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8-10x 3-4 Gy 2x dennû. Kombinovaná HDR se zevní radioterapií 2-6x 3 Gy 2x dennû + 45-60 Gy (2 Gy na frakci) a nebo 4-6x 4

Gy + 50 Gy.

Pfied zahájením ozafiování fyzik a radiologick˘ asistent pfiipojí pomocí pfienosov˘ch hadic aplikátor ke Gammamedu, lékafi

zkontroluje a sv˘m podpisem schválí ozafiovací plán.

Pacient je seznámen s prÛbûhem ozáfiení, po té jsou uzavfieny dvefie ozafiovny a spu‰tûn Gammamed. Kontakt s pacientem je

po dobu ozafiování zaji‰tûn audiovizuálním systémem.

Pacient je pouãen o dÛleÏitosti dentální hygieny nejen bûhem léãby, ale i po jejím skonãení. Je dÛleÏité ‰etfiení pfied chemic-

k˘m, fyzikálním a mechanick˘m dráÏdûním. Bûhem ozafiování se mÛÏe vyskytnout akutní koÏní reakce v podobû erytému, muko-

sitida a operaãní otok. Nutná je vhodná analgetizace. Postradiãní reakce v podobû fibrózy podkoÏí se mÛÏe projevit v odstupu 6-

12 mûsícÛ.

Po skonãení posledního ozáfiení zdravotní sestra pfiipraví sterilní stolek s nástroji, lékafi provede odstranûní zaveden˘ch plas-

tikov˘ch trubiãek, zdesinfikuje a o‰etfií ránu. Na závûr je ozafiované místo sterilnû kryto.

Dispenzarizace je po léãbû provádûna na pracovi‰ti, kde byl pacient léãen, tj. na ORL a na ORO.

RT v oblasti CNS a krku – vedlej‰í úãinky.
Bobková L.
KN Liberec- radioterapie

RT má nezastupitelné místo v léãbû nádorov˘ch chorob. Má za úkol dva cíle: prodlouÏit Ïivot pacienta nebo sníÏit analgetic-

k˘ syndrom, kter˘m nemocn˘ trpí. U fiady primárních nádorÛ má RT nejen analgetick˘ efekt, n˘brÏ je podána hlavnû s cílem

tumor zmen‰it, eventuelnû umoÏnit operaãní fie‰ení. I kdyÏ je léãebn˘ zámûr u mnoh˘ch pokroãil˘ch primárních nádorÛ dlouho-

dob˘, ozafiuje se dávkou radikální. NeÏádoucí úãinky RT lze rozdûlit na akutní a pozdní. 

Akutní neÏádoucí úãinky se projevují v prÛbûhu RT a ustupují po jejím skonãení. Mohou v‰ak plynule pfiejít do formy suba-

kutních aÏ chronick˘ch neÏádoucích úãinkÛ.

Pozdní neÏádoucí úãinky nastupují s odstupem mûsícÛ aÏ let po skonãení RT. V oblasti CNS se v krátkém odstupu po RT

mÛÏe objevit ãasn˘ pfiechodov˘ mozkov˘ edém s nauzeou a epileptick˘mi záchvaty, vyjímeãnû aÏ loÏisková demyelinizace.

V oblasti krku dochází kromû erytému téÏ k mukositidû, silné bolesti bránící v polykání, u pacienta hrozí následn˘ váhov˘ úby-

tek.

Kombinace RT a CHT zvy‰uje toxick˘ úãinek léãby.

Verifikace ozáfiení pfii radioterapii CNS – hlavy a krku.
Drozenová M., Bobková L.
Nemocnice Liberec, radioterapie

Pfiesnost a reprodukovatelnost nastavení nemocn˘ch pfii kaÏdé frakci je jednou ze základních podmínek kvalitní a úãinné radi-

oterapie. Toho jsou si vûdomi i v˘robci lineárních urychlovaãÛ a proto je vybavují pfiídatn˘mi zafiízeními pro kontrolu nastavení

polohy pacientÛ. Na na‰em pracovi‰ti jsou dva lineární urychlovaãe (jeden z r. 2002), kter˘ je vybaven digitálním portálov˘m

zobrazením a druh˘ (z r. 2005), kter˘ má navíc kilovoltáÏní rameno pro obrazem fiízenou radioterapii.

