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Pro 1écebné postupy u détskych malignit je dleZita rozdilnost v histogenezi a patofyziologii vii¢i nadoriim dospélého véku.
Jsou odlisné svym histogenetickym piivodem, lokalizaci tumoru, relativné rychlej$im riistem s podstatné vy$§im podilem risto-
vé frakce nddoru a vyznamné krat$i dobou zdvojeni po¢tu nadorovych bunék (doubling time). Velmi ¢asto je prvnim pfiznakem
onemocnéni aZ generalizace onemocnéni.

Lécba nadora détského véku ma své specifické predpoklady vychéazejici z biologie bunék nadort détského véku. Détské nado-
ry jsou vice citlivé k 1é¢bé cytostatiky ¢i k 1€¢bé zarenim. Tkan€ a orgdny déti maji vyssi schopnost restituce Nemocny détsky
organismus ma niz8i zat€Z interkurentnimi chorobami a chybi fyziologickd degradace organismu vékem. Také celkové 1é¢ebné
vysledky u détskych pacientil s malignimi nadory jsou lepSi neZ u pacientt dospélého vé€ku. Nicméné i pii 1é¢bé déti vznikaji

Radioterapie mé v 1é¢bé zhoubnych nadora déti stale nezastupitelnou roli. U mladSich déti jsou vSak horsi vysledky 1é¢by
a t&z81 ireparabilni komplikace po 1é¢b€. Vzhledem k akutnim a pozdnim komplikacim, které ji provazeji, mé 1é¢ba nadort zare-
nim u déti své limitujici hranice. Jedna-li se o nddory CNS je predevsim vék ditéte, resp. tolerance vyvijejicich se tkdni mozku
18.-36. mésicem Zivota je nutné sniZit davku zafeni priblizn€ o 10 Gy, event. rad€ji radioterapii neindikovat. Kontraindikaci 1é¢-
by zafenim mozku je v€k do 18 mésict Zivota. Déti vékem do tfi let se zpravidla 1é¢i podle specidlnich 1écebnych protokoli urce-
nou pro tuto vékovou kategorii nemocnych.

K 1é¢bé zarenim se pouZivaji zevni megavoltazni zdroje ionizujiciho zéfeni (linedrni urychlovace, kobaltové zdroje), vzicné
ve vybranych centrech je vyuZivano svazku protonového zéreni a intersticidlnich metod brachyradioterapie (zavedeni zdroju zéfe-
ni pfimo do niddorové tkané — jsou upfednostiiovany piistroje o nizkém davkovém piikonu). Stereotakticka radiochirurgie (gama-
ntz a X-n0z) se stava standardni moZnosti 1é¢by omezenych nddorovych objemt a vybranych histologickych typt nadort.

Akutni komplikace 1é¢by nadort déti, tedy i radioterapii, vznikaji kdykoliv v pribéhu onkologické 1écby. Zpravidla jsou lokal-
niho charakteru, miZe se vyvinout i celkova reakce organismu — postradioterapeuticky syndrom (obdobné symptomy jako cho-
projevy hematologické, infek¢ni a gastrointestindlni komplikace. Imunosuprese je vedlejS$im G¢inkem jak chemoterapie, tak zare-
ni.

Pozdni 1écebné nasledky jsou zavaznym problémem 1é¢by détskych nadort. Predevsim proto, Ze pfibylo dlouhodobé piezi-
vajicich a vylécenych déti. Tim se zvysila i Cetnost poSkozeni, kterym se nebylo mozZné pfti 1é¢b€ vyhnout. PoSkozeni vyvijeji-
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tivné vyvoj ditéte a mohou se navic stat pficinou dalSich poruch. Tak miZe vzniknout plynuly fetézec pfi¢in a nasledkut, ktery
nékdy méné, jindy vice ohroZuje kvalitu Zivota preZivajiciho ditéte a posléze dospélého ¢lovéka. Snahou soucasnych détskych
onkologli a radioterapeutil proto je nejen ditéti Zivot zachrénit, ale zachovat mu Zivot po vSech strankich kvalitni.

