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Souhrn: Roleradioterapiebylav historii [é¢by karcinomu prsu nékolikrat prehodnocena. Nové klinické studie prokazaly nejen
jeii vyznam pro redukci lokoregionalnich recidiv po prs setiicich chirurgickych vykonech pro ¢asna stadia karcinomu prsu a
po mastectomii pro lokalng pokrogila stadia, ale také pozitivni vliv na celkové preziti. Mnozstvi komplikaci se signifikantng
zmensilo se zavedenim modernich ozarovacich technik. Adekvatné vybavené pracovisté apreci zni provedeni radioterapiejsou
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Summary: The role of radiotherapy was severa times reevaluated in the history of the treatment of the breast cancer. New
clinical trialsbrought astrong evidence not only for the reduction of okoregional recurrences after breast conservative surgery
intheearly breast cancer and after mastectomy inthelocally advanced disease, but also for theimprovement of overall survival.
The complications were significantly reduced with new techniques of irradiation. Adequate equipment and precise treatment
arethe basic condition for the benefit of radiotherapy.
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Karcinom prsu je na prvnim misté v incidenci a mortalité na
nadorova onemocnéni u zen ve vyspélych zemich. Incidence
tohoto onemocnéni v Ceské republice byla podle poslednich
udajt Narodniho onkologického registru z roku 1996 4 476
amortalital 907 (1). L é¢batohoto onemocnéni je v soucasné
dobé multidisciplinarni a vyzaduje tésnou spolupraci mezi
chirurgem, radioterapeutem a chemoterapeutem. Role viech
tii modalit prodélala v poslednich letech revoluéni zmeny.
Radio-terapie byla pavodné jedinou adjuvantni metodou
k chirurgickému vykonu, se zavedenim systémové |écby byl
jeji vyznam nékolikrat piehodnocen. Smyslem tohoto sdéleni
je rekapitulace soudobych nazord na jeji postaveni v 1é¢bé
karcinomu prsuv navaznosti piedevsim nachirurgickoulécbu
arovnéz nachemo- a hormonoterapii.

Radioterapie po parcidlnich chirurgickych zikrocich:
Parcialni chirurgické vykony doplinéné radioterapii se staly
obecné piijimanou metodou primarni 1é¢by u zens| . all.
stadiem karcinomu prsu au pacientek sduktalnim karcinomem
in situ. Cilem této Iécbé je spolu s dosazenim maximalniho
pieziti a lokalni kontroly také optimalni kosmeticky efekt.
Chirurgicky vykon a radioterapii je nutné chapat jako
komplementarni |é¢ebné metody a vysedek écby zavisi na
dobré spolupraci operatéra aradioterapeuta.

Prvnim piredpokladem uspéchu je spravna indikace pacientky
k parcialnimu vykonu. Pacientka samamud mit natomto typu
[écby zajem, nékteré pacientky mohou dat prednost provedeni
mastektomie . Velikost tumoru je rozhodujicim faktorem pro
riziko lokalni recidivy i pro kosmeticky efekt, ktery zavisi na
poméru odstranéné tkané a velikosti prsu. Optimalniho efektu
se dosahuje u nadort do 3 cm, v individualnich ptipadech je
mozno provést parcialni vykon i pro nadory do 5 cm.
Neoadjuvantni chemoterapie umoziiuje provedeni prsietiiciho
vykonu i u pacientek spodstatné vétsimi nadory nez tomu bylo
v minulosti. Rovnéz se piehodnocuje pohled na extenzivni
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intraduktalni komponentu nebo invazivni lobularni karcinom
jako nakontraindikaci parcialniho chirurgického vykonu. Tyto
histologické typy jsou spojeny svyssimrizikemlokalni recidivy
a mohou vyzadovat rozsahlejsi odstranéni tkang k dosazeni
negativnich okraju. Ackoliv vyskyt recidiv je u téchto
histologickych typa vyssi (25-30%), u 70% pacientek zastava
prszachovanapacientky slokal ni recidivoujsouaspésné [éceny
mastektomii (2,3,4). Rovnéz velké prsy prestavai byt v didedku
vypracovani novych radioterapeutickych postupt prekazkou
parcialnich operaci (5).

Optimalni rozsah resekce prsni tkané v 1é¢bé T1 a T2 tumord
zistava predmétem diskusi. Zvétseni rozsahu resekce snizuje
riziko lokalni recidivy ale miize mit negativni vliv navysledny
kosmeticky efekt. Siroka excize shezpetnostnim okrajem 2cm
je v soucasné dob¢ preferovana pred kvadrantektomii. Tento
vykon, unéjz neni nutna lokalni dosycovaci davkaradioterapie
(boost), ma horsi kosmeticky ef ekt nez tumorektomie doplnéna
elektronovym nebo intersticialnim boostem na lizko tumoru.
Naopak pouha biopticka excize vyzaduje vyssi davku zaieni
k dosazeni adekvatni kontroly, coz rovngz zhorsuje kosmeticky
vydedek. Mikroskopicky pozitivni nebotésné okrajeexcizejsou
obvykleindikaci k reexcizi, stejné jako piitomnost residualnich
mikrokalcifikaci na mammografii po chirurgickém vykonu.
V ptipadé, ze by reexcizeohrozilakosmeticky efekt, jenamisté
zvazit zvyseni davky boostu (do 65— 70 Gy), coz umoziuje
adekvatni lokalni kontrolu (6,7) .