Pfii léãbû onemocnûní karcinomu hlavy a krku se pouÏívají fixaãní pomÛcky (masky, fixace masky ke stolu). Je snahou dosáh-

nout co nejmen‰ích nepfiesností a odchylek. Problémem jsou pacienti, ktefií nejsou schopni uleÏet ozafiovací ãas nebo trpící klaus-

trofobií. Tito se ãasto medikují zklidÀujícími léky

Pfiesné nastavení má v˘znam nejen pro správnou aplikaci poÏadované dávky do cílového objemu, ale i pro ‰etfiení okolních

tkání a kritick˘ch orgánÛ a tím sniÏování vedlej‰ích úãinkÛ léãby.

NeÏádoucí úãinky radioterapie hlavy a krku.
Linhartová H., Oplu‰tilová P.
FTN Praha Krã, oddûlení radioterapie

Radioterapie patfií k nejmlad‰ím lékafisk˘m oborÛm, má nezastupitelné místo v léãbû nádorov˘ch onemocnûní. Tato léãebná

metoda vyuÏívá pÛsobení ionizujícího záfiení na buÀky. Jejím úkolem je zniãit co nejvût‰í objem nádorov˘ch bunûk a co nejmé-

nû po‰kodit okolní tkáÀ, a proto je radioterapie provázena rizikem vzniku nûkter˘ch neÏádoucích úãinkÛ.

NeÏádoucím úãinkÛm je vûnováno mnoho kapitol odborné literatury a bylo napsáno mnoho ãlánkÛ, ale neustále je to aktuál-

ní téma v oboru radioterapie.
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Nejprve bych se ráda zmínila o úãinku ionizujícího záfiení na buÀky z hlediska radiobiologického. V radioterapii vÏdy oza-

fiujeme spolu s nádorovou tkání i tkáÀ zdravou. Radioterapeut musí znát úãinek záfiení na zdravou tkáÀ a toleranãní dávky pro

jednotlivé tkánû a orgány. Charakteristika citlivosti bunûk k záfiení je jiÏ zformulována v radiobiologickém zákonu z roku 1906

francouzsk˘mi vûdci Bergonie a Tribondesuovou fiíká, Ïe radiosenzitivní tkáÀ je tkáÀ s velk˘m poãtem rychle se dûlících málo

diferencovan˘ch bunûk. Naopak radiorezistentní jsou tkánû s málo dûlícími nebo nedûlícími se diferencovan˘mi buÀkami.

Z hlediska bunûãného cyklu je dÛleÏité, ve které fázi se buÀka nachází pfii ozáfiení. Bunûãn˘ cyklus se skládá ze ãtyfi fází. Prv-

ní postmitotická fáze G1 je charakterizována syntézou RNA, proteinÛ a prekurzorÛ DNA. V této fázi se rozhoduje, zda buÀka

bude pokraãovat v cyklu dûlení, diferenciaci, zániku nebo se dostane do klidové fáze G0, ve které se nedûlí. Na konci fáze G1 je

buÀka nejvíce radisenzitivní a pfiechází do fáze S. V této fázi má naopak nejniÏ‰í radiosenzitivitu. Dochází ke zdvojení DNA

v jádfie. Poté následuje fáze G2, bûhem ní radiosenzitivita narÛstá. Fáze G2 konãí v okamÏiku mitózy. Fáze M je sice nejkrat‰í,

ale je to druhé maximum radisenzitivity.

Radiosenzitivita pfiímo závisí na reprodukãní aktivitû bunûk a je nepfiímo úmûrná stupni diferenciace. Mezi tkánû rychle ros-

toucí a málo diferencované tzv. hierarchální typ patfií sliznice, stfievní epitel, hemopoetick˘ systém, testes.

