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Supplementum ãasopisu Klinická onkologie pfiipomíná dva-
cáté v˘roãí zfiízení Kliniky dûtské onkologie 2. lékafiské fakul-
ty (pÛvodnû Fakulty dûtské lékafiství) Univerzity Karlovy
v Praze a Fakultní nemocnice v Motole. Je to v˘roãí hodné
pozornosti. Je v˘znamné proto, Ïe samotn˘ obor dûtské onko-
logie je mlad˘ a pfiesto dosáhl v relativnû krátké dobû pozoru-
hodn˘ch v˘sledkÛ.
Dvacetiletá praÏská Klinika dûtské onkologie ov‰em nevznik-
la jen tak, z niãeho. Její ustavení pfiedcházelo právû tak dlou-
hé, tedy dvacetileté období „pfiedklinické“. Ono rozhodlo jak
o právu existence rozvíjejícího se oboru, tak o vhodnosti pov˘-
‰it stávající oddûlení do úrovnû pracovi‰tû univerzitního. Ne-
lze ho pfii v˘roãí kliniky pominout. A protoÏe jsem u v‰eho co
se od samého poãátku dálo byl, není a ani nemÛÏe b˘t mÛj úvod-
ní ãlánek niãím jin˘m neÏ krátkou osobní vzpomínkou na onûch
ãtyfiicet let, vzpomínkou subjektivní, trochu neuspofiádanou.
Vzpomínkou na to, jak jsem ãeskou dûtskou onkologii proÏí-
val. Její skuteãná historie, zahrnující i historii praÏské kliniky,
si vyÏádá podstatnû vût‰í a pfiesn˘mi fakty podloÏen˘ rozsah.
Na poãátku svého vzpomínání se slu‰í pfiipomenout jak jsem
se vÛbec k dûtské onkologii dostal, jak jsem se stal dûtsk˘m
onkologem. K vybudování v mém medicinském mládí v âes-
koslovensku neexistujícího oboru mû pfiivedlo nûkolik okol-
ností. První z nich nebyla vlastnû okolností, ale osobností. Byl
jí profesor Hefiman ·ikl, pfiednosta I. Hlavova patologicko-
anatomického ústavu praÏské lékafiské fakulty, pro mne, ale
i pro mnoho jin˘ch osobnost odbornû i lidsky mimofiádná. Pra-
coval jsem v jeho ústavu jako demonstrátor a pozdûji jako
pomocná vûdecká síla tfii roky (1951-1954). K profesním lás-
kám profesora ·ikla patfiila patologie nádorÛ. Pana profesora
jsem bezmeznû obdivoval a ctil a není proto divu, Ïe jsem jeho
vztah k onkologii sdílel.
Druhou, uÏ skuteãnou okolností bylo narÛstající poznání, Ïe
prognóza nádorem nemocn˘ch dûtí je beznadûjná. Získá-
val jsem je v prÛbûhu ãtyfiletého fi‰kusování na oddûlení a od
roku 1953 na klinice dûtské chirurgie (1951-1955) v nalezinci
na Karlovû, na kterou jsem pak za dva roky po promoci nastou-
pil jako sekundární lékafi (obr.1). PfiíleÏitostnû jsem nádory
nemocné dûti o‰etfioval a sledoval jak v‰echny, operované, i ty
jejichÏ nádory operovat moÏné nebylo, umíraly. Zcela ojedi-
nûlé v˘jimky (v podstatû jen u dûtí s Wilmsov˘m nádorem led-
viny) byly pfiekvapující raritou. Ostatnû v souboru v‰ech v ang-
liãtinû psan˘ch publikací bylo do roku 1941 uvedeno jen 16
„pfieÏívajících“ dûtí operovan˘ch pro WilmsÛv nádor.
Tfietí okolností byly mnoÏící se informace o tom, Ïe ve svûtû
uÏ dûtská onkologie existuje a Ïe zaãíná b˘t úspû‰ná. První
kooperativní skupina pro dûtské leukemie vznikla v USA roku
1955, skupina pro dûtské solidní nádory v roce 1958. S dese-
tilet˘m zpoÏdûním, teprve v roce 1968 zahájila ãinnost evrop-
ská Société Internationale d’Oncologie Pédiatrique (znám˘
SIOP). Publikací o dûtské onkologické problematice ve svûtû
pfiib˘valo. Pro mne se staly inspirujícím impulsem, kter˘ náso-
bily dychtivost, píle, ideály a odvaha mládí, které nedbalo pfie-
káÏek, námahy a ãasu.

âESKÁ DùTSKÁ ONKOLOGIE – JAK JSEM JI PROÎÍVAL

CZECH PEDIATRIC ONCOLOGY – PERSONALLY EXPERIENCE

KOUTECK¯ J.

KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE UK 2. LF A FN MOTOL

V uskuteãÀování m˘ch zámûrÛ ov‰em byla rozhodující okol-
nost ãtvrtá. Pochopení a souhlas obou m˘ch ‰éfÛ – profeso-
ra Václava Kafky a jeho nástupce profesora Václava
To‰ovského. Jeden po druhém moje snahy aÏ do osamostat-
nûní pracovi‰tû podporovali.
Urãitou roli sehrála nepochybnû je‰tû jedna okolnost – pátá.
O nádorem nemocné dûti nebyl zájem, spí‰e naopak. âest-
n˘mi v˘jimkami byli dva, tfii dût‰tí hematologové (leukemie),
jeden radioterapeut a samozfiejmû patologové. Ti ov‰em trist-
ní klinickou skuteãnost zlep‰it nemohli.
Péãe o dûti nemocné zhoubn˘mi nádory byla u nás v první
polovinû 60. let naprosto roztfií‰tûná, nemohoucí a neúspû‰ná.
V podstatû nebyla Ïádná. Tomu odpovídaly i léãebné v˘sled-
ky, které mohu doloÏit tfiemi dobov˘mi citacemi:
Profesor Bedrna ve své monografii Dûtská urologie, vydané
roku 1951 uvádí: „Prognosa Wilmsova nádoru je obyãejnû
velmi ‰patná a trvalé vyhojení je vzácné (sotva 5%).“ Pfiitom
byl v té dobû WilmsÛv nádor „nejúspû‰nûji“ léãiteln˘m nádo-
rem dûtí mezi v‰emi ostatními nádory, v podstatû jako jedin˘.
Profesor Hou‰tûk hodnotil v uãebnici Dûtské lékafiství (1958)
v˘sledky léãby Hodgkinova a nonhodgkinsk˘ch lymfomÛ tak-
to: „Prognosa lymfosarkomu a retotelosarkomu je beznadûj-

Obr. 1: Nalezinec – sídlo Kliniky dûtské chirurgie na Karlovû.
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ná. Prognosa Hodgkinovy choroby je zatím nepfiíznivá. Léã-
bou sice mÛÏeme dosáhnout remise, ale ne vyzdravení.“
A o sarkomech (kostí a mûkk˘ch tkání) se ve skriptech Dût-
ská chirurgie a orthopedie z roku 1961 vyjadfiuje profesor
Hnûvkovsk˘: „Prognosa sarkomÛ je snad ve v‰ech pfiípadech
velmi váÏná, ba moÏno fiíci, Ïe prakticky beznadûjná.“
Pediatfii marnû o‰etfiovali dûti nemocné leukemiemi a lymfo-
my, chirurgové operovali bezúspû‰nû solidní nádory a radio-
terapeuti stejnû neúspû‰nû ozafiovali dûti s nûkter˘mi radio-
senzitivními nádory.
O tom, Ïe se mohu cílenû starat o v‰echny nádorem nemocné
dûti pfiijaté na kliniku dûtské chirurgie, jsem se s profesorem
Kafkou domluvil v roce 1964. Mûl jsem v té dobû za sebou
atestaci z pediatrie, z chirurgie a nástavbovou atestaci z dût-
ské chirurgie. V onkologii jsem mûl jen málo rádcÛ, v podsta-
tû jsem byl samoukem. Nûkolik následujících let jsem tûÏil
z uvedené a v‰emi kolegy na klinice respektované dohody.
V‰echny onkologicky nemocné dûti jsem vy‰etfioval, vût‰inu
z nich operoval, uvádûl jsem do praxe do té doby u nás nepou-
Ïívanou léãbu cytostatiky a postupnû jsem získával ke spolu-
práci odborníky ostatních diagnostick˘ch a terapeutick˘ch
oborÛ. Zaãal jsem naplÀovat základní a nezbytn˘ princip dût-
ské onkologie – interdisciplinární komplexní péãi. V nûkoli-
ka následujících letech získali moji pacienti „stabilní“ lÛÏka
(obr. 2) – od jednoho po osm ve dvou ãtyfilÛÏkov˘ch poko-
jích.Ubohé léãebné v˘sledky se pozvolnû zlep‰ovaly. Lékafi-
ská vefiejnost, a to zdaleka ne jenom pediatrická, zaãala „praÏ-
skou dûtskou onkologii“ vnímat, uznávat a pfiijímat. PacientÛ,
práce, pfiedná‰ek a publikací pfiib˘valo.
UÏ v té dobû jsem mûl nûkolik vynikajících spolupracovníkÛ.
Asistenta Leopolda Paleãka, radioterapeuta, malého usmívají-
cího se hrbáãka s velk˘m srdcem. KdyÏ zemfiel, nahradil jeho
zanícenou ãinnost vynikající docent Václav Bek. Oba chodí-
vali pravidelnû jednou t˘dnû z Karlova námûstí na Karlov do

nalezince, kde
byla klinika
dûtské chirur-
gie. Spoleãnû
jsme ambulo-

vali a kdyÏ jsme skonãili, probírali jsme u ‰álku kávy onkolo-
gii i problémy svûta. Profesora Jaroslava Masopusta, bioche-
mika neobyãejnû ‰irokého klinického rozhledu s velk˘m
zájmem o nádorová onemocnûní dûtí. Docentku Evu Koliho-
vou, která dokázala zavést na svém oddûlení v‰echny v té dobû
dostupné zobrazovací metody. Profesora Otto Hrodka, dûtské-
ho hematologa svûtového formátu. A patology – docenta Kar-
la Motlíka z II. patologicko-anatomického ústavu, kterému byla
tehdy klinika pfiiãlenûna. Spolupráce s ním vyvrcholila sepsá-
ním monografie Nádory dûtského vûku. Po pfiidûlení kliniky
Ústavu patologické anatomie Fakulty dûtského lékafiství nasta-
lo dlouhé a neobyãejnû plodné období úzké spolupráce s pro-
fesorem Josefem Stejskalem.
To, Ïe jsem byl pro tehdej‰í politick˘ reÏim persona non gra-
ta, mûlo pochopitelnû mnohé negativní konsekvence, vãetnû
zákazu vycestovat na západ. Teprve v roce 1969, tûsnû pfied
„normalizací“ se mi podafiilo prostfiednictvím docenta Malte
Neindhardta, kter˘ vedl onkologické oddûlení Dûtské klini-
ky v Mainzu, získat zahraniãní stipendium. První pololetí
roku 1970 jsem byl stipendistou Guttenbergovy univerzity,
získával jsem nové poznatky, zku‰enosti a známosti. Byla to
samozfiejmû uÏ velmi pozdní „zku‰ená“ (bylo mi 40 let, coÏ
je pro mladé kolegy jistû naprosto nepochopitelné), ale stála
za to. Odvinulo se od ní mnoho dal‰ího, mimo jiné i poznání,
Ïe z odborného pohledu se nemáme za co stydût.Roz‰ífiení
a zintenzivnûní práce po návratu z Mainzu pfiineslo mé jme-
nování onkologick˘m ordináfiem v roce 1971. Nem˘lím-li
se byl to vÛbec první ordinariát v ãeskoslovenské onkologii
vÛbec.
V roce 1972 jsem byl pfiijat za ãlena SIOP. Zprávu o ãlenství
mi tehdy poslal sekretáfi spoleãnosti profesor Jean Lemerle,
dûtsk˘ onkolog z PafiíÏe, spolu s uji‰tûním, Ïe nemusím platit
ãlenské pfiíspûvky. Bylo to totiÏ v tehdej‰í politické situaci
ãlenství „naãerno“.
Spoleãnû se stále narÛstajícím poãtem pacientÛ a pfii pozvol-
na se zlep‰ujících léãebn˘ch v˘sledcích bylo zfiejmé, Ïe stá-
vající organizace pediatricko-onkologické péãe na klinice
nevyhovuje, Ïe je zapotfiebí poskytnout náleÏitou péãi co nej-
vût‰ímu poãtu dûtí. Je zásluhou profesora To‰ovského a zejmé-

Obr. 4: Sklepní pracovna.Obr. 3: Chodba Stanice dûtské onkologie.

