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Uctinek zafeni na tkang a orgdny neni dan jen celkovou aplikovanou davkou, ale také jejim éasovym rozloZzenim — tzv. frak-
cionaci.

Konvencni radioterapeutické protokoly pouZivaji standardni frakcionaci (normofrakcionaci), coZz znamena — pro radikal-
ni terapii vétSiny nadoril — aplikovat celkovou davku 66 — 70 Gy frakcionované po 2,0 Gy jedenkrat denné od pondéli do patku
v priabéhu 6 — 7 tydnd.

Normofrakcionace vSak neni idedlni, protoZe nefesi radiobiologické odliSnosti mezi jednotlivymi naddory ani zmény, ke kte-
rym dochézi v priibéhu radioterapie. Cetné studie naznacily, Ze lokalni kontrola nddor( hlavy a krku miZe byt zlepSena zvyse-
nim celkové davky a zkracenim celkové doby ozafovani. ReZimy hyperfrakcionacni ¢i akceleracni, tzv. alterované frakcionac-
ni rezimy jsou ucinnéjsi nez konvencni frakcionace.

Hyperfrakcionace je rezim, kdy aplikujeme mensi jednotlivou davku ve vice nez péti frakcich za tyden, tj. ozafujeme néko-
likrat denné. Vyhodou tohoto reZimu je moznost aplikovat vyssi celkovou fyzikalni davku zafeni, aniZ bychom piekrocili tole-
ran¢ni davky pozdné reagujicich tkani, jejichz poskozeni miZe vyrazné zhorsit kvalitu Zivota pacientl po tspé$né dokoncené
terapii (micha, cévy, podkoZni vazivo). Vyssi u¢innost 1é¢by na nador je vykoupena vyraznéjSimi vedlejSimi acinky u Casné rea-
gujicich tkani. Proto je nedilnou soucdasti 1é¢by peclivé oSetfovani akutnich reakci zejména na sliznicich a kiiZi. Celkovy Cas radi-

oterapie se pii hyperfrakcionaci vyrazné neméni; nelze tedy ovlivnit ¢i tplné zamezit akcelerované repopulaci.

. Frakcionace
Pocet . L .
Studie .. |(jednotliva davka - frakce za den | Vysledek
pacientu L -
- celkova davka - doba lécby )

3,5 lety OS
. 1,1Gy — 2x — 70,4Gy — 6,5t.
Pinto et al.,1991 98 27% VS. 8%,
oproti 2Gy — 1x — 66Gy — 6,5t.

p=0,03

5 lety LRC:
. 1,15Gy — 2x — 80,5Gy — 7t.
Horiot et al.,1992 356 59% vs. 40%,
oproti 2Gy — 1x — 70Gy — 7t.

p=0,02
5 lety OS:
Cummings et al., 1,45Gy — 2x — 58Gy — 4t.
331 . 40% vs. 30%,
2000 oproti 2,55Gy — 1x — 51Gy — 4t.
p=0,01
1,2Gy — 2x — 81,6Gy — 6t. vysSi LRC, p=0,045
Fu et al., 2000 1073 ) . Tabulka &.1:
oproti 2Gy — 1x — 70Gy — 7t. vysSi DFS, p=0,067 ot

Hyperfrakcionace
u nadort hlavy a krku

Tyto ¢tyfi dokon¢ené randomizované studie faze III, které pouZivaly hyper-frakcionaci pii 16¢bé tumort hlavy a krku, pro-
kéazaly signifikantné lepSi lokoregionélni kontrolu nadoru néz standardni frakcionace; dvé z téchto studii dokonce prokazaly sig-
nifikantni zlepSeni celkového preZiti. VSechny studie poukdzaly na vyraznéjsi akutni reakce, zejm. mukozitidu; pozdni neZadouci
ucinky vSak ovlivnény nebyly.

Hypofrakcionace je rezim, pfi kterém aplikujeme vyssi jednotlivou divku méné€ nez 5 krat za tyden. Tato 1écba se vyuziva
v 16¢bé nadorh hlavy a krku zejména pfi paliativni terapii.