Tumorektomiebez radioterapiejeprovazena25-40%rizikem
lokalni recidivy (8,9,10,11). Radioterapie signifikantné
redukuje pocet lokalnich recidiv, coz bylo prokazano
v prospektivnich randomizovanych studiich(tab. ¢. 1). Kratka
doba sledovani nedovolila prokazat vliv na celkové pieziti.
Nicméné Bayesianska analyza provedena u 4 z téchto studii,
prokazala, ze pooperacni radioterapie poskytuje signifikantni
Zlepseni sance na preziti (18). Lokalni recidiva mtze byt
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zdrojem novych vzdalenych metastaz a nasledné mortality
(19). V soucasné dob¢ se nepodatilo mezi pacientkami
Ié¢enymi parcialnim vykonem identifikovat podskupinu stak
malym rizikem lokalni recidivy, aby bylo mozné radioterapii
vypustit. Pripojeni chemoterapie zvysuje lokalni kontrolu
dosahovanou parcialnim vykonem a radioterapii (20), ale
samotna adjuvantni chemoterapie neni schopna zabranit
lokalnim recidivam u zen [é¢enych parcialnim vykonem bez
radioterapie.V NSABP trialu B-06 u zen bez radioterapie,
s adjuvantni chemoterapii nasazenou pro pozitivni axilarni
uzliny, sevyskytly lokalni recidivy v 50% (13) .
Pravdépodobnosti rezidualnich nadorovych lozisek v prsu po
parcialnim chirurgickém vykonu se zabyvaly 2 studie. Muller
a spolupracovnici (21) simulovali segmentalni resekci s2 cm
okrajem na131 mastektomovanych prsech snadory do velikosti
3cm. V 19% pripadt byl naezen residualni tumor ave 24 %
multicetrické nadorové fokusy. Holland (22) v materialu z 264
mastektomii stanovil, ze v ptipadé invazivniho karcinomu
mensiho nez 4 cm ziistavaji po tumorektomii s2 cm okrgjem
ve 14 % rezidualni fokusy invazivniho karcinomu ave 28%
fokusy karcinomu in situ. Tyto nalezy poskytuji dikaz pro
nezbytnost ozareni celého prsu s boostem naltizko nadoru.
Radiosenzitivita karcinomu prsu byla v minulosti hodnocena
Fletcherem a Timothym (23,24) Lokalni kontrola
mikroskopického tumoru bylapo 50 Gy 90-95%. Pro kontrolu
makroskopického tumoru je tieba davek nad 60 Gy. Zavislost
mezi davkou alokalni kontrolou T1aT2tumora bylasledovana
van Limbergem (25). Osmileta lokalni kontrola byla 66% pro
davky pod 50 Gy, 84% pro divky 60— 70 Gy, 91% pro davky
70 — 80 Gy, 100% pro davky 80 Gy avice.Vyssi davka avétsi
Iéceny objem vsak zhorsuji vysledny kosmeticky efekt.
65%-80% lokalnich recidiv po parcialnich chirurgickych
vykonech a radioterapii je lokalizovano v misté piavodniho
tumoru. Protov sougasné dobé vétsinapracovist’ dopliiujeozareni
celého prsu boostem 10-20 Gy nalizko tumoru v zavislosti na
rizikovych faktorech (velikost tumoru, extenzivni intraduktalni
komponenta, grade 3, intralymfaticka propagace, lobularni
karcinom, zeny pod 40| et, pozitivni nebotésné okragje). Vyjimkou
jsou pacientky s T1 NO MO G1 tumory po kvadrantectomii ¢i
snegativnimi okraji resekatu sirsimi nez 2 cm.

Fisher (13) zpochybnil vyznam boostu. V NSABP studii neby!
boost aplikovan alokalni recidivy se vyskytly v 10%, coz je
srovnatelné se soubory pacientti, kde byl boost aplikovan. Je
vsak nutné podotknout, zev NSABPtrid u byl striktné dodrzen
pozadavek nanegativitu chirurgickych okraji dosazenych pri
prvni excizi. Clark (26) u 1504 pacienti zaznamenal 7%
lokalnichrecidiv u pacientek bez boostu, naproti tomujen 11%
upacientek, kde byl aplikovan boost 5- 15 Gy. V jinych sériich
, kdechirurgické okrajenebyly znamy, bylo mnaozstvilokalnich
recidiv poloviéni u pacientek s boostem (6% - 11 %) oproti
pacientkam bez boostu (9% - 20 %) (6,27).