Obr. 2: První „onkologická“ lÛÏka na Karlovû
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na tehdej‰í fieditelky Dûtské fakultní nemocnice MUDr. Vûry
Kazimourové, Ïe nenároãnou rekonstrukcí ãásti kliniky pfii ní
vznikla v roce 1974 autonomní Stanice dûtské onkologie,
která mûla tfii pokoje po ‰esti lÛÏkách, o‰etfiovnu a nejnutnûj-
‰í sociální zázemí. Kromû drobn˘ch v˘konÛ provádûn˘ch na
o‰etfiovnû probíhal ve‰ker˘ Ïivot stanice na chodbû (obr. 3).
Nemûli jsme pfiíjmovou místnost, jídelnu, hernu, uãebnu. Pfies-
to jsme vnímali úspûch a radovali jsme se z nûho. Zpoãátku
jsem byl na stanici stále jedin˘m lékafiem, ale uÏ s vrchní sest-
rou Janou Faktorovou a s vlastním t˘mem sester. Navíc jsem
získal po nároãné rekonstrukci ve sklepû protûj‰ího pavilonu,
ve kterém sídlila III.dûtská klinika, dvû místnosti – laboratofi
a pracovnu (obr. 4) a spolu s nimi i sekretáfiku. O‰etfiovali jsme
dûti se v‰emi druhy nádorÛ s v˘jimkou leukemií, lymfomÛ
a nádorÛ mozku.
V dobû otevfiení stanice jsem zahájil práci na velké monogra-
fii Nádory dûtského vûku. Do tehdy monopolního Avicena –
Zdravotnického nakladatelství jsem ji odevzdal v roce 1976,
vydaná v‰ak byla aÏ v roce 1978. Domnívám se, Ïe stojí za to
citovat na tomto místû pfiedmluvu, kterou do ní napsal profe-
sor To‰ovsk˘. Mnohé vysvûtluje:
„Vedle poranûní, která se dostala jak u nás, tak za hranicemi
uÏ pfied fiadou let na první místo v pfiíãinách úmrtí v‰ech dûtí,
figurují hned na druhém místû tohoto smutného prvenství prá-
vû nádory
V fiadû vyspûl˘ch, statistikou vládnoucích zemí onemocní nádo-
rov˘m bujením v souãasné dobû kaÏd˘ ‰est˘ ãlovûk. JestliÏe se
pfies váÏné v˘strahy biologÛ, onkologÛ i hygienikÛ nechá lid-
stvo i nadále a ve stále vût‰ím rozsahu a takfika na kaÏdém kro-
ku ohroÏovat dal‰ími a dal‰ími karcinogeny, které moderní
doba doslova chrlí, dá se oãekávat, Ïe kolem roku 2000 one-
mocní aspoÀ jednou ve svém Ïivotû zhoubn˘m bujením dokon-
ce kaÏd˘ tfietí ãlovûk.
Dr. Kouteck˘ si pfied 15 lety, v dobû, kdy nebyla onkologie zda-
leka v popfiedí v‰eobecného zájmu, tyto skuteãnosti uvûdomil.
S nezdolnou, sobû vlastní energií, s velk˘m nad‰ením a fiekl
bych aÏ se svefiepou tvrdo‰íjností se zaãal zab˘vat onkologic-
kou problematikou dûtského vûku. V˘sledkem této usilovné prá-
ce je mimo jiné i vznik onkologické stanice na‰í kliniky, první
toho druhu v âSSR, kterou s úspûchem a s vynaloÏením v‰ech
sv˘ch sil vede. Dr. Kouteck˘ poznal a vÏdycky zdÛrazÀuje
v˘znam opravdu ãasné diagnosy. KaÏd˘ maligní nádor, aÈ uÏ
lokalisovan˘ kdekoliv, pokládá zásadnû za náhlou pfiíhodu.
Poznal i v˘znam skuteãnû komplexní léãby, tj. adekvátního ope-
rování, ozafiování i chemoterapie a ve‰keré pomocné léãby,
a dlouhodobû, lépe fieãeno trvale nemocné sleduje a neoby-
ãejnû peãlivû dispensarisuje. Zavedl fiadu terapeutick˘ch
postupÛ, zejména právû v cílené chemoterapii, které podle
potfieby vhodnû a moÏno fiíci s velk˘m umûním modifikuje.
U fiady maligních onemocnûní, u kter˘ch vyfiãení diagnosy do
nedávna znamenalo i vyfiãení neodvratitelného rozsudku smr-
ti, se mu podafiilo a v mífie stále vût‰í se mu dafií podstatnû sni-
Ïovat úmrtnost a nemocné dûti ve vysokém procentu trvale vylé-
ãit. Tak u Wilmsova nádoru aÏ v 60% pfiípadÛ onemocnûní. Je
nûkdy aÏ neuvûfiitelné vidût napfi. plicní metastasy, jak po vhod-
né léãbû rychle a nejednou i trvale mizí jako sníh na jarním
slunci. To jsou ty radostné stránky dûtské onkologie, pfiiná‰e-
jící uspokojení.
Dr. Kouteck˘ v‰ak nezapomíná ani na dûti, u kter˘ch se nádo-
rové bujení zlikvidovat nepodafiilo, ale které pfiesto Ïijí v rela-
tivnû dobrém stavu a které potfiebují stálou, fiekl bych lásky-
plnou péãi dûtského onkologa. A navíc bych vyzvedl skuteãnû
komplexní péãi o dûti, které jsou pfies ve‰keré snaÏení odsou-
zeny k smrti a které pfiesto, a právû proto potfiebují lékafie, kte-
r˘ se jim plnû vûnuje a ulehãuje jim poslední mûsíce, t˘dny,
dny i hodiny strastiplného Ïivota. Jim i jejich rodiãÛm
Teprve po dlouholeté peãlivé pfiípravû, na podkladû pilného
studia – dr. Kouteck˘ patfií i k ÏákÛm Hefimana ·ikla -, a zejmé-
na na základû neobyãejnû rozsáhl˘ch vlastních zku‰eností
napsal s fiadou na‰ich vynikajících odborníkÛ první ãeskoslo-

venskou dûtskou onkologii. VÛbec nepochybuji o tom, Ïe kni-
ha bude mít velk˘ ohlas a zaslouÏen˘ úspûch u na‰í lékafiské
obce. Pfiiná‰í skuteãnû ucelené, moderní a praxí provûfiené
pouãení. A zejména pfiiná‰í úãinnou pomoc tûm snad nejtíÏe
postiÏen˘m, na‰im mal˘m nemocn˘m se zhoubn˘m bujením.
Jsem pfiesvûdãen, Ïe nejenom u nás, ale i za hranicemi.“
Roku 1976 – 28. fiíjna mû zaskoãil pfiímo na klinice, v ‰est hodin
ráno po noãní sluÏbû, srdeãní infarkt. Dopadlo to dobfie. Pod-
statnû pfiíznivûj‰í událostí bylo, Ïe mi profesor To‰ovsk˘ pfii-
dûlil v roce 1977 ku pomoci na nûkolik t˘dnÛ lékafie. Mladé-
mu doktoru Vratislavu ·melhausovi se urãitû moc nechtûlo.
Nastoupil na kliniku proto, aby se stal dûtsk˘m chirurgem.
Tûch „nûkolik t˘dnÛ“ se protáhlo do souãasnosti, doktor ·mel-
haus je od roku 1983 m˘m zdravotnick˘m zástupcem a klini-
ku si bez nûho neumím pfiedstavit.
V ãervenci roku 1978 se klinika dûtské chirurgie spolu se sta-
nicí dûtské onkologie pfiestûhovala do Fakultní nemocnice
v Motole. Mám na to zvlá‰tní vzpomínku. O tom, Ïe se bude-
me stûhovat, jsme vûdûli dlouho, ale nikdo z nás neznal ter-
mín stûhování. Byl jsem v ãervenci toho roku na dovolené
a nakladatelství mi sdûlilo, Ïe Nádory dûtského vûku jsou na
svûtû. Rozjel jsem se se znaãn˘m vzru‰ením do Prahy s tím,
Ïe se cestou zastavím na klinice. Zastavil jsem se, ale kliniku,
vãetnû mojí stanice, jsem nalezl úplnû prázdnou. Nikde nic.
Chodil jsem prázdn˘mi chodbami a místnostmi jako námû-
síãn˘ a uvûdomoval jsem si, Ïe skonãilo jedno velké Ïivotní
období – karlovské a zaãíná nové – motolské.
V listopadu 1978 zfiídila fieditelka nemocnie MUDr. Vûra
Kazimourová samostatné oddûlení dûtské onkologie, jehoÏ
jsem se stal primáfiem. PÛvodních 25 lÛÏek se brzy zv˘‰ilo na
50 a posléze na 60. Na oddûlení, umístûném v 1. suterénu (coÏ
je na úrovni okolního trávníku), nastoupilo postupnû nûkolik
nov˘ch mlad˘ch lékafiÛ. V té dobû jsme se uÏ ov‰em starali
prakticky o nádorem nemocné dûti z celého âeskoslovenska
(s v˘jimkou dûtí nemocn˘ch leukemií) a nebylo niãím mimo-
fiádn˘m, Ïe na ‰edesátilÛÏkovém oddûlení bylo 80 pacientÛ.
Bylo to nejenom proto, Ïe jsme peãovali o dûti z celé republi-
ky, ale podíl na tom mûly i tehdej‰í léãebné postupy. Témûfi
v‰echny dûti jsme léãili periodicky celé dva roky, ambulantní
léãba byla v˘jimkou. Rodiãe nemûli pro stísnûnost prostorÛ
pfiístup na oddûlení – jen o víkendech, kdy byla velká ãást dûtí
na propustce a samozfiejmû smûli k dûtem umírajícím.
Motolské pracovi‰tû, které nadále nedisponovalo Ïádn˘mi
pomocn˘mi prostorami, bylo samozfiejmû nesrovnatelnû lep-
‰í neÏ staré na Karlovû. V dûtském monobloku jsme mûli
v‰echny spolupracovníky „pod jednou stfiechou“. Jen s ozafio-
váním jsme mûli stále problémy. Tak jako z Karlova, i z Moto-
la bylo tfieba dováÏet dûti na kliniku na Karlovû námûstí a kdyÏ
to z technick˘ch dÛvodÛ nebylo pozdûji moÏné, do nemocni-
ce na Vinohradech, které tehdy fiídil primáfi Zdenûk Cho-
dounsk˘. V Motole nebyl odpovídající záfiiã. Pozdûji, kdyÏ se
v Praze na Vinohradech instaloval první poãítaãov˘ tomograf,
se nepfiíjemné dojíÏdûní zmnoÏilo. Vinohradskou nemocnici
v této sluÏbû pak zastoupila nemocnice na Bulovce.
Provoz na tak velkém pediatrickém pracovi‰ti pfiiná‰el velké
zku‰enosti, ov‰em právû tak znaãné problémy. Zápolili jsme
nejenom s nedostatkem lékÛ (rodiãe si mnohé z nich obstará-
vali naãerno od pfiíbuzn˘ch ze zahraniãí, coÏ jsme jim nesmû-
li oficiálnû doporuãovat, ale pfiesto doporuãovali), ale i s nedo-
statkem lÛÏek, sester, stále rozsáhlej‰ími plochami plísní
pokryt˘ch zdí a s mraky komárÛ, ktefií se rodili v louÏích skle-
pÛ pod oddûlením.
V té dobû bylo renomé oddûlení celostátnû uznávané. Toho
si bylo vûdomo i vedení fakulty. Tehdej‰í dûkan profesor Jifií
Havlík se pfiiãinil o tom, Ïe s platností od 1. ãervna 1983 bylo
oddûlení ustaveno klinikou a v˘ukovou základnou studentÛ
pro obor onkologie. Stal jsem se na dvacet let jejím pfied-
nostou a je zfiejmû pokynem osudu, Ïe tuto funkci právû pfii
dvacetiletém v˘roãí kliniky pfiedám svému nástupci. (Ov‰em
opustit kliniku je‰tû nechci.) Klinika se pozdûji stala také
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subkatedrou dûtské onkologie pfii katedfie klinické onkolo-
gie IPVZ a zastává tuto ãinnost dosud.
Pfii‰el listopad 1989. Zmûny, které pfiinesl, umoÏnily dal‰í
mimofiádn˘ rozvoj kliniky. Vefiejnost se seznámila s nedÛ-
stojn˘mi podmínkami, ve kter˘ch pob˘vali na‰i malí pacien-
ti a ve kter˘ch jsme museli pracovat. To bylo impulsem pro
zfiízení jedné z prvních nadací v republice. Instituce i jednot-
livci reagovali tak pfiíznivû, Ïe se nadace Národ dûtem, resp.
jejím prostfiednictvím získané prostfiedky staly základem
moderního vybavení kliniky a jejího rychlého rozvoje, ale
i mnoha dal‰ích spolupracovi‰È.
V roce 1992 jsme zahájili díky transplantaãní jednotce II. dût-
ské kliniky první autologní transplantace kostní dfienû, resp.
hematopoetick˘ch progenitorov˘ch bunûk u sv˘ch pacientÛ.
Zásadní zmûnu pfiineslo v ãervnu 1993 pfiestûhování kliniky
do 1. poschodí dûtského motolského monobloku (obr. 5), pro-
stornûj‰ího, svûtlej‰ího a opatfieného fiadou pfiídatn˘ch míst-
ností pro dûti, které jsme aÏ do té doby velice postrádali. DÛstoj-
n˘ komplement pfiinesl i pracovní pohodu lékafiÛm a stáÏovnu,
která slouÏí klinick˘m semináfiÛm a studentÛm.
Po pfiestûhování jsme zfiídili laboratofi prÛtokové cytomet-
rie a vlastní transplantaãní jednotku. V roce 1995 jsme zpro-
voznili aferetickou jednotku k odbûrÛm periferních hemato-
poetick˘ch bunûk (‰tûpÛ k transplantaci). Rok 1996 pfiinesl
otevfiení velkého nového pavilonu (obr. 6), ve kterém je prav-
dûpodobnû v souãasné dobû u nás nejmodernûji vybavené radi-
oterapeutické pracovi‰tû (prim. MUDr. Jana Prausová). Popr-
vé za celou dobu trvání dûtské onkologie jsou na‰i pacienti
ozafiováni „doma“. Ve stejné dobû jsme do nového pavilonu
pfiestûhovali stávající laboratofie a roz‰ífiili je o molekulárnû
biologickou ãást (vedoucí Doc.MUDr. Tomá‰ Eckschlager).
V roce 1997 jsme do nového pavilonu pfiestûhovali i rozsáhlé
ambulance.
Na klinice pracuje nûkolik zku‰en˘ch, atestovan˘ch dûtsk˘ch
onkologÛ a stejná skupina zanícen˘ch a oboru oddan˘ch léka-
fiÛ mlad˘ch. Neocenitelná je skupina sester od roku 1990 vede-
n˘ch vrchní sestrou Janou Vojáãkovou. Laboratofi odvádí pro
klinickou práci vyuÏitelnou i v˘zkumnou práci vysoké úrovnû.
Stejnû tak skupina lékafiÛ a sester na ambulanci, ve které se pfii-
rozenû poãet pacientÛ – léãen˘ch i vyléãen˘ch neustále zvy‰u-