Naopak tkánû dobfie diferencované a pomalu rostoucí tzv. flexibilní typ jsou plíce, mozek, cévy, uropoetick˘ systém.

Obecnû se orgány v otázce tolerance k záfiení dûlí na 3 tfiídy. 

1. tfiída – jejich po‰kození mÛÏe vést k smrti 

2. tfiída – vyjímeãnû vede k smrti

3. tfiída – ostatní orgány

Rychle reagující tkánû jsou odpovûdné za akutní reakci po ozáfiení. Pomalu se obnovující tkánû jsou odpovûdné za pozdní

zmûny (late effect).

Tolerance tkání a orgánÛ na ozáfiení je ovlivnûna: 

• individuální citlivostí bunûk a schopností jejich reparace

• frakcionací (velikostí a ãasov˘m rozloÏením dávky)

• celkovou aplikovanou dávkou

• druhem ionizujícího záfiení

• velikostí ozafiovaného objemu

• zásobení kyslíkem

• pfiedchozí léãbou (chirurgická, chemoterapie)

• vûkem a celkov˘m stavem (mlad‰í tkáÀ je obecnû citlivûj‰í).

Pfii ozáfiení jakéhokoliv biologického objektu dojde v prÛbûhu ãasu ke zmûnám. Podle ãasového prÛbûhu jsou tyto zmûny

fyzikální, chemické a biologické. K fyzikálním tzv. pfiím˘m úãinkÛm patfií excitace a ionizace, k chemick˘m vytvofiení voln˘ch

radikálÛ a dochází jiÏ k primárnímu po‰kození biologick˘ch struktur. Podstatou biologick˘ch dûjÛ je snaha bunûk o reparaci.

Smrt bunûk se projevuje ãasn˘mi zmûnami po ozáfiení, které nastupují v dobû prvních t˘dnÛ. 2-3 mûsíce po ozáfiení se zaãí-

nají tvofiit chronické postiradiaãní zmûny. MÛÏe dojít i k velice pozdním zmûnám (odstup a nûkolik let).

Základním problémem je vztah a optimalizace vztahu mezi biologick˘mi a fyzikálními faktory ve vztahu k ozafiované tkáni

(kdy aplikovat, kolikrát, aby nedo‰lo k po‰kození). Vztah mezi dávkou jednotlivou, celkovou a jejím ãasov˘m rozli‰ením se naz˘-

vá FRAKCIONACE. 

• hyperfrakcionace – men‰í jednotlivé dávky záfiení vícekrát dennû. Tento zpÛsob má v˘znamn˘ ochrann˘ úãinek na zdra-

vé tkánû (ve smyslu pozdních zmûn), ale pfiiná‰í vût‰í akutní zmûny.

• hypofrakcionace – aplikace vy‰‰í jednotlivé dávky v del‰ích intervalech

• normofrakcionace – akcelerovaná frakcionace – zkrácení celkové doby ozáfiení

NeÏádoucí úãinky se rozdûlují z nûkolika hledisek. Podle ãasového to jsou akutní, pozdní a velmi pozdní. Z hlediska rozsa-

hu to jsou místní a celkové.

K nádorÛ krku a hlavy patfií nádory dutiny ústní, orofarynxu, nosohltanu, hrtanu a hypofarynxu, nosní dutiny, paranasálních

dutin, ucha, oka, ‰títné Ïlázy, nádory slinn˘ch Ïláz.

Akutní reakce pfii ozafiování v oblasti hlavy a krku
Akutní reakce se vytváfiejí jiÏ bûhem ozafiovací série, ale po ukonãení vût‰inou mizí bûhem nûkolika t˘dnÛ nebo pfiecházejí

do chronického stádia.