Na ozareni regionalnich uzlin panuji protichidné nazory.
Vétsina autord ma za to, ze u pacientek s casnym stadiem
karcinomu prsu (T1 — 2) po adekvatni axilarni disekci bez
hi stol ogického nalezu postizeni uzlin neni ozaieni nezbytné(28).
Clark (29) publikoval stejré preziti amnozstvi lokalnichrecidiv
v prsu, & byly axilarni uzliny ozafeny nebo nikoli . Mnozstvi
axilarnich recidiv bylo srovnatelné s/ abez ozareni axily (6,8%
vs 9,6%), pokud byl ozaten prs. Pokud nebylo provedeno
ozaieni vibec, relapsv axile se vyskytoval v 19%.

Ozateni axilarnich a nadklickovych uzlin se doporucuje
v piipadé 4 a vice histologicky postizenych uzlin, pfi
makroskopickém extrakapsul arnim siteni tumoru a v piipadé
neapiné axilarni disekce, kdy kriteriem je 12 odebranych
a vysettenych uzlin (standardy Ceské onkologické
spole¢nosti). U vybranych pacientek |égenych lumpektomii
bez axilarni disekce ozareni prsu aregionalnich uzlin piinasi
vynikajici lokoregionalni kontrolu. Haffty (30) udava 97%
kontrolu uzlinovych regional nich oblasti.

Ozarovani parasternalnich uzlin u ¢asnych stadii karcinomu
mammy zvysuje technickou naro¢nost radioterapie, vede
k ngjistoté davky v misté napojeni poli a nema signifikantni
terapeuticky piinos. V tvahu ptichazi u pacientek s medialné
ulozenymi tumory vétsimi nez 3 cm (31).

Radioterapie by méla byt optimalné zahajena béhem 6 tydna
od operace u pacientek bez chematerapie. Otazka natasovani
pooperacni radioterapie a adjuvantni chemoterapie je
kontroverzni. V soucasné dobé panuje shoda, ze radioterapie
by méla zagit do 16 tydni u pacientek s adjuvantni
chemoterapii (32). Sekvence radioterapie a chemoterapie by
méla vychazet z prognostickych charakteristik tumoru:
pacientky s nizkym rizikem vzdalené diseminace by mély byt
[é¢eny nejprve radioterapii, naopak pacientky s vysokym
rizikem metastazovani by mély obdrzet chemoterapii pied
ozatenim. Soucasné podani obou modalit je predmétem
kontrolovanych klinickych studii. Zvlast¢ podavani
doxorubicinu sou¢asné s radioterapii je provazeno zvysenym
rizikem toxického poskozeni kiize, mékkych tkani a srdce.
Konkomitantni podavani metotrexatu mize byt provazeno
zvysenym rizikem radiatni pnemonitidy.

Radioterapie nezhorsujekosmeticky efekt prszachovavajicich
chirurgickychvykona (33). Podminkou je dokonal é technické
provedeni a odpovidajici vybaveni pracovisté. Pacientky
lé¢ené kombinaci adjuvantni chemoterapie a radioterapie
mohou mit horsi kosmetické vysledky nez pacientky bez
chemoterapie (34, 35).To je zptisobeno vétsi retrakci tkang
prsu, eventualné rozvojem angiektazii. V&tsi nepriznivy efekt
na kosmetiku je pozorovan u konkomitantniho podani obou
modalit nez u sekvenéniho (36,37). Ne vsichni autofi se vak
shoduji na kosmeticky negativnim efektu adjuvantni
chemoterapie (38).

Ozdreni steny hrudni s anebo bez regiondlnich lymfatickych
uzlin u pacientek po mastektomii.

Ozateni stény hrudni spojené obvyklesozaienim regionalnich
miznich uzlin bylo v minulosti standardnim doplitkem
radikalni nebo modifikované mastektomie. Byla to jedina
adjuvantni |é¢bav dobach, kdy prevazovalalokalné pokrogila
stadia karcinomu prsu s vysokym rizikem recidivy po
samostatném operacnim vykonu. Uplatnéni chemoterapie
a hormonalni 1é¢by v adjuvantnim podani u karcinomu prsu
vedlo k postupnému piehodnocovani role radioterapie.

Jgji vyznam u pacientek po mastectomii byl zkouman v fadé
randomizovanych i nerandomizovanych studii:

A) Studie porovnavajici vysledky samostatné mastektomie
s mastektomi/ doplnénou adjuvantn: radioterapi/:

Prvni Stockholmska studie (39) prokazala statisticky
vyznamné zl epseni preziti bez relapsu u pacientek spooperacni
radio-terapii. Zlepseni bylo signifikantni pro NO i N+
pacientky. U pacientek spozitivnimi uzlinami bylo pooperaini
ozateni spojeno s redukci lokoregionalnich i vzdalenych
metastaz. Mirné lepsi celkové preziti v ozarené skuping nebylo
statisticky vyznamné.