je. Kde je tfieba pomáhají psycholoÏka a sociální pracovnice.
Mimofiádn˘m zpÛsobem se roz‰ífiila ãinnost vûdecko- v˘zkum-
ná (granty, v˘zkumn˘ zámûr), spolupráce s fiadou extramurál-
ních a zahraniãních pracovi‰È a s tím související ãinnost pub-
likaãní. Diagnosticko-terapeutické postupy probíhají podle
mezinárodnû stanoven˘ch protokolÛ a jim odpovídající jsou
i dosahované v˘sledky. Uvádí je v jednom z následujících ãlán-
kÛ prim. MUDr. ·melhaus. Odpovídají dávnému pfiesvûdãe-
ní Publia Ovidia Nasona, Ïe „v˘sledek provûfiuje ãin“.
Je samozfiejmé, Ïe velkého rozvoje dosáhly i v‰echny s klini-
kou dûtské onkologie spolupracující ústavy a kliniky, mnohé
díky prostfiedkÛm na‰í nadace. Jsem proto velice rád, Ïe inter-
disciplinární péãe o pacienty na‰í kliniky má skuteãnû vyso-
kou úroveÀ, kterou je moÏné srovnat s úrovní pfiedních praco-
vi‰È svûtov˘ch.
Dûtská onkologie roku 1964, u jejíhoÏ zrodu jsem byl, dûtská
onkologie roku 1983, kdy vznikla klinika dûtské onkologie
a dûtská onkologie roku 2003 jsou tfiemi kvantitativnû i kvali-
tativnû zcela odli‰n˘mi rovinami, které jsem den po dni pro-
Ïíval. Stálo to za to.
KdyÏ jsem si dovolil nadepsat ãlánek názvem ãeská dûtská onko-
logie, je to proto, Ïe po dlouhá léta znamenala praÏská dûtská
onkologie onkologii ãeskou, resp. ãeskoslovenskou. Doba pfii-
nesla zmûny, které nejsou náplní mého vzpomínání. KdyÏ jsem
k názvu pfiidal ono „jak jsem ji proÏíval“, mûl jsem na mysli
v˘povûì o vlastním niterném proÏívání oboru, o okolnostech,
kter˘m se dlouhá léta obor praktikující jedinec nemÛÏe vyhnout.
O úsilí a urputnosti, hledání a nalézání, vífie a pochybnostech,
nadûji a zklamání, odpovûdnosti a pravdû, o radosti a bolesti,
dÛvûfie a jejím poru‰ení, o nejistotû a pocitu nedokonalosti,
o módû a modernosti, o úctû k minulosti a k tradici, ale také
o vyrovnání a vztazích – k pacientÛm, jejich rodinám, spolu-
pracovníkÛm, studentÛm, k utrpení ,ale i k smrti. Na to mi, bohu-
Ïel, prostor nestaãí, i kdyÏ to bylo vÏdycky podstatné.
âtyfiicet osobních let dûtské onkologie jsem v‰ak za v‰ech okol-
ností proÏíval jako nepfietrÏitou sluÏbu. Jsem vdûãn˘ v‰em,
ktefií mi pomáhali pfiekonávat nesãetné pfiekáÏky. Tûch nûko-
lik málo, ktefií mi je pÛsobili, není hodno vzpomínky. Pfieji ães-
ké dûtské onkologii i své milované klinice do dal‰ích deseti-
letí úspûchy.

Obr. 5: „Strom Ïivota“ na Klinice dûtské onkologie ve FNM. Obr. 6: Nov˘ pavilon Kliniky dûtské onkologie.
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Úvod
âlánek si klade za cíl seznámit ãtenáfie se souborem pacientÛ
pfiijat˘ch na kliniku dûtské onkologie FN v Motole v letech
1976 aÏ 2000, s v˘vojem skladby pacientÛ v prÛbûhu let a se
sumárními léãebn˘mi v˘sledky podle druhÛ nádoru. 

Pacienti
V období od 1. 1. 1976 do 31. 12. 2000 jsme pfiijali na kliniku
dûtské onkologie celkem 5 511 pacientÛ, z toho 3 400 s malig-
ními nádory, ostatní mûly nádory benigní nebo nenádorové
afekce. Rozdûlení podle let pfiijetí ukazuje Graf 1. Poãet novû
pfiijat˘ch pacientÛ stoupá v prÛbûhu let do roku 1990, pak násle-
duje pokles nárÛstu a relativní stabilizace poãtu novû pfiijat˘ch.
Procentuální zastoupení jednotliv˘ch druhÛ nádorÛ ukazuje
Graf 2. Rozdûlení diagnóz odpovídá v‰eobecn˘m pfiedpokla-
dÛm v˘skytu.
Tabulka 1 ukazují poãty jednotliv˘ch typÛ onemocnûní ve sle-
dovan˘ch letech.

V˘sledky
Graf 3 ukazuje pravdûpodobnost pfieÏití v‰ech nemocn˘ch
s maligními nádory bez ohledu na druh nádoru. Pacienti jsou
rozdûleni do skupin po 5 letech ( 1976 – 1980; 1981 – 1985;
1986 – 1990; 1991 – 1995; 1996 – 2000). Zlep‰ení v˘sledkÛ
v jednotliv˘ch skupinách je evidentní.
Pravdûpodobnost pfieÏití je porovnávána u jednotliv˘ch sku-
pin v 7 letech od zaãátku léãby a ãiní 45%, 49%, 56%, 64%,
74% (viz Graf 3).
Jak ukáÏeme dále, toto zlep‰ení není z rÛzn˘ch dÛvodÛ rov-
nomûrnû rozdûleno na jednotlivé typy nádorÛ (Graf 4 – Graf
19):
Nádory CNS 32%; 38%; 42%; 56%; 67%,
NHL 37%; 45%; 48%; 64%; 76%,
Hodgkinova choroba 79%; 89%; 91%; 92%; 91%,
Neuroblastom 48%; 45%; 45%; 51%; 68%,
Nádory ledvin 52%; 76%; 79%; 79%; 88%,

MMT 38%; 32%; 43%; 53%; 64%,
Ewing/PNET 40%; 44%; 36%; 40%; 55%,
Nádory kostí 20%; 12%; 38%; 48%; 65%,
Germinální nádory 46%; 45%; 67%; 67%; 92%,
Nádory jater 0%; 32%; 44%; 56%; 75%,
Retinoblastom 62%; 78%; 78%; 89%; 95%,
Vzácné nádory 54%; 62%,
Melanoblastom 50%; 58%,
LC histiocytóza 71%; 90%; 81%; 100%

Diskuse a závûry
V˘sledky zejména z posledního pûtiletého období jsou dobfie
vcelku srovnatelné s publikovan˘mi souhrnn˘mi v˘sledky léã-
by ve vyspûl˘ch zemí. U nádorÛ CNS bude tfieba skupinu je‰-
tû rozãlenit k lep‰í porovnatelnosti (4). Souhrnn˘ v˘sledek je
velmi povzbudiv˘. Ponûkud pod moÏn˘m maximem úspû‰-
nosti jsou v posledním pûtiletém období nehodgkinské lym-
fomy, podle stadia a typu lze dosáhnout 85-100% úspû‰nosti
(2). V˘sledky léãby Hodgkinovy choroby jsou naprosto srov-
natelné se zahraniãím (1). V˘sledky léãby neuroblastomu
a nádorÛ ledvin jsou v posledním období velmi dobré pfies
zachoval˘ pomûr klinick˘ch stadií v porovnání s pfiedchozími
obdobími a rovnûÏ velmi dobfie korelující s v˘sledky v odbor-
né literatufie (7,8) .
Uvádûné v˘sledky v léãbû nádorÛ mûkk˘ch tkání se pohybu-
jí ve svûtû mezi 50 – 70% dlouhodobû pfieÏívajících pacientÛ
(9), zejména u pokroãilej‰ích stadií jsou v˘sledky stále neu-
spokojivé. Zlep‰ení v˘sledkÛ léãby Ewingova sarkomu a PNE-
Tu v posledním období je tfieba zatím hodnotit s velkou opa-
trností (10) a dal‰í randomizované studie jsou zcela na místû.
TotéÏ platí i o osteosarkomu (11). V˘sledky léãby nádorÛ jater
jsou velmi závislé nejen na chemoterapii, ale i na chirurgické
léãbû. Díky velmi dobré úrovni obou léãebn˘ch modalit dosa-
hujeme v souãasnosti v porovnání se svûtem ‰piãkov˘ch
v˘sledkÛ (6). Velmi dobr˘ch v˘sledkÛ dosahujeme i v léãbû
germinálních nádorÛ a pfii léãbû retinoblastomu.

P¤EHLED PACIENTÒ KLINIKY DùTSKÉ ONKOLOGIE FN V MOTOLE
A V¯VOJ V¯SLEDKÒ JEJICH LÉâBY V LETECH 1976–2000

PACIENT SUMMARY OF THE CLINIC OF PAEDIATRIC ONCOLOGY
IN TEACHING HOSPITAL IN MOTOL AND THE DEVELOPMENT
OF THE RESULTS OF THEIR THERAPY IN THE YEARS 1976–2000

·MELHAUS V., JKOUTECK¯ J.

KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE 2. LÉKA¤SKÉ FAKULTY UNIVERZITY KARLOVY V PRAZE
A FAKULTNÍ NEMOCNICE V MOTOLE

Souhrn: V letech 1976 aÏ 2000 jsme pfiijali na kliniku dûtské onkologie celkem 5511 pacientÛ, z toho 3400 s maligními nádo-
ry. Po nárÛstu poãtu novû pfiijat˘ch na konci 70. a poãátku 80. let se prÛmûrn˘ roãní poãet novû pfiijat˘ch pacientÛ stabilizo-
val. Zastoupení jednotliv˘ch diagnóz odpovídá v literatufie uvádûné incidenci dûtsk˘ch nádorÛ. V˘sledky léãby se v prÛbûhu
sledovaného období dramaticky mûní v souvislosti s v˘vojem léãebn˘ch postupÛ. Pravdûpodobnost pfieÏití bez ohledu na dia-
gnózu ãi stadium onemocnûn vzrÛstá z 45 % v letech 1976 – 1980 na 74% v letech 1996 – 2000. Pokrok se v‰ak u jednotliv˘ch
diagnóz li‰í. Napfi. germinální nádory (92%) oproti maligním nádorÛm mûkk˘ch tkání (64%).

Summary: In the years 1976 – 2000 we had accepted 5511 altogether, 3400 of them with malignant cancers. Occurrence of
single diagnosis due to the incidence of the tumours of childhood presented in the literature. The results of therapy are drama-
tically changing according to the development of therapeutic guidelines. The probability of surviving without considering the
diagno sis the diagnose increases from 45% in the years 1976 – 1980 to 74% in 1996 – 2000. However the progress in therapy
differs at single diagnoses. For example germ cell tumours (92%) vs. malignant tumours of soft tissues (64%).
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Graf 4:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s nádory CNS
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 5:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s nehodgkin-
sk˘mi lymfomy
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 6:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s Hodgkinovou
chorobou
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)
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Graf 7:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ s neu-
roblastomem
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 8:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s nádory ledvin
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 9:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s nefroblasto-
mem 
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)
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Graf 10:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s maligními
nádory mûk-
kych tkání
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 11:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s rabdomyo-
sarkomem
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 12:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s nádory skupi-
ny EwingÛv
sa./PNET
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)
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Graf 13:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s maligními
nádory kostí
(bez Ewingova
sa. a PNETu)
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 14:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s germinálními
extracertebrál-
ními nádory
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 15:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s nádory jater
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)
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Graf 16:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s retinoblasto-
mem
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 17:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
se vzácn˘mi
nádory
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Graf 18:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s maligním
melanomem
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)
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Graf 19:
Pravdûpodob-
nost pfieÏití
pacientÛ
s LC 
histiocytózou
(v˘voj v letech
1976–2000;
KDO FN
v Motole)

Tabulka 1: Zastoupení jednotliv˘ch druhÛ nádorÛ a jejich poãet v jednotliv˘ch letech 1976–2000.
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V souãasnosti je pfii vãasném rozpoznání nádorové léze a pfii
správném léãebném postupu vût‰ina nádorÛ dûtského vûku
dobfie léãitelná s pomûrnû pfiíznivou prognózou. Platí zásada,
Ïe pfii podezfiení na nádor je nutné aÏ do chvíle bezpeãného
vylouãení malignity kaÏdou lézi za maligní pokládat a podle
toho s ní zacházet. Nádorová onemocnûní u dûtí nutno pro
jejich rychl˘ rÛst a nebezpeãí metastatického rozsevu pova-
Ïovat za onemocnûní akutní. Diagnostick˘ postup musí b˘t
rychl˘, ‰etrn˘ a vzhledem ke stanovení diagnózy spolehliv˘. 

Hlavní úlohou zobrazovací diagnostiky je:
1. Potvrzení nebo vylouãení pfiítomnosti nádorového procesu.
2. Urãení pfiesné lokalizace nádoru, jeho velikosti, tvaru, ohra-

niãení, struktury a vztahu k okolním anatomick˘m struktu-
rám a orgánÛm.

3. Posoudit typ a pfiedpokládanou biologickou povahu nádo-
ru, vyjádfiit se k moÏnostem odstranûní nádoru a pfiípadnû
k pfiístupnosti nádoru k perkutánní biopsii.

4. Urãení stadia nádoru podle TNM klasifikace, tj. pfiedev‰ím
velikosti nádoru, jeho prorÛstání do okolních tkání a orgá-
nÛ, zobrazení zvût‰en˘ch regionálních lymfatick˘ch uzlin
a vzdálen˘ch metastáz. Tyto údaje jsou velmi ãasto rozho-
dující pro volbu zpÛsobu léãby nádoru (6).

