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Reiradiace lokoregionálních recidiv bronchogenního karcinomu.
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1) Onkologická klinika LF UP Olomouc a FN Olomouc
2) Klinika tuberkulózy a respiraãních nemocí LF UP Olomouc a FN Olomouc
3) Oddûlení lékafiské fyziky a radiaãní ochrany FN Olomouc

Úvod
K lokoregionálním recidivám po pfiedchozí radioterapii dochází u 50-65% nemocn˘ch. U 25-30% nemocn˘ch jsou tyto reci-

divy jedin˘m projevem nemoci a jsou spojeny se závaÏnou symptomatologií, která zhor‰uje kvalitu Ïivota nemocn˘ch [Perez

1987]. Je relativnû málo publikací zab˘vajících se proveditelností a vedlej‰ími neÏádoucími úãinky reiradiace.

Soubor pacientÛ
Endobronchiální brachyterapii jsme indikovali u 33 nemocn˘ch, ktefií mûli recidivu po iniciální léãbû, jejíÏ souãástí byla zevní

radioterapie a 15 pacientÛ bylo léãeno pro intrabronchiální recidivu po pfiedchozí HDR brachyterapii. Brachyterapii jsme prová-

dûli pomocí afterloadingového pfiístroje Micro Selectron se zdrojem záfiení 192Ir. Median doby do intrabronchiální progrese po

pfiedchozím ozáfiení byl 10,7 t˘dne. Hodnocení v˘sledkÛ a komplikací jsou uvádûny pro kaÏdou skupinu zvlá‰È a to s ohledem

na odli‰nou prognózu a riziko komplikací.

V˘sledky
Ve skupinû 33 nemocn˘ch léãen˘ch iniciálnû zevní radioterapií si pfied zahájením léãby maligní stenózy si stûÏovalo 26 nemoc-

n˘ch na du‰nost. âtyfii nemocní se nedostavili k plánované kontrole. Symptomatick˘ efekt mohl b˘t hodnocen u 22 pacientÛ.

K vymizení potíÏí do‰lo u 3 (13,6%) a k v˘znamnému zmírnûní intenzity u 15 (68,2%) nemocn˘ch. U 4 (18,2%) pacientÛ nedo-

‰lo ke zmûnû intenzity potíÏí ve srovnání se stavem pfied léãbou. Dvacet devût pacientÛ si stûÏovalo pfied zahájením léãby na

intenzivní dráÏdiv˘ ka‰el. V̆ sledky jsou pfiehlednû znázornûny v tabulce 1.

Tabulka 1: Ovlivnûní maligní stenózy bronchÛ u nemocn˘ch léãen˘ch pro recidivu po pfiedchozí zevní radioterapii.

Median do intrabronchiální progrese byl 10,7 t˘dne (rozpûtí 1 – 309+ t˘dnÛ). Median pfieÏití byl 24 t˘dnÛ od zahájení bra-

chyterapie pro maligní stenózu (rozpûtí 1 – 309+ t˘dnÛ). 15 nemocn˘ch Ïilo déle neÏ 6 mûsícÛ, 7 déle neÏ rok a 1 déle neÏ 2 roky

od zahájení brachyterapie. Celkové pfieÏití od stanovení diagnózy bylo 34 – 336+ t˘dnÛ (median 90 t˘dnÛ).

Tabulka 2:

Ovlivnûní symptomÛ maligní stenózy bronchÛ u nemocn˘ch léãen˘ch pro recidivu po pfiedchozí HDR brachyterapii.