Arrigada prokazal u 1195 pacientek lééenych v Institutu
Gustave— Roussy signifikantre zlepsené preziti asnizenirizika
vzdalenych metastaz u pacientek s tumory medialng
ulozenymi, které byly pooperag¢né ozareny naoblast vnitinich
mammarnich uzlin (40).

Bohuzel vétsina ostatnich studii je obtizné hodnotitelna bud’
pro nedostatky v jejich usporadani nebo problémy s pouzitou
technikou radioterapie.

B) Sudie porovnadvajici adjuvantni chemoterapii sadjuvantn;
radioterapii u pacientek po mastektomii:

Glasgowsky trial (41) porovnaval adjuvantni podani CMF
(cyklofosfamid, metotrexat, fluorouracil) se samostatnou
adjuvantni radioterapii a radioterapii plus CMF. Nebyly
shledany rozdily v celkovém pieziti av pieziti bez znamek
relapsu mezi pacientkami, které dostaly samostatnou
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Tabulka €. 1: Studie porovnavajici parcialni chirurgicky vykon
samotny ver sus par cialni chirurgicky vykon plusradioter apie

Max. L Lok. recidivy
Studie pacz\(lantﬁ {Srznrgf& Ch{/r;lzglr(]:ky Chir.  Chir.v.
vykon +RT
Milano 12 567  2,5cm  kvadrantektomie  12% 2%
NSABP13 1262  4cm tumorektomie  35% 10%
Ontario 4 837 4cm tumorektomie  35% 11%
Svédskytrial 5 381  2cm segmentektomie  18% 2%
Skotsky trial 16 585  4cm tumorektomie  25% 6%
Britky trial 7 418  5cm tumorektomie  35% 13%

adjuvantni chemoterapii a pacientkami se samostatnou
adjuvantni radioterapii. Pacientky s vice nez 3 pozitivnimi
uzlinami 1é¢ené obéma modalitami mély signifikantné lepsi
preziti bez znamek onemocnéni nez pacientky schemoterapii
¢i radioterapii samostatnou.

Druhy Stockholmsky trial (42) randomizoval pre-
a postmenopauzalni zeny s tumory vétsimi nez 3 cm nebo
pozitivnimi axilarnimi uzlinami do skupiny se samostatnou
adjuvantni ra-dioterapii a samostatnou chemoterapii CMF.
Nebyl nalezen signifikantni rozdil v preziti bez relapsu mezi
obéma skupinami. Postmenopauzalni zeny v rameni
sadjuvantni radioterapii mély lepsi preziti bez relapsu améng
lokoregionalnich recidiv i vzdalenych metastaz.

Tieti Stockholmsky tria (42) prokazal, ze u postmenopauizal nich
zen piidani tamoxifenu k adjuvantni chemoterapii zlepsuje
preziti bez relapsu k hodnotim dosazenym radioterapii
samotnou. U pacientek lé¢enych pouze adjuvantni radioterapii
tamoxifen nezlepsoval vysledky oproti radioterapii samotné.
C) Sudie testujici vyznam adjuvantni radioterapie pripojené
k adjuvantni chemoterapii u pacientek po mastektomii:

V Monyakové a Levittové review (43) 6 ze 7 prospektivnich
randomizovanych studii porovnavajicich adjuvantni chemoterapii
po mastektomii s kombinaci chemoterapie a radioterapie
demonstrovalo snizeni vyskytu lokoregionalnich recidiv ve
skupiné s radioterapii. Vyskyt lokoregionalnich recidiv
upacientek svysokymrizikem, tj. tumoremvétsimnez 5cmavice
nez 4 pozitivnimi uzlinami, je po samotné adjuvantni chemoterapii
udavanv 15— 36 %. Redi oterapiepiipojena k chemoterapii snizuje
mnozstvi lokoregionalnich recidiv na10% améng. U pacientek
sedavicepozitivnimi uzlinami pfipojeni radioterapiek systémové
lécbeé vedlo ke zlepseni preziti bez znamek onemocnéni ve3z5
klinickych studii,jak uvadi tabulka2.