Vzhledem k tomu, Ïe dûti nemocné nádorem jsou dlouhodo-
bû sledované a opakovanû vy‰etfiované, je nutné vÏdy peãlivû
zvaÏovat nutnost opakování zobrazovací metody v krátkém
ãasovém intervalu a to nejen z hlediska
radiaãní hygieny, ale i vzhledem k zátû-
Ïi nemocného. 
Pravidlo ALARA ( as low as reasonably
achievable ), t˘kající se radiaãní dávky,
platí pro v‰echny vy‰etfiované pacienty,
ale u dûtského rostoucího a vyvíjejícího
se organizmus je riziko radiace je‰tû o tro-
chu vy‰‰í (5). U opakovan˘ch kontrol
proto pfiedev‰ím udûtí volíme metody bez
radiaãní zátûÏe, tedy ultrasonografii
a magnetickou rezonanci. Invazivní
vy‰etfiení s vysokou radiaãní zátûÏí, pfie-
dev‰ím angiografii, u dûtí jiÏ prakticky
neprovádíme vÛbec a nebo jen v˘jimeã-
nû jako metodu intervenãní radiologie,
napfi. k embolizaci nádoru nebo k cílené
aplikaci cytostatik.
Moderní zobrazovací metody vyuÏíva-
jící digitální obraz je moÏné archivovat
v digitální podobû na optick˘ch discích.
Pak lze obrazy z rÛzn˘ch metod souãas-
nû hodnotit na jednom ãi více monito-

V¯ZNAM A P¤ÍNOS ZOBRAZOVACÍCH METOD PRO DIAGNOSTIKU
NÁDORÒ DùTSKÉHO VùKU

IMPORTANCE AND BENEFIT OF IMAGING METHODS
FOR DIAGNOSIS OF TUMORS IN CHILDREN

NEUWIRTH J., HO¤ÁK J., ZÍTKOVÁ M., LIS¯ J.

KLINIKA ZOBRAZOVACÍCH METOD, UK - 2. LÉKA¤SKÁ FAKULTA A FN MOTOL PRAHA

rech pracovních stanic. Systémy integrující jednotlivé digitál-
ní zobrazovací metody se oznaãují zkratkou PACS (picture
archiving and communicanting systém). V následujících oddí-
lech se budeme zab˘vat pfiínosem zobrazovacích metod v jed-
notliv˘ch anatomick˘ch oblastech.

Diagnostika nádorÛ centrálního nervového systému
V diagnostice nádorov˘ch procesÛ mozku, vãetnû metastáz, je
rozhodující zobrazovací metodou magnetická rezonance. Meto-
da má ze souãasn˘ch zobrazovacích metod nejvy‰‰í senzitivitu
a je nejlépe schopna zobrazit pfiesnou lokalizaci nádoru. Vût‰i-
na nádorÛ se v T2W obraze projeví zv˘‰enou intenzitou signá-
lu, ãasto s perifokálním edémem a vût‰í nádory s v˘jimkou infilt-
rativnû rostoucích pfiesunem stfiedov˘ch struktur k protilehlé
stranû. Po i.v. aplikaci paramagnetické k.l. dÛsledkem poru‰e-
né hematoencefalické bariéry dochází v T1W obraze ke zfietel-
nému zv˘‰ení intenzity signálu nádoru, nûkdy vcelém jeho roz-
sahu, jindy jen okrajovû. Nejãastûj‰ím a také nejzhoubnûj‰ím
nádorem dûtského vûku je meduloblastom (obr. 1). B˘vá loka-
lizován ve vermis mozeãku a ve stropu IV. mozkové komory.
DÛsledkem této lokalizace brzy pÛsobí supratentoriální hydro-
cefalus se známkami nitrolební hypertenze. Nûkdy obsahuje kal-
cifikace nebo i cystoidní formace. Perifokální edém mívá nev˘-
razn˘, postkontrastnû intenzitu svého signálu zfietelnû
zvy‰uje.V˘znam magnetické rezonace stoupá pfii ãasném prÛ-
kazu lokálních recidiv, intrakraniální diseminaci nebo pfii pro-

Obr. 1 - 14let˘ chlapec vy‰etfiovan˘ pro mozeãkové pfiíznaky. MR mozku s podáním k.l.
A) Na T2 váÏeném obraze v transverzální rovinû solidnû cystick˘ nádor vyplÀující IV. komoru.
B) Na T1 váÏeném obraze v transverzální rovinû po podání k.l. zvy‰uje nádor nehomogennû signál.
Jedná se o typick˘ obraz meduloblastomu.

A B
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Obr. 2 - 10let˘ chlapec vy‰etfiován pro ka‰el a dechové obtíÏe. A) Prost˘ snímek hrudníku. Homogenní zastínûní levého hemitoraxu, mírn˘ pfiesun
srdce a mediastina doprava. B) Sonografie hrudníku. Smí‰ená expanze s kalcifikacemi nasedající zleva a ventrálnû na stín srdeãní. C, D) CT medias-
tina s podáním k.l. Objemná solidní expanze v pfiedním mediastinu s drobn˘mi centrálními nekrózami, s v˘razn˘m tlakem na a.pulmonalis a bronchi-
ální strom vlevo (C). V dolní ãásti hrudníku velké mnoÏství tekutiny - fluidotorax vlevo (D). Na v‰ech zobrazovacích modalitách byl lymfom na prv-
ním místû diferenciální diagnózy, koneãn˘ histologick˘ typ byl T-non Hodgkinsk˘ lymfom.

pagaci nádorov˘ch hmot do pátefiního kanálu. Metastázy v mozku mohou b˘t
solitární, ãasto v‰ak jsou mnohoãetné, vût‰í zpravidla s v˘razn˘m perifokál-
ním edémem. Postkontrastnû obvykle zfietelnû zvy‰ují svÛj signál, centrálnû
rozpadající se metastázy v‰ak jen v okrajovém prstenãitém lemu. Magnetická
rezonance je proti CT citlivûj‰í zejména pfii prÛkazu drobn˘ch subpiálních nebo
subependymálních metastáz (1).
Primární nádory míchy jsou u dûtí velmi vzácné. âastûji zde mÛÏeme pozo-
rovat extradurální extenzi paravertebrálnû uloÏen˘ch nádorÛ, vût‰inou nádo-
rÛ sympatiku nebo neurofibromÛ, dále pak implantaãní metastázy maligních
nádorÛ mozku. Primární nebo sekundární nádory pátefiního skeletu mohou
defigurovat pátefiní kanál a pÛsobit útlak míchy. Nativní rentgenové snímky
pátefie jsou pfii postiÏení skeletu pátefie uÏiteãné, k posouzení pátefiního kaná-
lu a míchy je nejspolehlivûj‰í magnetická rezonance. Perimyelografie (radi-
kulografie), pfiípadnû peridurografie jsou dnes jiÏ metody obsolentní a pfii
vy‰etfiování dûtí se nepouÏívají.

Diagnostika nádorÛ hrudníku
Prost˘ snímek hrudníku zÛstává stále jedním ze základních vy‰etfiení v celé
onkologické diagnostice a je provádûn uv‰ech maligních nádorÛ. Primární nádo-
ry plic jsou na rozdíl od dospûl˘ch zcela v˘jimeãné. U dûtí se ãastûji setkává-
me s metastatick˘m postiÏením plic, vût‰inou u nefroblastomu nebo u malig-
ních nádorÛ kostí. Metastázy b˘vají zpravidla mnohoãetné, rÛzné velikosti,
nûkdy i velmi drobné. B˘vají uloÏeny v plicním parenchymu, typicky v‰ak sub-
pleurálnû. Metastázy v pohrudniãní dutinû b˘vají provázeny nûkdy znaãnû roz-
sáhl˘m pleurálním v˘potkem. Nejspolehlivûj‰í zobrazovací metodou pro prÛ-
kaz metastatického postiÏení plic je spirální v˘poãetní tomografie, která se dnes
jiÏ u v‰ech nádorÛ s moÏností metastazování do plic provádí rutinnû pfied zahá-
jením léãby. CT s vysokou rozli‰ovací schopností HRCT (high resolution com-
puted tomography ) se vyuÏívá pfiedev‰ím pfii prÛkazu nádorového postiÏení
intersticia, karcinomatózní lymfangiopatie, u dûtí v‰ak vzácnû.
âastûji neÏ s nádory plic se u dûtí setkáme s nádorov˘m postiÏením media-
stina (2). V pfiedním mediastinu bûÏnû vídáme hyperplastick˘ thymus, infit-
race thymu u hemoblastózy nebo lymfomu b˘vá vzácná. Z uzlinov˘ch pro-
cesÛ b˘vá v pfiedním mediastinu lymfosarkom.Ve stfiedním mediastinu b˘vají
lymfomy (ãastûji Hodginova neÏ non-Hodgkinova typu) a v zadním media-
stinu nádory sympatiku. Rozhodující zobrazovací metodou zde b˘vá v˘po-
ãetní tomografie, která v‰ak mÛÏe b˘t nahraÏena magnetickou rezonací,
zejména vhodnû pfii zobrazování nádorÛ sympatiku a posuzování jejich exten-
ze do pátefiního kanálu. Pro prÛkaz lymfomÛ se jako rozhodující zobrazova-
cí metoda vyuÏívána v˘poãetní tomografie, umoÏÀující zobrazit i lymfatic-
ké uzliny velikosti kolem 5 mm. Za patologicky zvût‰ené se povaÏují uzliny
s krátkou osou del‰í neÏ 10 mm. V˘poãetní tomografie v‰ak dokáÏe zobra-

A

B

C

D

zit jen tvar, nikoliv v‰ak strukturu lymfatick˘ch
uzlin (obr.2). I.v. aplikace kontrastní látky
umoÏní odli‰ení lymfatick˘ch uzlin od cévních
struktur. UÏiteãné b˘vá zejména odli‰ení ano-
málních Ïil nebo Ïilních kolaterál. Pakety lym-
fatick˘ch uzlin u lymfomÛ b˘vají ostfie ohrani-
ãené a odtlaãují nebo obklopují cévy. Nádory
z hrudního sympatiku ãastûji neÏ v jin˘ch loka-
lizacích pronikají do pátefiního kanálu. Vût‰í ãást
nádoru b˘vá uloÏena paravertebrálnû, pfiilehlé
intervertebrální foramen b˘vá nádorem roz‰ífie-
no a men‰í ãást nádoru proniká do pátefiního
kanálu extradurálnû, pfii ãemÏ tlaãí durální vak
i s míchou k protilehlé stranû pátefiního kanálu.
Tvar nádoru je pfiirovnáván k pfies˘pacím hodi-
nám.
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Diagnostika nádorÛ bfii‰ní dutiny
Oblast bfiicha, zejména v‰ak retroperitonea je nejãastûj‰ím mís-
tem nádorového bujení vdûtském vûku. Prost˘ snímek bfiicha pfii
podezfiení na bfii‰ní nádor neb˘vá dnes jiÏ poÏadován. Metodou
prvé volby je ultrasonografie, jejíÏ úlohou je expanzi objevit, urãit
její lokalizaci, event. v˘chozí orgán a zejména rozli‰it cystick˘
nebo solidní charakter léze. Uintraperitoneálních cystick˘ch lézí
ultrasonografie postaãí ke stanovení pfiedoperaãní diagnózy. 
U solidních lézí následuje vy‰etfiení v˘poãetní tomografií a ve
vybran˘ch pfiípadech magnetickou rezonancí. Nejãastûj‰ími
maligními nádory bfiicha u dûtí jsou neuroblastom a nefrobla-
stom (obr. 3), dále pak lymfom, embryom, hepatoblastom
a sakrokokcygeální teratom. K rozpoznání histologického typu

nádoru je dÛleÏité urãení jeho v˘chozího orgánu, coÏ u roz-
sáhl˘ch nádorÛ mÛÏe b˘t obtíÏnû. Nejãastûji pÛsobí problém
odli‰ení nefroblastomu od neuroblastomu prorÛstajícího nebo
se vtlaãujícího do ledviny. Existují v‰ak více ãi ménû spoleh-
livá diferenciálnû diagnostická kritéria. Neuroblastom na roz-
díl od nefroblastomu ãastûji obsahuje kalcifikace, obestavuje
(„ zazdívá“) cévy, mÛÏe prorÛstat do pátefiního kanálu (obr. 4)
a ne vzácnû pfiesahuje pfies stfiední ãáru (3). B˘vá bez pseudo-
kapsuly a nevytváfií nádorov˘ trombus.
Nádory moãového mûch˘fie nejsou u dûtí ãasté, av‰ak klinic-
ky závaÏné. Moãov˘ mûch˘fi je dobfie pfiístupn˘ ultrasonogra-
fickému vy‰etfiení. Podmínkou je v‰ak jeho dostateãná náplÀ
tekutinou. Podezfiení na nádorové postiÏení moãového mûch˘-

Obr. 4 - Roãní dívka s objemn˘m neuroblastomem retroperitonea propagujícím se do pátefiního kanálu.
A,B) Masa epidurálnû odtlaãuje a komprimuje durální vak a pfies durální vak oblast cauda equina.
C) Na axiálních obrazech je dobfie patrné vrÛstání nádoru pfies intervertebrální foramina do pátefiního kanálu.
D) Na CT axiálních obrazech jsou patrné teãkovité kalcifikace v neuroblastomu a lépe lze hodnotit roz‰ífiení intervertebrálního foramina vlevo. Po apli-
kaci k.l. se nádorové hmoty zfietelnû sytí.