PostiÏení kÛÏe.
Po urãité dávce ionizujícího záfiení se na kÛÏi objeví zãervenání (erytém), které je zpÛsobeno jednak roz‰ífiením vláseãnic, tak

zánûtem. Zmûny po ozáfiení na kÛÏi naz˘váme radiodermatitis. Mohou b˘t reverzibilní ãi ireverzibilní. Charakteristické pro nû

jsou na rozdíl od jin˘ch zánûtÛ kÛÏe doba latence a prodlouÏená doba hojení.
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V dne‰ní dobû jsou akutní reakce po ozáfiení na kÛÏi mnohem ménû ãasté díky pouÏívání vysokoenergetického záfiení s efek-

tem ‰etfiení kÛÏe.

Akutní reakce na kÛÏi pfii ozafiování se objevuje v nûkolika podobách:

Radiodermatitis erythematosa(erytém). Vzniká jako reakce 1. stupnû po ozáfiení jiÏ za 24 hod. aÏ za nûkolik dní latence.

Radiodermatitis bullosa (vlhká deskvamace). Ozafiovaná kÛÏe je edematózní a vznikají zde jizvy.

Radiodermatitis escharotica (ãasn˘ vfied). Je to vfiedovitá forma, mokvavá a bolestivá. Pfii radioterapii zhoubn˘ch nádorÛ

mÛÏeme pfiipustit reakci na kÛÏi 1. a 2. stupnû. 3. stupeÀ – akutní vfied je následkem nevhodnû volené techniky ãi pfiedávková-

ní(aÈ jiÏ vûdomé ãi nevûdomé)

Zmûny na koÏních adnexech po ozáfiení.
Epilace, alopecie. Vypadávání vlasÛ a vousÛ zaãíná jiÏ ze tfii t˘dny po ozáfiení. U vût‰iny nemocn˘ch se vlasová pokr˘vka

obnoví do tfií mûsícÛ. Nestane-li se tak do ‰esti mûsícÛ, je alopecie trvalá. Kvalita novû narostl˘ch vlasÛ a nûkdy i jejich barva je

odli‰ná od pÛvodních. Obvykle jsou jemnûj‰í.

Oko
Nejcitlivûj‰ím na ozáfiení je oãní ãoãka. JiÏ po jednorázové dávce 2 Gy ãi pfii frakcionacii 4 Gy mÛÏe vzniknout radiaãní kata-

rakta – zákal oãní ãoãky. Katarakta zpÛsobuje poruchu vidûní aÏ slepotu.

Po‰kození rohovky, keratitis po 30 Gy má pfiechodn˘ ráz a projevuje se drobn˘mi vfiídky po nûkolika t˘dnech po skonãení

léãby záfiením. Po vy‰‰ích dávkách trvá keratitida s edémem rohovky déle. Pfii dávce 50 Gy. Vzniká opacifikace(ztráta prÛzraã-

nosti) rohovky v dÛsledku vrÛstání cév do vfiedÛ na rohovce. Pfii této dávce vzniká téÏ krvácení do sítnice. Objevuje se radiaãní

konjuktivitida v suchém spojivkovém vaku z postiÏení funkce slzn˘ch Ïláz. Vzniká iridocyklitida – zánût duhovky, glaukom

a bolestivá kontrakce bulbu.

Ucho
K neÏádoucím úãinkÛm ozáfiení zevního ucha patfií bolestiv˘ zánût chrupavek. Pfii ozáfiení stfiedního ucha mÛÏe dojít k oto-

ku, k poru‰e sluchu. Vnitfiní ucho je radiorezistentní.

Dutina ústní a hltan
Po‰kození rychle se dûlícího slizniãního epitelu se projeví stomatitidou, která je velmi nepfiíjemná. Omezuje pfiíjem stravy

a je limitujícím faktorem dal‰ího ozafiování.

Jsou bolesti pfii polykání a xerostomie.

Pomûrnû rychl˘ pokles slin se projevuje po prvním t˘dnu radioterapie(po dávce nad 10 Gy.). Ke vzniku xerostomie pfiispívá

dehydratace a nûkterá léãiva tricyklická antidepresiva, antihistaminika, diuretika aj.