Pokud vliv radioterapie na snizeni vyskytu lokalnich recidiv je
nesporny, sefektem nacelkové preziti jetovsak sl ozitéjsi.V roce
1995 byly publikovany zavéry analyzy vsechiadné provedenych
randomizovanych trial zabyvgjicich se ulohou adjuvantni
radioterapie u karcinomu prsu (48). Z anayzy vyplynulo, ze
pripojeni radioterapie k chirurgickému vykonu trojnasobné
snizujevyskyt lokalnich recidiv, alenebyl shledan signifikantni
rozdil v 10letém preziti mezi ozafenymi a neozatfenymi
pacientkami. Do téchto studii bylo zahrnuto 17273 Zen
a mortalita byla 40,3% u ozatenych pacientek a
41,4% u neozarenych. Radioterapie byla spojena se srizenym
rizikem umrti na karcinom mammy, ae zvysenym rizikem na
umrti zjinych pricin, predevsim kardiovaskularnich. Totoriziko
bylo vétsi u zen nad 60 let nez u zen pod 50 let véku.

V posledni dobé bylo publikovano nékolik studii dokladajicich
pozitivni vliv radioterapie v kombinaci se systémovou lé¢bou
nacelkové pieziti.

Trid DBCG 82b (Danish Breast Cancer Cooperative Group)
porovnava adjuvantni chemoterapii spojenou s radioterapii
s adjuvantni chemoterapii samotnou u pre-a postmenopauzalnich
zen se gtadiem |1 alll karcinomu prsu s vysokym rizikem. Bylo
prokazano signifikantni  snizeni  lokoregionalnich  recidiv

16 KLINICKA ONKOLOGIE 14 1/2001

Tabulka €. 2: Preziti bez relapsu po mastektomii, chemoterapii a
radioter apii u pacientek s 4 pozitivnimi uzlinami - r andomizované studie

Preziti bez relapsu %
Radioterapie Bez radioterapie Doba sledovani

Smith et al 40 70 58 4roky
Velez-Garciaet al % 62 45 3,5roku
Musset al 4° L pam 50 35 5let
CMF 53 35 5let
Allenetal % 46 60 5let
Griemeta 47 38 45 4roky

aprod ouzeni preziti bez rel gosu u paci entek sradi oterapii azlepsené

cekové preziti ve skupingé premenopauzalni. Incidence

lokoregionalnich recidiv byla 9% u premenopauzal nich pacientek

[é¢enych kombinaci adjuvantni chemoterapie rezimem CMF

a radioterapie a 32% u pecientek 1é¢enych pouze adjuvantni

chemoterapii. Celkové desdtileté preziti bylo signifikantné vyssi

u pacientek [é¢enych radioterapii a chemoterapii nez u pacientek

[écenych pouze chemoterapii (54% versus 45%). Nejvétsi prinos

byl upremenopauzal nich pacientek se4 aviceuzlinami. V tétostudii

vsak nebyla provadéna disekce axily, de jen revize s odebranim

2vétienych uzlin. V praméru bylo odebrano 6 uzlin (49).

Verandomizovanémtrialu DBCG 82b pooperacni radioterapie

pripojena k hormonalni terapii tamoxifenem vedla ke snizeni

mnozstvi lokoregional nich recidiv a ke zlepsenému 10letému

preziti u rizikovych postmenopauzalnich pacientek s11. —111.

stadiem karcinomu prsu po mastektomii alimitované axilarni

disekci (50).

Kanadsky trial publikovany Ragazem (51) zahrnoval 318

premenopauzalnich pacientek sl. all. stadiem karcinomu prsu

spozitivnimi lymfatickymi uzlinami 1é¢enych v obdobi 1979

az 1986. Vsechny byly léteny mastektomii a byly

randomizovany do 2 ramen: CMF nebo CMF + radioterapie
na oblast stény hrudni a regionalnich lymfatickych uzlin.

Pripojeni radioterapie k adjuvantni chemoterapii vedlo ke

Zlepseni pieziti u pacientek s 1-3 i 4 a vice pozitivnimi

uzlinami. Incidence vzdalenych metastaz byla nizsi o 30%

v obou skupinach, tj. 1-3 pozitivni uzliny i 4 avice. U viech

pacientek s pozitivnimi uzlinami pfipojeni radioterapie

k chemoterapii znamenalo zlepseni celkového pieziti 0 5%

ave skupiné se 4 avice pozitivnimi uzlinami o 15 %.

| upacientek snegativnimi uzlinami se predpoklada uzite¢nost

radioterapie, ackoliv riziko lokalni recidivy je malé a proto

potencialni benefit radioterapie je limitovany- mezi 5-10%

(52). Data z Institut Gustave Roussy podporuji hypotézu, ze

lokoregionalni kontrola dosazena ptipojenim radioterapie

k chirurgickému vykonu zlepsuje lokoregionalni kontrolu

a redukuje riziko vzdalenych metastaz a ze lokoregional ni

recidivamiize byt zdrojem vzdalené diseminace.

Nazaklade téchto studii byly podrobeny zavéry EBCTCG (48)

nové analyze (53). Bylo konstatovano, ze:

1. Studie provedené po roce 1970 pouzivajici moderni
radioterapeutické techniky, jsou provazeny signifikantné
vys§8im piinosem pro preziti nez studie starsi.