Obr. 3 - 2letá dívka s hmatnou
rezistencí v pravé polovinû bfii-
cha. CT bfiicha po i.v. aplikaci
k.l. 
A) Okrouhl˘ hypodenzní útvar
vtlaãující se do parenchymu pra-
vého jaterního laloku. âást nádo-
ru je nekrotická. Pfii levém okraji
nádoru je zbytek zachovaného
normálního parenchymu ledviny.
B) Rozsáhlé hypodenzní nádoro-
vé masy vyplÀující pravou polo-
vinu retroperitonea a ve znaãném
rozsahu se vtlaãující do peritone-
ální dutiny. Levá ledvina je int-
aktní.
CT nález odpovídá typickému
obrazu nefroblastomu pravé led-
viny.
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fie je vhodné potvrdit magnetickou rezonancí. Nejãastûj‰ím nádorem moão-
vého mûch˘fie u dûtí je rabdomyosarkom (obr. 5). Typicky vyrÛstá z oblas-
ti trigona buì polypoidnû intraluminálnû do moãového mûch˘fie, nebo
infiltruje stûnu moãového mûch˘fie s jejím nepravideln˘m zesílením. âasté
b˘vá ‰ífiení do okolních orgánÛ s doprovodnou hydronefrózou. 
Zajímav˘mi nádory dûtského vûku jsou teratomy, které mohou obsahovat
loÏiska tuku, kalcifikace, zuby nebo kosti. Sakrokokcygeální teratom je
dobfie rozpoznateln˘ klinicky, vy‰etfiení magnetickou rezonancí umoÏní
posoudit jeho vztah k sousedícím strukturám. Primární nádory trávicí tru-
bice jsou na rozdíl od dospûl˘ch zcela vyjímeãné, ãastûji lze pozorovat
infiltraci stfievních kliãek non-Hodgkinsk˘m lymfomem. Indikace bipe-
dální lymfografie se v souãasnosti zúÏila jen na lymfomy Hodgkinova
typu, u nichÏ nebyl pfii ultrasonografii nebo v˘poãetní tomografii bfiicha
zji‰tûn jednoznaãn˘ patologick˘ nález.

Zobrazovací diagnostika pohybového ústrojí
U nádorového postiÏení skeletu je první a vût‰inou i diagnosticky rozho-
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stále vût‰í úlohu hraje magnetická rezonance,
pfii které jsou nádory kostí vãetnû pfiilehl˘ch
mûkk˘ch tkání zpravidla nejlépe viditelné
v sekvencích potlaãujících tuk, samozfiejmû
s v˘jimkou lipomu. DÛleÏité je pfiesné posou-
zení rozsahu extraosální sloÏky nádoru, jejíÏ
regrese ukazuje na správnû zvolenou léãbu. Pfied
resekcí nádoru je v˘znamné posouzení rozsahu
nádorové infiltrace kostní dfienû, které mÛÏe b˘t
nûkdy rozsáhlej‰í, neÏ by se zdálo z makrosko-
pického vzhledu nádoru.
Nádorové postiÏení mûkk˘ch tkání lze vût‰i-
nou spolehlivû odhalit ultrasonograficky, stej-
nû jako rozli‰it cystick˘ nebo solidní charakter
expanze. Nûkdy b˘vá moÏné pomocí barevné-
ho dopplerovského zobrazení urãit i charakter
vaskularizace útvaru. K pfiesnûj‰ímu urãení
rozsahu nádoru b˘vá uÏiteãné vy‰etfiení mag-
netickou rezonancí. Vy‰etfiujeme zpravidla
v T2W sekvencích potlaãujících tuk, extrao-
sální nádory b˘vají tak zpravidla zfietelnû
hypersignální.
Pfii podezfiení na metastatické postiÏení skeletu
se pro svoji vysokou senzitivitu jako prvá zobra-
zovací metoda v˘znamnû uplatní scintigrafie,
podle v˘sledku doplnûná cílen˘mi prost˘mi
snímky. V nejasn˘ch pfiípadech b˘vá pfiínosem
magnetická rezonance, která ne zfiídka mÛÏe
scintigrafii senzitivitou pfiekonat.

Závûr
Zobrazovací diagnostika je tradiãním, ale stále
se boufilivû rozvíjejícím lékafisk˘m oborem, hra-
jící rozhodující úlohu pfii odhalování a urãová-
ní stadia nádorÛ. U dûtsk˘ch pacientÛ má své
specifické zvlá‰tnosti, vyÏadující co nejuÏ‰í spe-

cializaci pro tuto problematiku. Nezbytnou podmínkou vãas-
ného rozpoznání nádorového postiÏení u dûtí je co nejuÏ‰í spo-
lupráce pediatra, pediatrického onkologa a pediatrického
radiologa. Hlavní perspektiva oboru spoãívá v nahrazování
zobrazovacích modalit vyuÏívajících ionizujícího záfiení mag-
netickou rezonancí a ultrasonografií.

Texty napsány za podpory v˘zkumného zámûru ãíslo
111300005 M·MT âR „Optimalizace komplexní péãe
o dûti s nádorov˘m onemocnûním“.

Obr. 5 – Jednoroãní dívka s dysurií. T2 obrazy MR ve tfiech rovinách.
A) Roz‰ífiení stûny moãového mûch˘fie bazálnû, nádorové hmoty se vtlaãují do tekutého
obsahu moãového
mûch˘fie.
B) Roz‰ífiení báze
moãového mûch˘fie
nádorem, nádor se
vtlaãuje do tekutého
obsahu moãového
mûch˘fie.
C) Nádorové hmoty
infiltrují stûnu moão-
vého mûch˘fie vpra-
vo a pÛsobí rozsáhl˘
defekt v tekutém
obsahu mûch˘fie.
Po operaci byla
histologicky potvr-
zena diagnóza rab-
d o m y o s a r k o m u
moãového mûch˘fie.
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dující zobrazovací metodou prost˘ snímek. V nûkter˘ch pfií-
padech mÛÏe b˘t nativní obraz postiÏené kosti tak charakte-
ristick˘, Ïe je moÏné se pfiiblíÏit histologické diagnóze.
V jin˘ch pfiípadech b˘vá naopak zcela netypick˘, ãasto neod-
li‰iteln˘ od osteomyelitidy, vyÏadující biopsii. Na prostém
snímku lze pozorovat osteol˘zu, lamelární nebo spikuloidní
periostální reakci, osteosklerózu i osteoporózu. Vzácné neb˘-
vají ani patologické zlomeniny v místû nádoru.V nativním
obraze lze do jisté míry posoudit i postiÏení pfiilehl˘ch mûk-
k˘ch tkání. Pfii vy‰etfiování maligních kostních nádorÛ v‰ak
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Historie PET
Základy pozitronové emisní tomografie (PET) byly poloÏeny
pfied 30 lety. Její v˘voj byl ov‰em pomal˘ a 20 let byla vyuÏí-
vána témûfi v˘hradnû pro v˘vojové a v˘zkumné úãely pfiede-
v‰ím v oblasti kardiologie a neurovûd. Ve v˘voji PET sehráli
v˘znamnou úlohu i ãe‰tí v˘zkumníci. V roce 1968 Pacák a kol.
[1, 2] jako první na svûtû syntetizovali v Praze 2-[18F]-fluoro-
2-deoxy-D-glukózu (FDG) - látku, bez níÏ se dnes klinická
PET neobejde.
Teprve od poloviny 90. let zaãala b˘t PET pouÏívána i v kli-
nické praxi. Za pfielomov˘ lze povaÏovat rok 1999, kdy ame-
rická Medicare zaãala hradit onkologická PET vy‰etfiení s pou-
Ïitím FDG, ãímÏ nastal opravdov˘ rozmach metody.
V loÀském roce byla PET vyhodnocena jako nejdynamiãtûji
se rozvíjející lékafiská zobrazovací modalita na svûtû. U nás se
tento trend podafiilo zachytit v praÏské Nemocnici Na Homol-
ce, kde byl v roce 1999 instalován první tomograf. Od roku
2000 je v˘kon hrazen ze zdravotního poji‰tûní. Dosud zde bylo
provedeno pfies 6.000 PET vy‰etfiení; cca 85 % tvofií onkolo-
gické indikace.

Princip PET
Tak jako bûÏná scintigrafie i PET registruje záfiení emitované
pacientem poté, co mu bylo podáno vhodné radiofarmakon.
Princip detekce je ale jin˘: pfii β+ rozpadu je emitován pozi-
tron, kter˘ anihiluje s blízk˘m elektronem za vzniku dvou kvant
záfiení gama vzdalujících se od sebe po pfiímce. Oba fotony
jsou registrovány prstencem detektorÛ kolem pacienta. Lze tak
urãit dráhu jejich letu. Znalost velkého mnoÏství takov˘ch pfií-
mek umoÏÀuje rekonstruovat obraz rozloÏení aktivity v tûle
pacienta. V˘hodou PET oproti scintigrafii je vy‰‰í citlivost,
prostorové rozli‰ení a pfiedev‰ím vyuÏití jiného spektra radio-
nuklidÛ (11C, 13N, 15O, 18F, aj.). S tûmito radionuklidy lze syn-

tetizovat nepfiebernou ‰kálu molekul slouÏících k zobrazení
nejrÛznûj‰ích biologick˘ch pochodÛ. V klinické praxi je ale
zatím roz‰ífiena jen FDG.

Farmakokinetika FDG
Glukóza a analogicky i FDG je do bunûk dopravována pomo-
cí rÛzn˘ch transportních proteinÛ. V buÀce jsou glukóza i FDG
ve vzájemné kompetici fosforylovány pomocí enzymu hexo-
kinázy na glukózo-6-fosfát a 2-FDG-6-fosfát. 2-FDG-6-fos-
fát nemÛÏe b˘t dále metabolizován a v buÀce se tedy hroma-
dí. V malé mífie v‰ak probíhá reverzní reakce za pomoci
enzymu glukózo-6-fosfatázy a FDG tak mÛÏe b˘t z buÀky ãás-
teãnû vyplavována.
Nádorové buÀky mívají zmnoÏeny inzulín non-dependentní
glukózové transportéry. Dále mívají zv˘‰enou rychlost fosfo-
rylace a sníÏenou hladinu glukózo-6-fosfatázy. Díky v‰em tûm-
to faktorÛm je akumulace FDG v nádorov˘ch buÀkách obvy-
kle v˘raznû zv˘‰ená.
Pro zobrazení nádorÛ se doporuãuje 6 hodinové laãnûní, aby
byla co nejniÏ‰í hladina glykémie a minimalizovala se kom-
petice FDG s glukózou - substrátÛ pro hexokinázovou reakci.
Zv˘‰ená hladina glykémie (napfi. u diabetikÛ) vede ke zhor‰e-
ní kontrastních pomûrÛ mezi nádorem a krevním pozadím. Laã-
nûní je také provázeno nízkou hladinou inzulinémie, coÏ vede
k nízké akumulaci FDG v okolních zdrav˘ch tkáních a dal‰í-
mu zlep‰ení kontrastu nádoru. Akumulaci FDG v nádorov˘ch
buÀkách to ov‰em nezhor‰uje, protoÏe glukózové transporté-
ry nádorov˘ch bunûk jsou vût‰inou inzulín non-dependentní.

Dal‰í PET radiofarmaka
Akumulace FDG vyjadfiuje konzumpci glukózy. S jin˘mi radi-
ofarmaky lze postihnout i dal‰í vlastnosti nádorov˘ch bunûk.
Napfi. fluoro-ethyl-tyrosin (FET) odráÏí proteosyntézu, fluo-

POZITRONOVÁ EMISNÍ TOMOGRAFIE V DIAGNOSTICE DùTSK¯CH
NÁDORÒ

POSITRON EMISSION TOMOGRAPHY IN PEDIATRIC MALIGNANCIES

BùLOHLÁVEK O., KABÍâKOVÁ E.*

PET CENTRUM – NEMOCNICE NA HOMOLCE, PRAHA
*KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE – 2. LÉKA¤SKÁ FAKULTA UK, PRAHA

Souhrn: Pozitronová emisní tomografie (PET) je v souãasnosti nejdynamiãtûji se rozvíjející zobrazovací modalita na
svûtû. Její klinick˘ pfiínos je jiÏ dobfie definován u rÛzn˘ch nádorÛ dospûl˘ch pacientÛ, u dûtí jsou zatím omezené zku-
‰enosti. V této práci je struãnû vysvûtlen princip PET a jsou shrnuty dosavadní zku‰enosti u dûtsk˘ch pacientÛ. Za 3,5
roku existence PET centra Praha bylo provedeno 193 onkologick˘ch vy‰etfiení trupu u dûtsk˘ch pacientÛ (3 %). PET se
zatím dobfie osvûdãila pfii stagingu pfied léãbou, k vyhodnocení reziduální nemoci po léãbû a pfii vãasné diagnostice reci-
divy nádoru. V analyzovaném souboru 28 vy‰etfiení pro lymfom, resp. 25 vy‰etfiení pro sarkom, PET vedla ke zmûnû
léãebného postupu v 18 %, resp. 36 %. PET je neinvazivní zobrazovací metoda s velk˘m diagnostick˘m potenciálem pro
dûtskou onkologii.

Abstract: Positron emission tomography (PET) is now the most dynamically developing imaging modality worldwide. Its
clinical benefit for different tumours in adults is well documented. There is limited experience with children. The principle
of PET is briefly explained in this work and the experience to date with children is summarised. In 3.5 years of operation of
PET Centre - Prague 193 oncological investigations of the trunk in children were carried out (3 %). PET proved helpful in
staging before treatment, in the assessment of residual disease after treatment, and in the early diagnosis of tumour recurrence.
In the analysed group of 28 investigations due to lymphoma and 25 investigations due to sarcoma, PET changed the course
of therapy in 18 % and 36 % of cases respectively. PET is a non-invasive imaging modality with high diagnostic potential for
pediatric oncology.
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ro-thymidin (FLT) mitotickou aktivitu a fluoro-cholin (FCH)
v˘stavbu fosfolipidov˘ch bunûãn˘ch membrán. Zajímavé je
pouÏití 18F-DOPA, 18F-dopaminu nebo derivátu octreotidu
znaãeného 18F nebo 68Ga pro zobrazení neuroendokrinních
tumorÛ. Zatím existuje jen málo zku‰eností s tûmito slibn˘mi
radiofarmaky a jejich klinické uplatnûní se teprve hledá. Posta-
vení FDG je doposud tak dominantní, Ïe pod indikací k PET
se obvykle míní vy‰etfiení pomocí FDG. Pfiesn˘ název vy‰et-
fiení je ov‰em vystiÏen zkratkou FDG PET. 