Akcelerovana frakcionace (akcelerace) si klade za cil dokoncit 1é¢bu dfive nez dojde k fenoménu akcelerované repopula-
ce naddorovych bunék. Zkriceni celkové doby 1éCby je moZné docilit ozafovanim standardnimi davkami nejen pies tyden, ale
i 0 vikendech. Dal8i moZnosti je kazdodenni ozafeni vyssi jednotlivou davkou. Pfi té€chto reZimech si vSak vyraznéjsi akutni reak-
ce zdravych tkédni (zejména sliznic a kiize) ¢asto vynuti preruSeni 1éCby i redukci celkové davky, coZ ma velice negativni dopad.

Vys3i jednotlivé davky mohou znamenat riziko nevratné pozdni toxicity.
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Vysledky randomizovanych prospektivnich studii s ,,¢istou akceleraci* — zkraceni doby 1é¢by ozafovanim vcetné vikendo-
vych dni — poukdzaly na vyraznou akutni a pozdni toxicitu téchto reZimi. Klinické studie s ,,CHART* typem radioterapie — dras-
tické zkraceni celkové doby 1é¢by — zjistily vysokou miru kompletnich remisi, ale za cenu téZkych akutnich i pozdnich vedlej-
Sich reakci. Akcelerovana radioterapie s vloZenim dvou tydnil pauzy (split — terapie) nevede ke zlepSeni lokoregiondlni kontro-
ly pfi signifikantnim zhorSeni akutni reakce na sliznicich.

Nadory hlavy a krku si z hlediska své radiobiologické podstaty fikaji jak o zkraceni celkové doby 1écby, tak i o hyperfrak-
cionaci (a to po celou dobu 1écby nebo alespoii v jeji druhé poloving). Nové hybridni rezimy vyuZivajici vyhod riiznych frakci-
onacnich schémat se snazi k tomuto cili pribliZit.

Jako perspektivni se jevi reZim s konkomitantni boostem. Pfi této terapii je v Sesti tydnech aplikovano 54Gy ve frakcich po
1,8Gy jedenkrat denné. Posledni 2,5 tydne je k témto frakcim pfiddna druhd denni frakce po 1,5Gy ozafujici mensi cilovy objem.
Toto tydenni zkraceni 1écby vede ke zlepSeni lokoregionalni kontroly a del§imu intervalu bez pfiznaki nemoci, bez zhorSeni pozd-
nich komplikaci.

Frakcionace

. Pocet ( jednotliva davka / frakce za|
Studie o L Vysledek
pacientti |den / celkova davka / doba

lécby )

(1,8 Gy + 1,5 Gy)/(1-2)/72 Gy/6t. |vyssi LRC, p=0,05

Fu et al., 2000 1073 .
oproti 2Gy—1-70Gy - 7t. vy88i DFS, p=0,054

1,8 Gy)/ (1-2) / 63 Gy / 5t. vyssi LCR, p=0,11 «
Ang et al., 2001 151 ( v/(1-2) y v P Tabulka ¢. 2:

oproti 1,8 Gy/1/63 Gy / 7t. vy$si OS, p=0,08 Konkomitantni boost
u nadort hlavy a krku

Nase pracovisté se pred lety rozhodlo jit cestou akcelerované hyperfrakcionace. ReZim je kompromisem mezi akceleraci
(mirné zkracuje celkovou dobu 1é¢by, ozafuje se ddvkou velmi blizkou davce standardni) a hyperfrakcionaci (ozatuje se vice nez
5x za tyden). Jednd se o ozafovani po 1,7Gy ve dvou dennich frakcich s minimélni pauzou mezi frakcemi 11 hodin po 5 dni v tyd-
nu do celkové davky 57,8Gy pfi pooperacni radioterapii a 61,2Gy pfi radikélni radioterapii.

Vlastni prednaska se bude vénovat popisu studovaného souboru pacientil, zhodnoceni efektu 1écby a akutni a pozdni toxi-
city 1é¢by.

Zavér

Studie vyuZivajici hyperfrakcionace, akcelerace ¢i riznych hybridnich reZiml jednoznacné prokazaly benefit v efektu téch-
to reZimu oproti standardni frakcionaci. VétSina v§ak konstatovala vyraznéj$i akutni neZddouci G¢inky 1écby. Bez dokonalé pod-
purné terapie neni tato 1é¢ba moZna. Proto by jeji aplikace méla byt vyhrazena pouze pro centra, kterd disponuji patfi¢nym zaze-
mim a zkuSenostmi s radioterapii nddort hlavy a krku. Rovnéz na strdnkdch NCCN neni jednozna¢né doporuceni k pouZivani

alterovanych frakciona¢nich reZimt uvedeno.
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