K ãasnému obnovení salivace dochází (podle obdrÏené dávky) se znaãn˘m ãasov˘m odstupem(mûsíce), nûkdy je xerostomie

trvalá. Po dávce mezi 20-40 Gy zpÛsobuje aÏ u 90% nemocn˘ch úplnou ztrátu chuti- ageuzije. Na jejím vzniku se mÛÏe podílet

deficit zinku, popfiípadû mûdi a niklu.

Hrtan
Pfii postiÏení hrtanu dochází k otoku hlasivek, k chrapotu.

·títná Ïláza
BûÏná komplikace pfii ozafiování na krku je vznik sníÏené funkce ‰títné Ïlázy.

Pozdní zmûny po radioterapii v oblasti hlavy a krku 
Nastávají v pomalu proliferujících tkáních a mohou se tedy objevit jako relaps, vznikají nejdfiíve za pÛl roku, nûkdy latence

aÏ za nûkolik let.

Pozdní zmûny kÛÏe
Po akutní reakci 2.- 3. stupnû vzniká indurace, atrofie kÛÏe- netvofií se pot ani maz.

Vznikají teleangiektáze, které jsou zpÛsobeny roz‰ífiením kapilár. Dochází ke zmûnám rozloÏení pigmentu, k hyperpigmen-

taci ãi hypopigmentaci. 

Oko 
Vyvíjí se pomalu katarakta.

Ucho
Dochází k zánûtÛm chrupavek, k vfiedÛm aÏ k ulceraci.
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Ústa a nos
Atrofie sliznice se suchostí, vznikají vfiedy aÏ osteoradionekroza.

Hrtan 
MÛÏe dojít k zánûtu chrupavek, k otoku aÏ du‰ení.

·títná Ïláza
Hyperthyreóza – zmûna nenávratná, ale snadno se upravuje.

Radioterapie je velmi úãinná v léãbû nádorov˘ch onemocnûní. Ale v kaÏdém pfiípadû se vÏdy setkáme s neÏádoucími úãinky.

Jak lékafi, tak radiologick˘ asistent se snaÏí zv˘‰it ozafiovací komfort pacienta a co nejefektivnûji omezit nebo pfiedcházet tûmto

úãinkÛm.

MnoÏství, aktivita a genetick˘ polymorfizmus Pro197Leu glutation peroxidázy
u spinocelulárního karcinomu hlavy a krku – pfiedbûÏné v˘sledky.
Salzman R.1, Pácal L.2, KaÀková K.2, Tomandl J.3, Horáková Z.1, Kostfiica R.1

1) Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku FN u sv. Anny v Brnû a LF Masarykovy Univerzity, Brno,
2) Ústav patologické fyziologie
3) Biochemick˘ ústav Lékafiské fakulty Masarykovy univerzity, Brno, pfiednosta: prof. MUDr. R. Kostfiica, CSc.
Adresa pro korespondenci: MUDr. Richard Salzman, Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, FN u sv. Anny,
Pekafiská 53, Brno

V posledních letech je pofiád lépe dokládána úloha oxidativního stresu v kancerogenezi. Cílem v˘zkumu bylo posoudit vztah

mezi jednotliv˘mi genetick˘mi variantami genetického polymorfizmu Pro197Leu pro glutation peroxidázu 1 (GPx), její aktivi-

tou a mnoÏstvím, dále hladinami parametrÛ oxidativního stresu a onkologickou charakteristikou pacientÛ se spinocelulárními kar-

cinomy hlavy a krku.