Fúze obrazÛ
PET je funkãním zobrazením, které za anatomick˘mi zobra-
zovacími metodami (CT, MRI) pokulhává ve schopnosti pfies-
nû lokalizovat loÏisko. V˘poãetní algoritmy umoÏÀující vzá-
jemnou prostorovou registraci tomografick˘ch fiezÛ PET s CT
ãi MRI a fúzi jejich zobrazení jsou dnes dostupné i u nás. Lze
tak pfiesnûji lokalizovat funkãní abnormalitu ãi naopak funkã-
nû charakterizovat anatomickou lézi. Vût‰ímu roz‰ífiení této
technicky nároãné procedury brání pfiedev‰ím organizaãní
aspekty a dosaÏení podobné polohy (flexe, rotace, d˘chání)
pacienta pfii obou vy‰etfieních. ¤e‰ením je nová generace hyb-
ridních PET/CT skenerÛ, u nichÏ je plnohodnotn˘ PET i CT
skener integrován do jediného pfiístroje, takÏe lze obû vy‰et-
fiení provést naráz.

Klinické vyuÏití FDG PET v onkologii
VyuÏití FDG PET je v klinické onkologii neobyãejnû ‰iroké,
neboÈ obecnû umoÏÀuje:
– lokalizovat neznám˘ primární tumor;
– upfiesnit biologickou povahu známého tumoru;
– provádût staging/restaging nádorového onemocnûní;
– monitorovat efekt léãby;
– vãasnû odhalit recidivu nádorového onemocnûní.
DÛvodem je skuteãnost, Ïe vût‰ina zhoubn˘ch nádorÛ velmi
v˘raznû akumuluje FDG, a Ïe rozsah snímání PET bez pro-
blémÛ pokryje cel˘ trup a v pfiípadû potfieby i celé tûlo. Vyso-
k˘ kontrast nádoru vÛãi pozadí bûÏnû umoÏÀuje zobrazit nádo-
ry od cca 5 mm v prÛmûru. Pokud ov‰em nádor FDG akumuluje
jen málo, nelze zobrazit ani velké nádory. FDG je vyluãová-
na do moãi, nelze proto zobrazit nádor lokalizovan˘ v moão-
v˘ch cestách, s niÏ‰í citlivostí je tfieba poãítat i v oblasti led-
vin a mozku (vysoká utilizace glukózy v neuronech zhor‰uje
kontrastní pomûry). 
Jak z historického úvodu vypl˘vá, aÏ v posledních 5 letech exi-
stuje dostatek publikovan˘ch klinick˘ch zku‰eností, které
dokládají, Ïe indikace k FDG PET splÀuje kritéria „evidence-
based medicine“. Naprostá vût‰ina v˘zkumn˘ch prací byla
z dÛvodÛ etick˘ch, radiaãní ochrany a frekvence nádorÛ ori-
entována na dospûlé pacienty. VyuÏití FDG PET v dûtské
onkologii je v písemnictví zatím zmiÀováno zfiídka. Také

v Nemocnici Na Homolce byli zprvu vy‰etfiováni pfiedev‰ím
dospûlí pacienti. KdyÏ se na tomto pracovi‰ti v souladu s lite-
rárními údaji podafiilo doloÏit jednoznaãn˘ pfiínos FDG PET
u dospûl˘ch s lymfomy, byla zahájena úzká spolupráce s Kli-
nikou dûtské onkologie (KDO) 2. LF UK a zaãaly b˘t vy‰et-
fiovány dûti s tímto onemocnûním [3]. Podobnû tomu bylo
i u sarkomÛ, které tvofií druhou vût‰í skupinu nádorÛ u dosud
vy‰etfien˘ch dûtí v Nemocnici Na Homolce.
Bûhem 3,5 roku existence PET centra bylo provedeno 193
vy‰etfiení trupu z onkologické indikace u pacientÛ mlad‰ích 18
let. Z toho 148 (77 %) pacientÛ bylo indikováno z KDO. Podíl
dûtsk˘ch pacientÛ ãiní 3 % na celkovém poãtu vy‰etfiení tru-
pu. Spektrum nádorÛ je patrné z grafu 1.

Lymfomy
U dospûl˘ch pacientÛ byl pfiínos FDG PET jiÏ dostateãnû dolo-
Ïen jak pfii stagingu lymfomÛ pfied léãbou, tak pro posouzení
efektu chemoterapie v jejích ãasn˘ch fázích. Ná‰ dosud zpra-
covan˘ soubor [4] ãítá 28 FDG PET vy‰etfiení u 20 dûtí s non-
Hodgkinsk˘m lymfomem ve vûku 5,2 – 17,8 let. FDG PET
byla indikována v polovinû pfiípadÛ pro staging pfied léãbou
a ve druhé polovinû pfiípadÛ pro restaging 4-6 t˘dnÛ po ukon-
ãení léãby. DÛleÏit˘m zji‰tûním je, Ïe u Ïádné pozitivní léze
dle konvenãního stagingu nebyla FDG PET fale‰nû negativ-
ní. Informace z FDG PET vedly ke zmûnû léãby v 18 % pfií-
padÛ: jedna iniciální chemoterapie byla intenzifikována a 4
konsolidaãní terapie byly zmûnûny. 

Graf 1: Spektrum vy‰etfiovan˘ch nádorÛ u dûtí celkem.

Obr. 1: U 11-letého chlapce byl po tonsilektomii prokázán lymfom Bur-
kittova typu. Konvenãní vy‰etfiení prokázala postiÏení lymfatick˘ch uzlin
vlevo na krku. FDG PET navíc odhalila mnohoãetná loÏiska ve skeletu
v dutinû bfii‰ní a v játrech. To vedlo ke zmûnû klinického stádia a k v˘raz-
nû intenzivnûj‰í chemoterapii.

Sarkomy
V literatufie jsou popisovány slibné v˘sledky FDG PET pro
zobrazení sarkomÛ. V na‰em souboru 25 vy‰etfiení u dûtí se
sarkomy (7 dûtí se sarkomem mûkk˘ch tkání, 6 s Ewingov˘m
sarkomem, 6 s osteosarkomem) zmûnila FDG PET léãebn˘
postup u jednoho pfiípadu ze 7 pfii iniciálním stagingu, ve 4 pfií-
padech ze 13 pfii posouzení nádorového rezidua po léãbû a ve
4 pfiípadech z 5 pfii prÛkazu recidivy, celkovû ve 36 %. Vylou-
ãí-li se ze skupiny EwingÛv sarkom, kde FDG PET nezmûni-
la postup ani po jednom z 8 vy‰etfiení, pak byl terapeutick˘
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postup zmûnûn u 53 % pfiípadÛ osteosarkomu a u sarkomu mûk-
k˘ch tkání. V˘znam FDG PET zvlá‰tû vynikne, uvûdomíme-
li si, Ïe se jednalo o pacienty, u nichÏ byly vyãerpány moÏnosti
konveãních zobrazovacích metod.

Dal‰í solidní nádory
Kromû nádorÛ obvykl˘ch v dospûlém vûku melanom, germi-
nální tumory, nádory hlavy a krku se nám u dûtí osvûdãila FDG
PET i u nefroblastomu.

Závûr
Velkou v˘hodou FDG PET pro dûtské pacienty je neinvaziv-
nost metody; radiaãní zátûÏ je srovnatelná napfi. s CT vy‰etfie-
ním. I kdyÏ bylo zatím publikováno pomûrnû málo prací zab˘-
vajících se FDG PET u nádorÛ dûtí, na‰e zku‰enosti svûdãí
o velkém potenciálu metody. FDG PET umoÏÀuje v˘znamnou
mûrou zpfiesnit staging nádorového onemocnûní a optimali-

Obr. 2: 11-let˘ chlapec po odstranûní epiteloidního sarkomu mûkk˘ch
tkání distální ãásti pravého pfiedloktí byl indikován k FDG PET pro prÛ-
kaz eventuálního nádorového rezidua pfii negativní MRI. FDG PET odha-
lila zv˘‰enou konzumpci glukózy v místû pÛvodního tumoru. Následná
chirurgická revize prokázala perzistenci nádoru.

Obr 3: 16-letá dívka po chemoterapii pro relaps nefroblastomu v plicích
byla odeslána k FDG PET pro suspekci z dal‰í recidivy. Víceãetná loÏis-
ka hypermetabolizmu glukózy v plicích pfiedstavují relaps onemocnûní.

zovat tak léãebn˘ postup. Metoda je schopna posoudit rezidu-
ální onemocnûní po léãbû a ãasnû zachytit relaps onemocnû-
ní. Díky navázané spolupráci KDO 2. LF UK s PET centrem
Nemocnice Na Homolce se na prahu nového století otevfiela
dal‰í kapitola v diagnostice nádorÛ u dûtí v âR. 
V nejbliÏ‰í budoucnosti lze oãekávat zlep‰ení omezené dostup-
nosti PET vy‰etfiení díky probíhající instalaci druhé PET kame-
ry v Nemocnici Na Homolce. Jedná se o nejmodernûj‰í hybrid-
ní PET/CT skener, kter˘ by mûl vnést novou kvalitu do vy‰etfiení
a pravdûpodobnû ãasem ovlivnit i diagnostické postupy. 
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RADIONUKLIDOVÁ DIAGNOSTIKA A TERAPIE TUMORÒ DùTSKÉHO VùKU

RADIONUCLIDE IMAGING AND TREATMENT OF CHILDHOOD
MALIGNANCY

K¤ÍÎOVÁ H., VLâEK P.

KLINIKA NUKLEÁRNÍ MEDICÍNY A ENDOKRINOLOGIE, UK 2.LF A FN V MOTOLE, PRAHA

Souhrn: Nukleární medicína hraje po dlouhou fiadu let dÛleÏitou roli v diagnostice dûtsk˘ch pacientÛ s nádorov˘m onemoc-
nûním. Scintigrafické metody oproti anatomick˘m zobrazovacím metodám, jako je CT, sonografie a NMR, podávají navíc
informaci funkãní. Scintigrafie mÛÏe b˘t vyuÏita v iniciálním stagingu onemocnûní, pfii hodnocení efektu léãby, detekci reci-
divy onemocnûní a komplikací onkologické léãby. Radiofarmaka mohou b˘t uÏita také terapeuticky. V ãlánku jsou uvedena
jednotlivá radiofarmaka vyuÏívaná v dûtské onkologické diagnostice a terapii.

Abstract: Nuclear medicine plays an important role in the management of childhood malignancy, particularly in the solid
tumours. Scintigraphy is a complementary investigation to other radiological techniques which adds the functional information
to the anatomical investigations such as CT, MRI and ultrasound. Scintigraphy can be used in the initial diagnosis and staging,
assessment of tumour response to treatment, detection of recurrence and the diagnosis of complications of cancer treatment.
Radionuclides are also used in selected malignancies in treatment. This article discusses the radiopharmaceuticals which can
be used for the radionuclide diagnostics and therapy in pediatric oncology.

Nukleární medicína hraje jiÏ po dlouhou fiadu let dÛleÏitou roli
v diagnostice dûtsk˘ch pacientÛ s nádorov˘m onemocnûním,
zejména solidními tumory. Scintigrafické metody pfiedstavují
komplementární vy‰etfiení k ostatním zobrazovacím metodám
a na rozdíl od anatomick˘ch zobrazovacích metod podávají
informaci funkãní. S dostupností nov˘ch gamakamer se pfii
nádorové diagnostice v souãasné dobû vût‰inou provádûjí celo-
tûlová vy‰etfiení, která jsou podle potfieby doplnûna tomografií
zájmové oblasti (SPET-single photon emission tomography).
Souãástí nukleární medicíny se stala i pozitronová emisní tomo-
grafie (PET), jíÏ je vûnována samostatná kapitola.
Pfii scintigrafickém zobrazení nádorové tkánû je vyuÏívána fiada
mechanismÛ. Vedle radiofarmak s nespecifickou akumulací
(napfi. scintigrafie skeletu pomocí 99mTc MDP, 201Tl-chlorid,
99mTc MIBI - methoxyisobutylisonitril, 67Ga-citrát) je moÏné
pro diagnostické ãi terapeutické úãely aplikovat radiofarmaka
nádorovû specifická. Pfiíkladem mÛÏe b˘t Na131I vyuÏívan˘ jiÏ
nûkolik desetiletí v diagnostice a terapii diferencovaného kar-
cinomu ‰títné Ïlázy, 123I/131I MIBG a 111In-pentetreotide. 
Nejãastûji provádûn˘m scintigrafick˘m vy‰etfiením v dûtské
onkologické diagnostice je scintigrafie skeletu. Vy‰etfiení je
indikované k vyhledávání vzdálen˘ch kostních metastáz
u pacientÛ s primárními maligními kostními tumory a u tumo-
rÛ extraskeletálních, které do kostí metastázují. Senzitivita
v detekci kostních metastáz se pohybuje kolem 95 % a pozi-
tivní nález mÛÏe pfiedcházet aÏ o nûkolik mûsícÛ RTG poziti-
vitu. S urãit˘mi omezeními je scintigrafie skeletu vyuÏívána
k hodnocení efektu léãby, pfiedev‰ím chemoterapie. Na pod-
kladû scintigrafického vy‰etfiení je moÏné vybrat vhodné mís-
to k provedení doplÀujícího punkãního ãi bioptického vy‰et-
fiení, plánovat pole pfied zevní aktinoterapií nebo posoudit
recidivu onemocnûní. S rozvojem nov˘ch zobrazovacích
metod role scintigrafie skeletu v onkologické diagnostice kle-
sá. Její hlavní v˘hodou v‰ak i nadále zÛstává dostupnost, pfii-
mûfiená cena, vysoká senzitivita a moÏnost vy‰etfiit v rámci jed-
né aplikace radiofarmaka cel˘ skelet. Hlavní limitací je nízká
specificita.
MIBG je syntetick˘ analog guanethidinu a norepinefrinu, kte-
r˘ se specificky akumuluje v nádorech neuroektodermového
pÛvodu. Ve znaãení s 123I/131I se v dûtské onkologii uplatÀuje