Komplikace v souvislosti s provádûnou léãbou se vyskytly u 5 nemocn˘ch -pneumonie (2), postradiaãní pneumonitida (1),

edém a zúÏení (1), dráÏdiv˘ ka‰el (1). U 3 pacientÛ do‰lo k fatální terminální hemopt˘ze – 72 dní od zahájení brachyterapie (samo-

statná brachyterapie 2x8 Gy pro recidivu v pravém spojném bronchu, zahájena 126 dní od ukonãení zevního ozáfiení do dávky

46 Gy v rámci 1. linie léãby), 163 dní (rekanalizace laserem, chemoterapie cisplatina + etoposid s následn˘m zevním ozáfiením

do dávky 58 Gy, léãba ukonãena 92 dní pfied aplikací 1 frakce brachyterapie 8 Gy, brachyterapii pfiedcházelo o‰etfiení laserem)

a 465 dní od zahájení terapie maligní stenózy (685 dní od ukonãení primární radioterapie – kombinace zevního ozáfiení do 46 Gy
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a LDR brachyterapie 226Ra – 15 Gy, pfii o‰etfiení recidivy byla provedena samostatná brachyterapie – 1 frakce, dávka 10 Gy v 1 cm

od osy záfiiãe).

Z patnácti nemocn˘ch, u kter˘ch jsme opakovanû provádûli aplikaci brachyterapie mûlo známky du‰nosti 10 nemocn˘ch,

11 pacientÛ obtûÏoval dráÏdiv˘ ka‰el a 5 pacientÛ mûlo opakované hemopt˘zy. V tabulce 2 jsou uvedeny v˘sledky.

Median pfieÏití byl 25,6 t˘dnÛ od zahájení brachyterapie pro recidivy maligní stenózy (rozpûtí 2,6 – 266,5 t˘dnÛ). 7 nemoc-

n˘ch Ïilo déle neÏ 6 mûsícÛ a 2 déle neÏ rok od provedení brachyterapie pro recidivu. Celkové pfieÏití od stanovení diagnózy bylo

38,5 – 296,7 t˘dne (median 73 t˘dnÛ).

Komplikace v souvislosti s provádûnou léãbou se vyskytly u 5 nemocn˘ch -pfiechodná hemopt˘za (3x), polykací obtíÏe (1x)

a dráÏdiv˘ ka‰el (1x). U 2 pacientÛ do‰lo k terminální hemopt˘ze (114 dní a 232 dní od brachyterapie pro recidivu).

Diskuse
Brachyterapie má své v˘znamné místo v léãbû recidiv bronchogenního karcinomu s intrabronchiální sloÏkou, zvlá‰tû tehdy,

kdyÏ souãástí léãby 1. linie bylo i zevní ozáfiení. V tûchto pfiípadech z dÛvodu tolerance zdrav˘ch tkání jiÏ vût‰inou nelze apli-

kovat dostateãnou dávku z teleterapie. V na‰em souboru jsme léãili 48 nemocn˘ch pro intrabronchiální recidivu – median pfieÏi-

tí nemocn˘ch byl 24 t˘dnÛ. Dobrého, i kdyÏ vût‰inou krátkodobého symptomatického efektu jsme dosáhli i u nemocn˘ch s reci-

divou po pfiedchozí brachyterapii. 

Bedwinek et al., v souboru 38 pacientÛ s recidivami po pfiedchozím zevním ozáfiení do dávky 50 Gy a více, aplikoval 3 frak-

ce po 6 Gy v 1 cm. Symptomatické úlevy dosáhl u 29 nemocn˘ch (76%). Rozdíly v odpovûdi byly mezi pacienty s tumorem

<5 cm (zlep‰ení u v‰ech 15) a >5 cm (zlep‰ení u 2 z 8). Doba do progrese endobronchiální nemoci byla 7,5 mûsíce. Broncho-

skopick˘ nález po 3 mûsících od brachyterapie byl u 41% zcela negativní a u 41% v˘raznû zlep‰en˘. Terminální hemopt˘za jako

pfiíãina smrti se vyskytla mezi 2 a 56 t˘dny (median 10 t˘dnÛ) u 12 pacientÛ (32%) [Bedwinek 1992].