Chronické zmény po 1é¢bé nadort se u déti rozvijeji v prub&hu mésicti-za 3-18 mésicil (late effect) az mnoho let (very late
effect) po 1éCbé. Na téchto zménéch se podileji jiné tkanové elementy neZ u akutnich reakcich, tzv. pozdné reagujici tkané (fib-
roblasty, myocyty, glie, ristové chrupavky aj.). ProtoZe akutni reakce lze zjistit jiZ béhem ozarovani, je jejich zvladnuti relativ-
né jednodussi. Pri spravném vedeni radioterapie jsou ve vétSing piipadil i pIn€ reparabilni. Reakci pozdné reagujicich tkani nel-
ze odhadnout na zdkladé akutnich reakci, protoZe svou podstatou vzniku spolu nesouvisi. Vysledek 1é¢by, zvIast€ u déti, Casto
zavisi na vétSim vlivu ionizujiciho zéfeni na pomalu proliferujici tkané (myokard, plice, nervova tkéi) a tim na stupni vzniku
chronickych ireparabilnich zmén po ozafeni (fibr6za, myelopatie, deformity rstu). Pozdni zmény jsou pravdépodobné zptiso-
beny poSkozenim kmenovych bunék organt a tkani. Tyto buriky jsou poSkozovany nejen pfimo ionizujicim zafenim, ale i nepfi-
mo, v disledku pozdniho poSkozeni jejich vyZivujicich krevnich kapildr (mikroangiopatie). Mira vzniku chronickych zmén po
1é¢bé zarenim také vyznamné zdvisi i na individudlni toleranci ozafovaného jedince vici ionizujicimu zafeni.

Od ranych dob radioterapie jsou uvadény postupné empiricky zjisténé tolerancni davky tkani a organt na zareni. Jejich
prekroceni znamena zvySeni rizika vzniku chronickych zmén po ozafeni nad pfiméfenou mez 5% (tzn. Ze pfi ozafovani za stan-
dardnich podminek dand davka zéieni nezpisobi vice nez 5% t€Zkych komplikaci v pribéhu péti let po ozafeni — tzv. minimal-
ni toleran¢ni davka TD 5/5). Hodnoty toleran¢nich ddvek pro déti pti standardni frakcionaci uvadi tabulka. Mira chronickych
poskozeni organi a tkani po ozafeni vyznamné také z4visi na véku a stupni vyvoje organismu.

Ozareni mozku nejmensich déti (do tif let véku), zvl. i s kombinaci intrathekdlni aplikace cytostatik (u leukémii) pfinasi poru-
chy intelektu aZ u poloviny takto 1é¢enych déti (IQ kolem 70). Také u starSich déti mohou vzniknout ozafenim mozku emoc¢ni
poruchy a kognitivni problémy (sniZend pozornost, niz§i koncentrace, kratkodoba pamét). MaZe vzniknout i sekundarni encefa-
lopatie a epilepsie. Diagnosticky se mohou objevit obrazy fokdlnich postradianich nekréz, difuzni abnormality bilé kiry moz-
kové. Komplikace charakteru plegii je nasledkem prekroceni toleran¢ni davky na zafeni pro michu, napt. v oblasti rozhrani dvou
sousednich poli pii ozafovani spindlni osy (pfekryvani poli v disledku nespravného naplanovani separace ozafovanych poli).
Myelopatie také vznikaji na podkladé kombinovaného toxického piisobeni soucasné intrathekalni aplikace chemoterapie a oza-
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fovani michy. Chronickym dasledkem ozéteni periferni nervové soustavy mize byt vznik neuropatie riizného stupné zdvaznos-

ti. Ozédfeni ocni cocky davkou vyssi nez je davka toleran¢ni miZe zpisobit Sedy zdkal (pozdgji chirurgicky odstranitelny). Stitnd
Zldza ditéte byva po ozafeni poSkozena funkeéné, v ozdiené Zlaze je vy3si riziko vzniku karcinomu za fadu let po 1é¢bé. Ozarenim
rustovych chrupavek kosti ditéte je poSkozen rust kosti do délky, vznikaji tvarové zmény (skoli6za a kyféza patere, deformity
v oblasti maxilofacidlni). Po ozéafeni ustni dutiny mohou vzniknat deformity zubd, se zménou dstni mikrofléry vlivem RT se zvy-
Suje riziko zubniho kazu. Vzacné€ miZe vzniknout chronicka otitis a poSkozeni sluchu. Ozafenim myokardu a vyvijejicich se kos-
ternich svalit miZe vzniknout napf. chronickd kardiomyopatie, fibr6za svalu, fibrotické ziZeni véncitych cév a svalova atrofie.
Zavazné je poskozeni hypofyzy a pinedliniho téliska ve smyslu jejich hypofunkce (nésledné se projevujici poruchou rastu, retar-
daci i pfed€asnym néstupem puberty, centrdlni hypothyre6zou, gynekomastii). Dlouhodobé pietrvava i zvySend pigmentace kiiZe
po ozéfeni a sniZeni funkce ozétené kostni drené.