zejména v diagnostice neuroblastomu. V˘znam má v poãáteã-
ním stagingu onemocnûní, hodnocení efektu léãby, dále pro
ãasnou detekci recidivy a relapsu onemocnûní (4). U pacientÛ
se suspektním feochromocytomem je indikován pro vyhledá-
vání extraadrenálního feochromocytomu, metastáz maligního
feochromocytomu a v diagnostice pooperaãního rezidua (2).
Vy‰etfiení lze vyÏít k vyhledávání metastáz nebo recidivy u paci-
entÛ s medulárním karcinomem ‰títné Ïlázy (MTC), ktefií mají
po totální tyroidektomii zv˘‰enou hladinu kalcitoninu a k vyhle-
dávání loÏisek karcinoidu. Specificita vy‰etfiení se blíÏí l00%,
senzitivita je u neuroblastomu 90 - 95 %, feochromocytomu 81
- 96 %, MTC 25 - 30 % a karcinoidu kolem 50 % (3,4,5).
111In Pentetreotid (preparát OctreoScan®) je somatostati-
nov˘ analog, kter˘ se ve tkáních váÏe na somatostatinové
receptory, zejména typu 2 a 5. V dûtské onkologii mÛÏe b˘t
vy‰etfiení indikováno k lokalizaãní diagnostice karcinoidu, kde
se senzitivita pohybuje kolem 80-100 % (1), dále i v diagnos-
tice nûkter˘ch vzácn˘ch tumorÛ dûtského vûku, napfi. GIT
sekreãních tumorÛ a MTC. Ve svûtû byl uÏit u malého poãtu
pacientÛ s neuroblastomem (2).
201Tl-chlorid je na nûkter˘ch pracovi‰tích vyuÏíván k nein-
vazivnímu hodnocení efektu léãby u osteosarkomu nebo v dia-
gnostice napfi. tumorÛ mûkk˘ch tkání, kostí, plic, mozku a ‰tít-
né Ïlázy, v posledních letech je v‰ak nahrazován 99mTc MIBI.
Do budoucna se pfiedpokládá, Ïe se 99mTc MIBI bude uplat-
Àovat v predikci rezistence nádorov˘ch bunûk na chemotera-
pii. 67Ga-citrát je stále vyuÏíván na nûkter˘ch pracovi‰tích
zejména u pacientÛ s lymfomem (2,4). Imunoscintigrafie hra-
je u dûtsk˘ch pacientÛ pfies mnohalet˘ intenzivní v˘zkum zatím
pouze limitovanou roli v diagnostice neuroblastomu (napfi.
131I-MoAb 3F8). 
Scintigrafické metody mohu b˘t vyuÏity k posouzení funkce
fiady orgánÛ pfied a v prÛbûhu chemoterapie a napomoci dia-
gnostikovat lékovou nebo radiaãnû indukovanou orgánovou
toxicitu. V dûtské onkologii se nejãastûji uplatÀuje stanovení
clearance 51Cr EDTA nebo 99mTc DTPA jako ukazatele glo-
merulární filtrace, kardiotoxicita mÛÏe b˘t monitorována hod-
nocením ejekãní frakce levé komory v rámci ventikulografie. 
Základem radionuklidové terapie je selektivní vychytávání
a prolongovaná retence radiofarmaka v nádorové tkáni, která
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vede k jejímu cílenému ozáfiení pfii souãasném minimálním
po‰kození okolní zdravé tkánû. Ve srovnání se zevním ozáfie-
ním a chemoterapií je radionuklidová terapie ménû invazivní
a pacienty lépe tolerována. V dlouhodobém hodnocení je sdru-
Ïena s niÏ‰ím rizikem leukemie a sekundárních malignit neÏ
chemoterapie a zevní radioterapie.
131I MIBG terapii provádíme na svém pracovi‰ti u pacientÛ
s neuroblastomem od roku 1997. Nezbytn˘m pfiedpokladem
k jejímu provedení je pozitivní diagnostická scintigrafie. Indi-
kováni jsou pacienti vysokého rizika s pfietrvávající reziduál-
ní chorobou po ukonãení komplexní terapie, eventuálnû
s novou aktivitou po autologní transplantaci kostní dfienû.
Vy‰etfiení mÛÏe b˘t indikováno také jako metoda 2. volby
v indukãní fázi léãby (pfii nedostateãné odpovûdi na chemote-
rapii) (3). NejzávaÏnûj‰í komplikací léãby je hematologická
toxicita, zejména u pacientÛ s infiltrací kostní dfienû. 131I MIBG
je moÏné kombinovat s hyperbarickou oxygenoterapií (6), che-
moterapií (8) ãi provést jako první krok terapie u neuroblasto-
mu pokroãilého stadia (7).
Paliativní terapie kostních metastáz je indikována k ti‰ení
bolesti u pacientÛ s kostním metastatick˘m procesem, u kte-
r˘ch byla pfii pfiedchozí scintigrafii skeletu prokázána pozitiv-
ní akumulace osteotropního radiofarmaka v metastázách. Na

Obr. 1: Scintigrafie skeletu pomocí 99mTc MDP. 20-let˘ pacient
s recidivou osteosarkomu v pah˘lu levé tibie.

Obr. 3.: Na131I scintigrafie u 5-letého pacienta s diferencovan˘ch kar-
cinomem ‰títné Ïlázy. Zobrazuje se akumulace ve zbytku ‰títné Ïlá-
zy, plicní metastatick˘ proces a metastáza vlevo v kalvû.

Obr. 2.: 123I MIBG scintigrafie u 6-letého pacienta s neuroblastomem
prokazuje metastázy  v kalvû, pátefii a obou ramenou.

svém pracovi‰ti jsme nûkolika dûtsk˘ pacientÛm aplikovali
153Sm-EDTMP (ethylendiamintetrametylenfosfonová kyseli-
na). Oãekávan˘ terapeutick˘ efekt by vÏdy mûl pfiev˘‰it rizi-
ko radiaãní zátûÏe. Podle souãasné legislativy lze v na‰í repub-
lice provádût terapii i ambulantnû. 
Léãba diferencovaného karcinomu ‰títné Ïlázy radiojo-
dem 131 u dûtí je typicky interdisciplinární a záleÏí na tûs-
né spolupráci dûtského endokrinologa, chirurga a odborníka
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pro nukleární medicínu. I kdyÏ základním opatfiením pfii léã-
bû diferencovaného karcinomu ‰títné Ïlázy typu T2 a dále
(u mikrokarcinomÛ dal‰í onkologická léãba není nutná) je
provedení oboustranné totální tyreoidektomie (TTE), pfiesto
u 95% nemocn˘ch nalézáme zbytky tyreoidální tkánû pfii
sonografickém ãi scintigrafickém vy‰etfiení (9). Mnozí chi-
rurgové se obávají radikálních v˘konÛ pro mnoÏství pfiípad-
n˘ch komplikací - pfiedev‰ím parézy n. laryngeus recurrens
- a uchylují se k v˘konÛm ménû radikálním. Karcinomy ‰tít-
né Ïlázy u dûtí jsou pfieváÏnû papilární struktury, jsou dobfie
diferencované a ochotnû akumulují radiojód (10). Pomûrnû
ãast˘m nálezem v dobû stanovení diagnózy je v˘skyt plicích
metastáz, prognóza onemocnûní je v‰ak velmi dobrá. V odstu-
pu 6-8 t˘dnÛ od chirurgického v˘konu je jiÏ pacient v dosta-
teãnû hluboké hypotyreóze (TSHss b˘vá obvykle kolem 100
mIU/l), tak aby mohl podstoupit na pracovi‰ti nukleární medi-
cíny akumulaãní test s radiojódem 131I, kter˘m je zji‰tûna
velikost reziduí tyreoidální tkánû (11,12,13). Odstranûní
zbytkové tkánû ‰títné Ïlázy (tzv. tyreoablace) je realizována
terapeutickou dávkou radiojódu 131I za pfiísného dodrÏová-
ní v‰ech bezpeãnostních radiohygienick˘ch norem dle Ato-

mového zákona. V˘hoda podání radiojódu 131I spoãívá v tom,
Ïe jde o smí‰en˘ β a γzáfiiã, kter˘ umoÏÀuje jak provést scin-
tigrafické vy‰etfiení, tak i vlastní léãbu β korpuskulární sloÏ-
kou. K verifikaci úspû‰nosti tyreoablace se provádí 4.-7. den
po léãbû tzv. postterapeutická scintigrafie, která nám odha-
lí pfiípadné lokální ãi vzdálené metastázy. Po léãbû radiojó-
dem je nemocn˘m nasazena supresní léãba tyreoidálními
hormony (TSH< 0,03 mIU/l). Nezbytná je doÏivotní dis-
penzarizace nemocn˘ch s pravideln˘mi kontrolami klinic-
k˘mi, sonografick˘mi a laboratorními (hladiny nádorov˘ch
markerÛ!). Pfii podezfiení z recidivy nádorového postiÏení je
nezbytné nemocného znovu podrobnû scintigraficky vy‰et-
fiit v hypotyreóze. Hodnocení pûtiletého pfieÏívání nemoc-
n˘ch s karcinomem ‰títné Ïlázy nemá takov˘ v˘znam jako
u jin˘ch malignit. Obvykle u tohoto nádoru hodnotíme pfie-
Ïití aÏ v odstupu 20 a více let. Podle v˘sledkÛ z motolského
pracovi‰tû 40ti leté pfieÏití u nemocn˘ch s papilárním karci-
nomem ãiní kolem 85%, u forem folikulárních 50%. Na tak-
to optimistick˘ch v˘sledcích se jistû podílí nezbytná dispen-
zarizace, která odhalí recidivy v odstupu 30 i více let od doby
stanovení diagnózy (12).
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Nádory dûtského vûku jsou specifick˘mi vûkovû a histogene-
ticky relativnû ohraniãen˘mi nosologick˘mi jednotkami. Pato-
log se v bûÏné bioptické diagnostice s nádory dûtského vûku
nesetkává pravidelnû jako je tomu s maligními nádory dospû-
l˘ch, mezi kter˘mi pfievaÏují epitelové nádory - karcinomy.
Histopatologická diagnostika nádorÛ dûtského vûku vyÏadu-
je urãitou praxi, i kdyÏ v klasick˘ch formách lze tyto nádory
mikroskopicky dobfie rozpoznávat (1). ProtoÏe se v‰ak bûÏnû
setkáváme s velk˘mi rozdíly ve stupni diferenciace nádorÛ dût-
ského vûku, b˘vá u nûkter˘ch kategorií diagnostika proble-
matická a vyÏaduje kromû metod klasického histologického
zpracování a barvení tkání vyuÏívat vy‰etfiení ultrastrukturál-
ní a zejména metody imunohistochemické a novûji i metody
DNA a RNA anal˘zy.
Morfologick˘ registr dûtsk˘ch nádorÛ. Na základû tûsné vaz-
by Ústavu patologie s Klinikou dûtské onkologie a se vznikem
potfieby soustfiedit pediatrickou onkopatologickou problemati-
ku jsme po vzoru anglického registru dûtsk˘ch nádorÛ „Man-
chester Children’s Tumour Registry“ zaloÏili Morfologick˘
registr dûtsk˘ch nádorÛ. Vznikal v dobû konstituce Kliniky dût-
ské onkologie, tedy pfied dvaceti lety. ProtoÏe jsme v‰ak spo-
lupracovali s profesorem Kouteck˘m a jeho t˘mem jiÏ celou

fiadu let pfiedtím, registr jsme postupnû zpracovali aÏ do obdo-
bí, kdy na‰e pracovi‰tû zaãalo systematicky vy‰etfiovat nádory
dûtského vûku , tedy od roku 1974. Zdánlivû jednoduchá agen-
da v‰ak svou nároãností pfiekonala ve‰kerá na‰e oãekávání
a v podstatû byl zaloÏen mal˘ ústav v ústavu. Soustfiedili jsme
v‰echen bioptick˘ materiál v histologick˘ch preparátech do kar-
toteãnû archivovatelné podoby a vybrali jsme a novû uspofiá-
dali archivaci tkáÀov˘ch bloãkÛ zalit˘ch do parafinu. ZároveÀ
jsme v pfiípadech úmrtí nemocn˘ch archivovali ve‰kerou pitev-
ní dokumentaci a materiál odebran˘ pfii pitvû. Principem regist-
ru bylo a je sdruÏit ve‰kerá vy‰etfiení od jednoho nemocného
do jednoho celku na rozdíl od ostatních bioptick˘ch vy‰etfiení,
archivovan˘ch podle data pfiíjmu vy‰etfiení. ZáleÏitost, která je
dnes v dobû poãítaãÛ snadná, se tehdy vymykala bûÏné praxi
s archivací bioptick˘ch vzorkÛ. Práce na registru byla a je stá-
le nároãná. Zdá se jiÏ samozfiejmostí, Ïe cel˘ registr je uloÏen
v poãítaãové podobû. Av‰ak léta 1974 aÏ 1999, kdy jsme zaklá-
dali jednotlivé nemocné do samostatnû vedené databáze byla
lety systematické práce. UdrÏoval jsem registr aÏ na v˘jimky
sám, vût‰inou po veãerech nebo po voln˘ch dnech aÏ do roku
1999, kdy jiÏ bylo zapotfiebí pomoci ze strany laboratofie i síly
administrativní. Kromû tkání fixovan˘ch a zalit˘ch do parafi-

PATOLOGIE NÁDORÒ V DùTSKÉM A DOSPÍVAJÍCÍM VùKU VE SVùTLE
NOV¯CH DIAGNOSTICK¯CH P¤ÍSTUPÒ

PATHOLOGY OF TUMORS IN A PEDIATRIC AGE GROUP AD IN ADOLES-
CENTS IN THE LIGHT OF NEWER DIAGNOSTIC APPROACHES

KODET R.