Gauwitz et al. léãili 24 pacientÛ s recidivami po zevním ozáfiení. Aplikoval 2 frakce po 15 Gy v 6 mm (odpovídá pfiibliÏnû

9 Gy v 1 cm). U 88% nemocn˘ch dosáhli v˘znamné symptomatické úlevy a u 83% v˘znamné reventilaci atelektatické plíce.

Paliativní efekt trval 7-40 t˘dnÛ (median) 26 t˘dnÛ. 1 pacient zemfiel na terminální hemopt˘zu 3 mûsíce po léãbû. Mimo studii

provedli brachyterapii i u 5 nemocn˘ch, ktefií v dÛsledku nemoci trávili více neÏ polovinu dne v klidu (performance status 2) –

v‰ichni zemfieli do jednoho mûsíce. Autofii vyslovují pochybnost o vhodnosti indikace brachyterapie u nemocn˘ch v hor‰ím cel-

kovém stavu [Gauwitz 1992].

Seagren et al. u 20 pacientÛ s recidivujícím bronchogenním karcinomem aplikovali jednu 10 Gy v 1 cm (60Co), u 4 nemoc-

n˘ch pfiedcházela brachyterapii rekanalizace laserem. Symptomatické úlevy bylo dosaÏeno u 90% nemocn˘ch. Popisují 12 reci-

div symptomÛ se stfiední dobou do progrese 4,3 mûsíce (rozpûtí 1-9 mûsícÛ). Bronchoskopicky bylo dosaÏeno 30% endoskopic-

k˘ch kompletních remisí a 55% parciálních remisí. Terminální hemopt˘za byla pfiíãinou smrti u 5 nemocn˘ch (25%). Median

pfieÏití byl 9 mûsícÛ [Seagren 1985].

Opakovaná radioterapie pomocí brachyterapie, laserová resekce a fotodynamická terapie jsou pouÏitelné zvlá‰tû v pfiípadech

intrabronchiálního rÛstu nádoru. BohuÏel v pfiípadû ‰ífiení mimo tracheu ãi bronchy pouÏití tûchto pfiístupÛ je velmi omezené

[Morris 2002, Metz 2001]. O‰etfiení laserem vede k rychlému ústupu potíÏí, v˘hodná je kombinace laserové resekce s brachyte-

rapií, která nabízí dvoj- aÏ trojnásobné prodlouÏení paliativního efektu ve srovnání se samotnou laserovou resekcí [Schray 1988].

Paliativní efekt je dosahován u 67% nemocn˘ch po brachyterapii [Speiser 1990].

Opûtovné zevní ozáfiení je dal‰í moÏností, nicménû obecnû je pfiijímán názor, Ïe je zde velké riziko pfiekroãení toleranãní dáv-

ky zvlá‰tû pro plicní parenchym a míchu. Hlavními indikacemi pro opûtovné ozáfiení jsou syndrom horní duté Ïíly, du‰nost, opa-

kované hemopt˘zy, ka‰el a bolest. Ke zmírnûní symptomÛ dochází ve 48-75% pfiípadÛ. Nejlep‰í symptomatick˘ efekt je dosa-

hován v pfiípadû syndromu horní duté Ïíly a hemopt˘zy, hor‰í v˘sledky (cca ve 45%) jsou dosahovány v pfiípadû zmírnûní du‰-

nosti ãi ka‰le. Hypofrakcionované reÏimy napfi. 2x8 Gy nabízí v˘sledky srovnatelné s ozafiováním do vy‰‰í dávky. Median pfieÏití

nemocn˘ch po opûtovné radioterapii pro recidivu se pohybuje mezi 3-5.6 mûsíci [Green 1982, Jackson 1987, Montebello 1993,

Gressen 2000, Okamoto 2002, Kramer 2004]. Srovnání jednotliv˘ch frakcionaãních schémat z pohledu paliativního efektu je

témûfi nemoÏné. DÛvodem je znaãná subjektivita hodnocení a paliativnû symptomatick˘ efekt je ovlivÀován i soubûÏnou medi-

kamentózní terapii, o které se z publikovan˘ch studií prakticky nedovídáme. Velmi dÛleÏit˘m faktorem je délka trvání paliativ-

ní odpovûdi. Za optimální lze povaÏovat zmírnûní pfiíznakÛ a zlep‰ení kvality Ïivota, které trvá aÏ do smrti nemocného [Bleehen

1991]. V̆ sledek léãby je mimo jiné ovlivnûn i dobou, která uplynula od iniciální terapie.