Tab.1 Toleranéni davka vybranych organt pfi standardni frakcionaci

ORGAN DAVKA CHRONICKE ZMENY PO OZARENI
mozek vék do 2 let 45 Gy poruchy kognitivnich funkci a intelektu,
vék nad 3roky |55 Gy encefalopatie, epilepsie
micha 35-40 Gy myelopatie, Lhermittedv syndrom
patef —obratle 20-25 Gy skoliéza , porucha rastu
rGstova chrupavka 15-25 Gy zastava rlstu, deformity
o¢ni ¢oCka 10-15 Gy katarakta
sitn ice 50 Gy poruchy zraku
oéni nerv 50 Gy poruchy zraku
stfedni ucho 50 Gy otitis media, poruchy sluchu
vnitfni ucho 60 Gy Méniérova choroba, poruchy sluchu
Stitna zlaza 25 Gy porucha hormonalni sekrece, thyreopatie
hypofyza 40-50 Gy porucha hormonalni sekrece, hypofunkce
chrup 10-15 Gy porucha vyvoje, atrofie
vlasové vacky 55 Gy trvala ztrata vlasu, alopecie
sval 30 Gy atrofie
véncité cévy srdce 30-40 Gy ischémie myokardu
kostni dien - cela 2,5 Gy aplazie
vajecniky 3-6 Gy, trvala sterilita
do 20 Gy vyFfazeni hormonalni sekrece
varlata 5 Gy, >5 Gy | trvala sterilita, vyfazeni hormonalni sekrece

Chemoterapii, ve smyslu trvalych pozdnich zmén, jsou nejcastéji poskozeny plice (difuzni intersticidlni fibr6za, funkéni
nedostate¢nost plic), srdce (chronickd kardiomyopatie a perikarditida), ledviny (nefropatie, rendlni insuficience), jatra (chronic-
k4 hepatopatie, steatdza, cirh6za), vaje¢niky (dysmenorea, poruchy fertility), varlata (poruchy spermiogeneze) a mocovy méchyt
(fibréza).

Kone¢nym disledkem pozdnich zmén po ozéfeni a chemoterapii jsou nejen somatickd a genetickd poSkozeni, ale i induko-
vané duplicitni tumory. Vyssi incidence (5-20%) duplicitnich nadorii po radioterapii nebo chemoterapii se nejvice projevi v obdo-
bi 15-20 let po 16¢be (very late effect). Zv14sté citlivé pro vznik radiogenné vyvolanych nadori jsou kostni dfen, kost, $titnd Z14-
za, meékké tkané. Nejcastéj§imi duplicitnimi nadory jsou leukémie, lymfomy, karcinomy Stitné Zlazy, sarkomy kosti a mékkych
tkani. Vznik duplicit je jeden z diivodil trvalého sledovani vylécenych déti i v dospélosti. Lze predpokladat i vyssi riziko vzniku
terciarnich malignit v dalich pokolenich u 1é¢enych détskych pacienti pro malignitu.

Prevence pozdnich zmén po radioterapii. Zamérem radioterapie je dodat do cilového objemu takovou davku zafenti, ktera
je schopna znicit nddorové buiiky. Velikost této davky je limitovana toleran¢nimi ddvkami okolnich orgdnii a tkdni na zafeni.
Sméry paprskl ionizujiciho zéafeni nejsou schopny se vyhnout zdravym tkdnim a dochézi k jejich poSkozeni. Proto je zdkladnim
pozadavkem bezpecnosti radioterapie ochrana (radioprotekce) zdravych tkdni v ozafeném objemu. Zdravé tkdné chranime pie-
devsim pfesnym planovanim radioterapie za vyuziti zdsad konformni radioterapie. Vyznamnym faktorem v radioprotekci je i vlast-
ni ¢innost erudovanych pracovnikl oddéleni radia¢nich onkologii, ktefi se radioterapii détského véku cilené zabyvaji. Neméné

daleZitou ¢innosti v prevenci vzniku vyraznéjSich chronickych zmén po ozafeni je nasledné podpirna a rehabilita¢ni dlouhodo-
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ba péce. Rodice ozarovaného ditéte musi byt pouceni o moznych chronickych zménach po ozéieni a principech jejich zmirnéni.
K obecnym zdsaddm patii zdravd vyZiva s vyS§im obsahem vitamin® a antioxydantli, podpirna intermitentni 1é¢ba vitaminy sku-
piny B a E, vasodilata¢nimi preparaty a stopovymi prvky. DuleZité je péCe o ozafenou pokozku zv1asté v akutni fazi radioder-
matitidy (promazdvani a vzdu$néni, obklady) a v dob¢ tvofeni chronickych zmén kiiZe po ozéieni — do 18-24 mésicti po ukon-
Ceni 1€cby (prevence slunéni, promazavani vitamindznimi preparaty). V pfipad¢ ozafovéni kraniospindlni osy je dilezit4 prevence
vzniku deformit patefe u rostouciho organismu pravidelnym procvi¢ovanim a zpeviiovanim zaddového svalstva. Nelze opome-
nout i vhodnost psychologického vedeni dlouhodobé sledovaného pacienta. V téchto ¢innostech je nenahraditelna uloha pouce-
nych a spolupracujicich rodici.