2. Velké studiesdostatecnou stati stickou silou prokazuji vyssi
prinos radioterapie nez studie malé.

3. Davka, frakcionace a celkova doba radioterapie jsou
dilezitymi faktory pro jeji co nejlepsi [é¢ebné vysledky.

Autor uzavira, ze pridani radioterapiek systémoveé 1é¢bé prinasi

nejveétsi uzitek pacientkam s nejlepsi prognézou. Redukce

mortality po 10 letech sledovani dosazend adjuvantni
radioterapii je srovnatel na s efektem adjuvantni chemo - nebo
hormonalni terapie. V optimalnim piipadé vede adjuvantni
radioterapiek 20% redukci 10leté mortality nakarcinom prsu.
V souc¢asné dobé se za indikace adjuvantni radioterapie po
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mastektomii povazuji:

tumor vétsi nez 5 cm, invaze kuze, fascie, skeletu, malo
diferencovany tumor, lymfaticka invaze, 4 a vice pozitivnich
axilarnich uzlin, makroskopicka extrakapsularni invaze uzlin,
neadekvatni chirurgické okragje. Ozatuje se sténa hrudni
axilarni, nadklickové a parasternalni uzliny.

¢) Ozireni celého prsu u inoperabilniho tumoru, axildrnich
a nadklickovych uzlin.

Radioterapie byla tradi ¢né metodou volby u inoperabilniho
lokalné pokrogilého karcinomu prsu. V posledni dobé uziti
chemoterapieahormonalni |é¢by umoziujedocilit operabilitu
u 80% ptvodng inoperabilnich nalezi (54).

Petileté preziti u pacientek lé¢enych kurativni samostatnou
radioterapii prsu se udava od 10% do 25% . L okoregionalni
kontrola dosahuje 30-65 % s davkami 6070 Gy.Vyssi davky
vedou k vyssi lokalni kontrole (zvyseni davky o 15 Gy vede
k dvojnasobnému zlepseni lokalni kontroly), ale za cenu
vyssich postradiacnich komplikaci (32).

Protoze lokalné pokrogily karcinom prsu je spojen svysokym
rizikem vzdalenych metastaz, je logické kombinovat
radioterapii sesystémovoulécbou. Publikované retrospektivni
studie prokazaly zlepsené preziti bez relapsu u pacientek
Ié¢enych chemoterapii aradioterapii ve srovnani shistorickymi
kontrolami lé¢enymi samostatnou radioterapii (55). Byly
publikovany 2 randomizovaré studieporovnavajici samostatné
ozaieni s kombinaci radioterapie a chemoterapie.
V Netherlands Cancer Institute bylo v letech 1977 az 1980
randomizovano 118 pacientek mezi samostatnou radioterapii
a radioterapii nasledovanou 12 cykly CMF ¢&i aternujicim
rezimem CMFaAV (adriamycin avincristin). Pétileté preziti
37 % bylo stejné ve skupiné schemoterapii i bez chemoterapie
(56).Vedruhé studii (57) pridani chemoterapie k radioterapii
signifikantné zlepsilo preziti bez rel apsu u premenopauzal nich
pacientek, ale nevedio k rozdilnym vysledkam u pacientek
postmenopauzal nich.

Ve dvou publikovanych prospektivnich studiich byli pacienti
po neoadjuvantni chemoterapii, ktera zmenila inoperabilni
tumor naresekabilni , randomizovani mezi mastektomii nebo
radioterapii prsu. Jedna studie byla provedena v National
Cancer Institute of Milano(58) adruha Cancer and Leukemia
Group B (CALGB)(59). Ani jedentrial neprokazal statisticky
vyznamny rozdil v preziti bez relapsu ve skupiné schirurgickou
Ié¢bou nebo radioterapii.

Retrospektivni studie demonstrovaly signifikantni benefit
terapie kombinujici systémovou léc¢bu, mastektomii
aradioterapii jak pro lokoregionalni kontrolu tak pro celkové
pieziti (60, 61). Nicméné nebyladosud provedenazadna velka
prospektivni studie, ktera by randomizoval apacienty slokalng
pokrogilym karcinomem prsu do skupiny | é¢ené chemoterapii
aradioterapii a skupiny Ié¢ené chemoterapii, mastektomii
aradioterapii.

Vybaven/ pracoviste:.

Techniky ozafovani u karcinomu mammy patii mezi
nejslozitéjsi vibec a podminkou efektivni radioterapie
sminimem komplikaci jetadné vybaveni radioterapeutického
pracovisté. Nezbytné jsou fixaéni pomucky slouzici
k nastaveni optimalni a reprodukovatelné polohy pacientky,
simulator, planovaci CT, planovaci konzole, modelova
laboratof s moznosti ptipravy individualnich vykryvacich
bloki abolust, izocentrické ozarovate, tj akcel erator senergii
pod 6 MV nebo izocentricky kobaltovy ozarovag, moznost
elektronového svazku, moznost in vivo dozimetrie,
afterloadingovy pristroj k provedeni intersticialniho boostu.