Do prospektivní studie bylo zahrnuto 88 pacientÛ (78 muÏÛ, 10 Ïen, prÛmûrn˘ vûk 59,038.79 roku), ktefií prodûlali chirur-

gickou léãbu pro spinocelulární karcinom hlavy a krku na Klinice otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku FN u sv. Anny

v Brnû od ãervence 2004 do ledna 2006. V periferní krvi odebrané ãasnû pooperaãnû po chirurgické resekci nádoru byl stanovo-

ván malondialdehyd (MDA) jako marker lipidové peroxidace metodou kapalinové chromatografie dle Khoschsorura, tumor nekro-

sis faktor alfa (TNF) ELISA komerãním kitem firmy R&D System, mnoÏství GPx v plazmû (p-GPx) komerãním kitem firmy

Merck Biosciences (Calbiochem) a dále aktivita GPx v erytrocytech (ery-GPx) komerãním kitem firmy Cayman Chemical Com-

pany. Navíc jsme stanovovali aktivitu GPx i v alveolárních makrofázách (AM-GPx) obdobn˘m postupem jako v erytrocytech.

Stanovování genotypÛ polymorfizmu Pro197Leu pro glutation peroxidázu 1 bylo provedeno polymerázovou fietûzovou reakcí

následovanou ‰tûpením amplikonu restrikãní endonukleázou podle metody popsané Hu a Diamondem. Hardy-Weinbergova rov-

nováha a testování rozdílu v˘znamnosti ve frekvencích genotypÛ resp. alelick˘ch frekvencích bylo provedeno 2 test a Fisher-

exact testem. K porovnání ostatních promûnn˘ch byly pouÏity bûÏné neparametrické testy (MannÛv-Whitney, Kruskal-Wallis

ANOVA a Spearmanovy korelaãní koeficienty). Ke srovnání délky bezpfiíznakového intervalu v závislosti na genotypÛ jsme pou-

Ïili Kaplan-Meierovu anal˘zu pfieÏívání a log-rank test. Hladinu P<0.05 jsme povaÏovali za statisticky signifikantní.

Alelické frekvence GPx byli 62,2% pro prolin a 37,8% pro leucin. Frekvence genotypÛ byli v souladu s Hardy-Weinbergo-

vou rovnováhou (p>0,05, χ2 test). V na‰em souboru jsme neprokázali souvislost mezi jednotliv˘mi genetick˘mi variantami a TNM

klasifikací. 

NiÏ‰í hladinu p-GPx jsme nalezli u genetické varianty Leu/Leu neÏ u wild-type homozygota a heterozygota (p=0,03,

Pro/Pro+Pro/Leu vs Leu/Leu, Mann-Whitney). Obrácen˘ vztah jsme prokázali u AM-GPx, které vy‰‰í aktivity jsme nalezli u hete-

rozygota a homozygota Leu/Leu (p=0,04, Pro/Pro vs Pro/Leu, Mann-Whitney). Podobnou tendenci i kdyÏ bez statistické v˘znam-

nosti jsme namûfiili i u MDA.

Pfii srovnávání TNM klasifikace s parametry oxidativního stresu jsme zjistili, Ïe pacienti s T1-2 mají vy‰‰í aktivitu ery-GPx

neÏ pacienti s pokroãil˘mi nádory (p=0,03, Mann-Whitney). Diferenciace nádorÛ negativnû korelovala s p-GPx (p=0,02), MDA

(p=0,05) a pozitivnû korelovala s AM-GPx (p=0,001) a hraniãnû s GPx ery (0,12, v‰e Spearman).

Z celého souboru 4 pacienti nedosáhli kompletní remisi (CR). Ze zb˘vajících 84 pacientÛ se projevila recidiva do 24 mûsícÛ

po operaci u 14 pacientÛ a 70 dal‰ích zÛstalo v CR. Zv˘‰enou hladinu MDA jsme na‰li u pacientÛ, u kter˘ch se projevila recidi-

va nádorového onemocnûní (p=0,01, Mann-Whitney). Pacienti s MDA mûfien˘m v perioperaãním období mÛÏe predikovat reci-

divu nádoru. Pacient s MDA<medián má 6krát vy‰‰í riziko v˘skytu recidivy neÏ pacient s MDA<=medián (p=0,007, Fisher exact

test). Obdobn˘ rozdíl je i v délce bezpfiíznakového intervalu (p=0,10, Log rank test).
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