ZávaÏnou komplikací zvlá‰tû u nemocn˘ch s hemopt˘zou je masivní terminální hemoptoe. Ve vût‰inû studií je zdÛrazÀova-

ná skuteãnost, Ïe základní pfiíãinou terminálního krvácení je lokální progrese nádoru a nikoliv po‰kození záfiením. V pfiípadû kom-

binované laserové resekce a radioterapie je závaÏnou komplikací vznik bronchoesofageální pí‰tûle. Za základní rizikov˘ faktor

je povaÏovaná doba, která uplyne mezi opakovanou radioterapií a laserovou resekcí [Khanavkar 1991]. Klinicky v˘znamná postra-

diaãní pneumonitida se vyskytuje v rÛzn˘ch studiích v rozpûtí mezi 0-60%. Napfi. Okamoto (2002) popisuje v˘skyt pneumoniti-

dy 2. – 3. stupnû u 19 nemocn˘ch ze 34 ozáfien˘ch. Ve studii nepozoruje Ïádn˘ vztah mezi velikostí pole a v˘skytem pneumoni-

tidy. Montebello (1993) uvádí jeden pfiípad s klinicky v˘znamnou pneumonitidou u nemocného, kter˘ byl znovu ozáfien dávkou

51 Gy v 17 frakcích. Gressen (2000) uvádí jednu fatální pneumonitidu v souboru 23 nemocn˘ch, ktefií podstoupili opakovanou

radiaci do dávky vy‰‰í neÏ 30 Gy kombinovanou navíc s konkomitantní a následnou chemoterapií. Podobnû Kramer uvádí oje-

dinûl˘ v˘skyt této komplikace po ozáfiení 2x8 Gy.
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Závûr
Opûtovné ozáfiení intrabronchiálních recidiv v˘znamn˘m zpÛsobem ovlivÀuje kvalitu Ïivota nemocn˘ch s bronchogenním

karcinomem. U vût‰iny pacientÛ je dosaÏeno v˘znamné symptoamtické úlevy. Tuto léãbu lze provést s pfiijateln˘mi riziky kom-

plikací.
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Prognostické faktory ovlivÀující pfieÏití pfii chemoradioterapii inoperabilního
nemalobunûãného karcinomu plic.
Zemanová M., PetruÏelka L., Zatloukal P., Judas L., Marel M., Tomancová V.
1) Onkologická klinika VFN 1. LF UK, Praha
2) Klinika pneumologie a hrudní chirurgie 3. LF UK a FNB, Praha
3) Klinika tuberkulózy a respiraãních onemocnûní VFN 1. LF UK, Praha
4) Oddûlení radiaãní ochrany VFN, Praha

Úvod
Bronchogenní karcinom je pfiíãinou pfiibliÏnû 6000 úmrtí v âeské Republice roãnû. Nemalobunûãn˘ karcinom tvofií vût‰inu

80% v‰ech plicních tumorÛ a pfiibliÏnû 35% tûchto pacientÛ má lokálnû pokroãilé, ale nikoli metastatické onemocnûní v dobû

diagnózy. Základní léãebnou modalitou v tomto stadiu je od 80t˘ch let minulého století radioterapie (RT). Jak prokázala metaa-

nal˘za v BMJ z roku 1995 (1), pfiidání sekvenãní chemoterapie (CHT) k radikální radioterapii prodluÏuje pfieÏití. Ov‰em pro-

gnóza tûchto pacientÛ zÛstává ‰patná s 3-let˘m pfieÏitím pfiibliÏnû 14%. V souãasné dobû se zdá b˘t úãinnûj‰í konkomitantní che-

moradioterapie (CHRT) neÏ sekvenãní postup (2,3,4), nebo neÏ radioterapie samotná (5). Dosud v‰ak není definován optimální
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