Komplikaceradioterapie:

Akutni toxicitase projevi obvykleradiodermatitidou vesmyslu
erytému nebo vihké deskvamace. Akutni reakce je silngjsi pri
konkomitantnim podavani chemoterapie.Pozdni komplikace

seprojevuji fibrozou, ktera zhorsujekosmeticky efekt, radiacni
penumonitidou, kardiotoxicitou , osteoradionekrozou,
syndromem zmrzlého ramenealymfedémem horni koncetiny.
Postradiacni fibrozajefunkci homogenity davkové distribuce,
postradiacni osteonekroza a syndrom zmrzlého ramene jsou s
pouzitim modernich ozafovacich technik extrémné vzacné.
Nejvétsi pozornost je vénovana radiacni pnemonitide,
kardiotoxicite a lymfedému paze. Dalsim diskutovanym
problémem je davkana zdravy prs.

Symptomaticka postradia¢ni penumonitida je vzacna. Tento
klinicky syndrom sevyvine 1 az nékolik mésici po radioterapii.
Projevuje se suchym kaslem, dusnosti ateplotou. Nartg plic
sepozorujeplicniinfiltrat v ozareném poli. Jaky vliv ma objem
ozarené pliceneni jednoznatné. Riziko radiacni penumonitidy
zvysuje konkomitantni podani chemoterapie, , dale sekveneni
podani radioterapi eachemoterapie, ozarovani parasternalnich
uzlinaasupraklavikularni pole. Riziko pneumonitidy seudava
laz 8%(32).0zareni prsu vede k redukci hodnot plicnich
funkénich testi. Stredni davka na plice je nejjednodussi
metodou k predpovédi téchto zmeén 3 - 4 mésice po radioterapii.
Vztah mezi sttedni davkou na plice azménami ve funkénich
plicnich testech je vyjadien regresni linii prochazejici
pocatkem se sklonem 1 % nakazdy prirastek 1 Gy (61). Pro
praxi se doporuéuje, aby bylo zavzato do te¢nych poli méng
nez 20% plicni tkang (62).

Retrospektivni analyza probehlych studii prokazuje, ze po-
operacni radioterapiepro karcinom prsujespojenase zvysenym
rizikem kardiovaskularni morbidity v disledku radiaéniho
poskozeni srdce akoronarnich cév. Ve starsich studiich (63) se
skutecné udava zvyseni incidencekardialni morbidity u pacientt
ozarovanych  pooperacné  teénymi,  parasternalnimi
a nadklickovymi poli, ktera zaujimala velkou oblast srdce do
vysokych davek. Pri pouziti modernich technik se objem levé
komory akoronarnich artérii ozarenych vysokou davkou zareni
zmensuje. Danské studie DBCG 82ba82c (49,50) neprokazaly
zvysené riziko ischemického srdeniho onemocnéni v ozaiené
skupiné po 12 letech po ukonéeni lécby. Nebezpesi
kardiotoxicity maze vzrastat pti kombinaci s chemoterapii at’
konkomitantni nebo sekvencni. Ngrizikovéjsim cytostatikem
z tohoto pohledu je doxorubicin. Pro zafeni jsou primarnim
objektem poskozeni endotelialni buriky, kdezto doxorubicin je
postihuje nepiimo. Radioterapie a doxorubicin maji aditivni
toxicky efekt. Doxorubicin maze vyvolat recall podprahového
radiacniho poskozeni a jeho podani 5-10 let po ozaieni muze
vést k srdecnimu selhani. Maximalni tolerabilni kumulativni
davkadoxorubicinu jesignifikantng nizsi, pokud jejeho podani
spojeno sozaienim ¢asti srdce (32).

Nejcastéjsi komplikaci po prs setticim chirurgickém vykonu
aozaienijeedém prsu (asi 31 % pacientit), svalové bolesti (pti
pohybu), bolesti v chirurgické jizvé apocit dyskomfortu prsu
(20%). Bolesti zeber jsou popisovany v 13% (32).

Incidence edému prsu a paze je udavana po prs $etiicich
vykonech rizné. Zavisi narozsahu atechniceaxilarni disekce,
ozareni axily adavce zareni. Edém prsu je ¢astéjsi u pacientek
podisekci axily vesrovnani spacientkami bez disekceazavisi
narozsahu disekce, svyssim rizikem u pacientek, kde axilarni
disekce presahovala urover Il. etaze axilarnich uzlin. Dle
zkusenosti Washingtonské university (64) edém prsu a paze
byl funkci axilarni disekce a radioterapie nezvysovala toto
riziko. Naproti tomu Dewar (65) popsal signifikantné vyssi
incidenci lymfedému paze u pacientek [é¢enych chirurgickym
vykonem aradioterapii ve srovnani s chirurgickym vykonem
samotnym.| jini autofi potvrdili vliv radioterapie na vyssi
vyskyt lymfedému paze(66).

Dysfunkce brachialniho plexu je popisovanaasi v 1% 67).
Davky nakontralateralni prsjsou asi 2-5 Gy pii aplikaci 50 Gy
na pogtizeny prs. Davka nazdravy prsje nizsi s pouzitim SAD
techniky(izocentricka technika) ve srovriani s SSD technikou
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(ohnisko-kize). Pouziti bloka stinicich polovinu pole nebo
asymetrickych clon vede ke snizeni davky na protilehly prs.
Ozarovani axily anadklickt davku mirng zvysuji. Vyznamdavky
na zdravy prs neni jasny. Nebylo prokazano zvysené riziko
druhostranného karcinomu prsu (68,69).

Zaveér

Soudoby pohled na ulohu radioterapie zdurazniuje jeji ulohu
v multimodalitni 1é¢bé karcinomu prsu a to jak z hlediska
prevence lokoregionalnich recidiv po chirurgickém vykonu,
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informace

5. VYDANI TNM KLASIFIKACE ZHOUBNYCH
NOVOTVARU - EESKY PREKLAD

TNM klasifikace zhoubnych nadort je jednou ze zakladnich
klasifikaci v oboru klinické onkologie. Je zalozena na
hodnoceni anatomického rozsahu nadorového onemocnéni.
Predstavuje jednotnou, mezinarodné uznavanou oborovou
klasifikaci, ktera je od doby svého vzniku (1942-1953)
postupné inovovana a dopliovana v souladu s rozvojem
vyvojem mediciny a uzivatelskymi potiebami. Nejnovejsi 5.
vydani TNM klasifikace, publikované v anglickém originale
v roce 1997, vychazi koncem roku 2000 v ¢eském piekladu.
Uzivatel¢é tak dostanou do ruky novou klasifikagni piirucku,
ktera v praxi nahradi stavajici 2. revizi ¢tvrtého vydani TNM
klasifikace zhoubnych novotvara-ceskou verzi z r. 1994,
Nové vydani TNM Klasifikace obsahuje fadu zmeén, které
zohlednuji nejnovéjsi poznatky z diagnostiky a lécby
nadorovych onemocnéni. Obsahové zmény v klasifikacich
jednotlivych nadorovychlokalizaci jsou v textu nového vydani
Zietelné vyznateny, nazmeény je upozornéno silnou ¢arou po
levé strané textu. V nasledujicich odstavcich proto
upozoriujeme pouze na zmény aupravy zasadngjsiho razu.
Nové je revidovana klasifikace karcinomi nosohltanu
s prihlédnutim k pozadavkam radioterapeutt. U klasifikace
testikularnich nadord se pii rozdéleni do stadii piihlizi
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i k hladinam serovych nadorovych markert. Nove je zafazena
klasifikace nadora trofoblastu, ktera vedle anatomickych
parametra prihlizi rovnéz k parametram neanatomickym
(nadorové markery, doba trvani nemioci). Nové je zavedena
klasifikace nadori vejcovodu. Dulezité zmény jsou provedeny
u klasifikace nadori prostaty,mocového méchyie aledviny.
V nové predkladaném vydani TNM klasifikace bylo naopak
upusténo od klasifikace nadora mozku (ponévadz se ukazuje
prognosticky mensi vyznam velikosti primarniholoziskaproti
jingm charakteristikam), a byla vyiazena rovnéz TNM
klasifikace nadort détského véku pro znagnou nejednotnost
pii pouzivani klasifikaci v détské onkologii.
Paté vydani TNM Klasifikace zhoubnych novotvari vydava
v ¢eském prekladu Ustav zdravotnickych informaci a statistiky
CR za podpory ministerstva zdravotnictvi CR a Ceské
onkologické spolecnosti. Jeji piné zavedeni se predpoklada od
1.1.2001. Distribuce bude zgjisténa prostiednictvim pracovi §t
Narodniho onkologického registru abude diky financni uhradé
MZ CR bezplatna.
Vé&iime, zenové vydavana klasifikagni pifruckase stanecennym
pomocnikem pro klinickou praxi aptispéjek zgisténi kvaitnich,
usporadanych a dostupnych informaci, vyuzitelnych pro
onkologickou pééi i pro prehledové zpracovani dat.

MUDr. F.Beska, CSc., Narodni onkologicky registr

MUDr. J.Novak, MOU Brno

KLINICKA ONKOLOGIE 14 120010 19

PDF byl vytvofen zkuSebni verzi FinePrint pdfFactory http://www.fineprint.cz



http://www.fineprint.cz