ÚSTAV PATOLOGIE A MOLEKULÁRNÍ MEDICÍNY, UNIVERZITA KARLOVA V PRAZE, 2. LF A FN V MOTOLE,
PRAHA

Souhrn: Diagnostika nádorÛ dûtského vûku patologem je specializovaná a vyÏaduje dlouhodob˘ v˘cvik. Od roku 1974 vede-
me na pracovi‰ti Morfologick˘ registr dûtsk˘ch nádorÛ. Do konce roku 2002 je v registru archivováno 3 864 dûtí a mladist-
v˘ch do 18 let vûku se zhoubn˘mi nádory, 417 nemocn˘ch s nádory nejist˘ch biologick˘ch vlastností a 3 242 dûtí s nádory
benigní povahy a s afekcemi pfiipomínajícími nádory. Registr slouÏí k prohlubování znalostí v uvedené problematice a jako
zdroj informací a uchovan˘ch tkání pro dal‰í studium. Základem diagnostiky nádorÛ dûtského vûku je histopatologické vy‰et-
fiení a klasifikace nádorÛ s podporou diagnostiky na proteinové úrovni (imunohistochemie); podpÛrnou funkci má diagnosti-
ka ultrastrukturální, hybridizaãní techniky a rozvíjející se metody prokazující zmûny na úrovni nukleov˘ch kyselin. Ke kom-
plexnímu laboratornímu pfiístupu je zapotfiebí úzká spolupráce s chirurgick˘mi obory – bioptick˘ materiál musí b˘t do rukou
patologa doruãen nativní a ve sterilní formû. Patolog stanoví základní diagnózu a podílí se na odbûrech representativní nádo-
rové tkánû pro dal‰í specializovaná vy‰etfiení – cytogenetické, vy‰etfiení prÛtokovou cytometrií a tzv. vy‰etfiení molekulární
(diagnostika DNA a RNA). Kromû pfiesné histopatologické diagnózy dosahujeme t˘movou a mezioborovou spoluprací pfies-
nûj‰í charakterizace nádorÛ. 

Klíãová slova: nádory dûtského vûku, bioptická diagnostika, metody, morfologick˘ registr

Summary: Pathology diagnostics of tumors in childhood requires a long term experience. Since 1974 we started the
Morphological Registry of Tumors in Childhood. By the end of 2002 there are 3 864 children and adolescents up to 18 years
of age with malignant tumors, 417 patients with tumors of uncertain biological properties and 3 242 children with benign tumors
and diseases mimicking neoplasms. The registry serves as a source of education in the problematic, and as a source of
information and preserved tissues for a continuous research. Histopathological diagnosis is a basis for the diagnostic process
and classification of tumors in children. In recent years a support of protein identification with the use of immunohistochemistry
is necessary; diagnostics at the ultrastructural level is also useful; hybridization techniques and developing methods
demonstrating molecular changes at the level of nucleic acids are becoming more important. To achieve a complex laboratory
approach to the diagnosis a close collaboration with departments of surgery becomes inevitable – the biologic material should
be submitted fresh and sterile to the hands of a pathologist. The pathologist establishes the diagnosis and participates at the
sampling of a representative tumor tissue for other specialized investigations – cytogenetics, flow cytometry and molecular
diagnostics (DNA and RNA analysis). Working in a team we achieve a precise histopathologic diagnosis and due to an
interdisciplinary approach we may better characterize the nature of the tumors. 

Key words: tumors in childhood and adolescents, histopathology diagnostics, methods, morphological registry
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nu dlouhodobû se registr od roku 1998 rozrÛstá o zmrazené
vzorky uchovávané v hlubokomrazících boxech. 
Pro orientaci uvádíme jednoduch˘ poãetní pfiehled registro-
van˘ch dûtí. Do konce roku 2002 jsme v Morfologickém regist-
ru dûtsk˘ch nádorÛ archivovali celkem 7 575 vy‰etfien˘ch
nemocn˘ch dûtí. Dûtí s maligními onemocnûními bylo 3 864
(51%), s benigními nádory a nádorÛm podobn˘mi afekcemi
bylo 3 242, s nádory o neurãitém biologickém chování 417
a po stránce histologické klasifikace zÛstává nezafiazeno 52
pfiípadÛ. V˘znam registru zhodnotíme v samostatném sdûlení
pfii pfiíleÏitosti 30 let jeho trvání, tedy v roce 2004. Morfolo-
gick˘ registr nádorÛ dûtského vûku a zku‰enosti s retrospek-
tivním i prospektivním vy‰etfiováním bioptick˘ch (i nekrop-
tick˘ch) vzorkÛ umoÏnily pracovi‰ti specializaci v oboru
diagnostiky nádorÛ dûtského vûku. Hodnota registru spoãívá
pfiedev‰ím v jedineãnosti ucelenû archivovan˘ch pfiípadÛ. Má
do‰kolovací charakter. Je v‰ak pfiedev‰ím zdrojem studia a dal-
‰ího poznávání vlastností nádorÛ dûtského vûku. Nûkteré pub-
likaãní v˘stupy zaloÏené na studiu nádorÛ dûtského vûku sou-
stfiedûn˘ch v registru uvádíme pro orientaci v závûru (2-9).
Diagnostické pfiístupy. Klasifikace nádorÛ dûtského vûku do
jednotliv˘ch podskupin zohledÀuje na‰í schopnost rozpoznat
typ nádorov˘ch bunûk a podle toho je pfiifiadit do pfiíslu‰né kate-
gorie. Tradiãním diagnostick˘m nástrojem je histopatologic-
k˘ pfiístup s pfiehledn˘mi a specializovan˘mi barveními, kte-
r˘ v rukou zku‰eného patologa pro stanovení základní diagnózy
v mnoha pfiípadech dostaãuje. V posledních dvaceti letech má
v‰ak v pfiesném vymezení jednotliv˘ch podskupin nádorÛ dût-
ského vûku velk˘ v˘znam imunohistochemická detekce expre-
se nádorovû pfiíznaãn˘ch proteinÛ na základû reakce antigenÛ
s protilátkou. Tu vyuÏíváme pfiedev‰ím tam, kde identifikace
nádorov˘ch bunûk na histologické úrovni není jednoznaãná
a formovan˘ diagnostick˘ názor se musí opfiít o dal‰í rysy nádo-
ru, které nejsou na úrovni bûÏného histologického barvení zfie-
telné. Napfiíklad u nízce diferencovan˘ch nádorÛ schopn˘ch
diferenciace v buÀky kosterní svaloviny, rabdomyosarkomÛ,
mÛÏeme prokazovat celou fiadu nádorovû specifick˘ch prote-
inÛ (10). MÛÏeme je schematicky rozdûlit na proteiny tvofiící
bunûãn˘ skelet - cytoskeletální proteiny (v uvedeném pfiípadû
pfiedev‰ím desmin), na proteiny kontraktilní (napfiíklad sarko-
merick˘ aktin) a na proteiny regulaãní (napfiíklad myogenin,
protein ze skupiny svalovû specifick˘ch transkripãních fakto-
rÛ). V jin˘ch pfiípadech vyuÏíváme detekce proteinÛ specific-
k˘ch pro rÛzná organela bunûk (napfi. lysosomy) nebo speci-
fick˘ch sekreãních produktÛ (napfi. neurosekreãní granula
bunûk u neuroblastomÛ) (4). BûÏnû se vy‰etfiují antigenní epi-
topy membrán nádorov˘ch bunûk (molekuly fiazené v systé-
mu zvaném CD – cluster of differentiation), zejména u nádo-
rÛ lymfoidní povahy (lymfomÛ), ale napfi. i u nádorÛ skupiny
Ewingova sarkomu/periferního neuroepiteliomu. Nûkteré
nádory jsou charakterizované expresí aberantnû se vyskytují-
cích proteinÛ. Napfiíklad tzv. myofibroblastick˘ tumor expri-
muje protein nazvan˘ ALK-1, kter˘ se fyziologicky v postna-
tálním organizmu nevyskytuje. Imunohistochemicky je moÏné
prokazovat i aberantní chimerické proteiny, nebo jejich kom-
ponenty. Jako pfiíklad mÛÏe slouÏit tzv. anaplastick˘ velkobu-
nûãn˘ lymfom (ALCL), kter˘ zejména v dûtském vûku expri-
muje produkt hybridního genu ALK/NPM (nejãastûji). V tomto
pfiípadû je opût zavzat protein ALK-1, av‰ak jen jeho ãást spo-
jená s ãástí proteinu kódovaného genem NPM. Takto vznikl˘
chimerick˘ protein je moÏné identifikovat pfiíslu‰n˘mi proti-
látkami. Imunohistochemick˘m pfiístupem lze tedy vymezit
i nejménû diferencované nádory.
Bylo by v‰ak chybou se domnívat, Ïe prÛkaz jednoho protei-
nu by mohl staãit ke stanovení linie diferenciace pfiíslu‰ného
nádoru nebo dokonce k jeho diagnóze. Napfiíklad zmiÀovan˘
cytoskeletální protein, desmin, se podílí na stavbû kosterní sva-
loviny, hladké svaloviny a vzácnûji mÛÏe b˘t exprimován
v myofibroblastech. PrÛkaz jediného typu proteinu nelze tedy
povaÏovat za univerzální klíã k diagnóze. Histopatologická

diagnóza by mûla b˘t vÏdy prÛnikem rÛzn˘ch diagnostick˘ch
pfiístupÛ. U ménû ãast˘ch nádorÛ, jak˘mi jsou nádory dûtské-
ho vûku, by diagnóza mûla b˘t zaloÏena pfiedev‰ím o zku‰e-
nosti patologa v oblasti klasické histologie nádorÛ a teprve dru-
hotnû podpofiena diagnostikou imunohistochemickou. I v této
oblasti je tfieba systematick˘m cvikem získávat zku‰enosti,
osvojovat nové technické postupy a pfiedev‰ím se uãit správ-
né interpretaci v˘sledkÛ jednotliv˘ch vy‰etfiení.
Pfied obdobím rozvoje novûj‰ích diagnostick˘ch pfiístupÛ jsme
vyuÏívali k rozpoznání jemn˘ch bunûãn˘ch struktur specific-
k˘ch pro urãit˘ typ nádorov˘ch bunûk vy‰etfiení pomocí trans-
misní elektronové mikroskopie (11, 12). Tímto pfiístupem jsme
stále schopni diagnostiku naplnit (napfi. identifikací bunûãn˘ch
typÛ – neuroblastÛ, Schwannov˘ch bunûk, bunûk rabdomy-
oblastické povahy a mnoha dal‰ích). V˘znam elektronové mik-
roskopie v praktické diagnostice nádorÛ obecnû v‰ak ustoupil
imunohistochemickému vy‰etfiení. DÛleÏitou roli elektronová
mikroskopie stále má a odbûr tkánû pro toto vy‰etfiení bychom
mûli vÏdy zajistit. Platí zásada, Ïe komplementarita jednotli-
v˘ch vy‰etfiení, zejména pfii rozpacích nad interpretací v˘sled-
kÛ jednoho postupu, je velmi dÛleÏitá.
V minulosti byla ãasto diskutována cytologická diagnostika
nádorÛ dûtského vûku. Ta je v nûkter˘ch zahraniãních labora-
tofiích zavedena (vût‰inou tzv. tenkojehlová cytologie), av‰ak
u nádorÛ dûtského vûku jde spí‰e o v˘jimeãnû pouÏívan˘ pfií-
stup. V kaÏdém pfiípadû musí b˘t v rukou zku‰eného cytolo-
ga, kter˘ nádory dûtského vûku pravidelnû vy‰etfiuje a dispo-
nuje dobfie zaveden˘mi metodami imunohistochemie, pfiípadnû
navazuje dal‰ími specializovan˘mi vy‰etfieními (PCR – poly-
merázovou fietûzovou reakcí pfii DNA a RNA diagnostice,
FISH – fluorescenãní in situ hybridizací pfii identifikaci genÛ
nebo chromosomálních lokusÛ). Ve vût‰ím procentu pfiípadÛ
neÏ u dospûl˘ch je u nádorÛ dûtského vûku nutné poãítat s tím,
Ïe cytologické vy‰etfiení je tfieba doplnit klasick˘m vy‰etfie-
ním bioptick˘m. 
V posledním desetiletí vstupují do diagnostiky nádorÛ dût-
ského vûku poznatky o molekulárních poruchách, které se
podílejí na onkogenezi. Pod nimi se bûÏnû rozumí zmûny na
úrovni DNA a RNA. Rozvoj metod identifikujících tyto pato-
genní dûje je v souãasnosti progresivní. Pfiíkladem je vyuÏití
pfii detekci tzv. minimální residuální nemoci (leukémie, lym-
fomy, rabdomyosarkomy, neuroblastomy). Ukazuje se v‰ak,
Ïe dÛleÏit˘ efekt zmûn DNA a RNA je na úrovni bunûãné stav-
by a funkce proteinÛ, protoÏe právû proteiny jsou koneãn˘m
v˘sledkem patogenetického dûje s funkãním dopadem. Jed-
nou z cest diagnostického vyuÏití rozpoznání tûchto zmûn je
právû zmiÀovaná imunohistochemická detekce exprese prote-
inÛ. Proteinová diagnostika obecnû bude mít stále vût‰í
v˘znam, protoÏe kromû identifikace nádorovû pfiíznaãn˘ch
antigenních epitopÛ pfiesnû vymezuje i aktuální situaci v buÀ-
ce (napfi. bunûãnou kinetiku). V praktické diagnostice vût‰ích
center zab˘vajících se patologií nádorÛ dûtského vûku je v sou-
ãasné dobû v rutinním laboratorním vyuÏití diagnostika PCR
a RT-PCR, která slouÏí k identifikaci specifick˘ch genov˘ch
zmûn, velmi ãasto translokací. V souãasné dobû je na na‰em
pracovi‰ti vyuÏívána tato metodika ke stanovení klonality
u lymfoproliferativních onemocnûní (zejména u maligních
lymfomÛ) (9), k doplnûní diagnostiky u alveolárních rabdo-
myosarkomÛ – t(2;13) s fúzí genÛ PAX3/FKHR a t(1;13) s fúzí
genÛ PAX7/FKHR a v dûtském vûku ménû ãast˘ch synoviál-
ních sarkomÛ – detekce t(X;18) s fúzí genÛ SYT (SSXT)
a SSX1 nebo SSX2. Vymezení typu translokace u obou one-
mocnûní má potenciálnû prognostick˘ v˘znam. O molekulár-
ní diagnostice skupiny Ewingova sarkomu/PNET je pojedná-
no v jiném sdûlení tohoto panelu. Nûkteré dal‰í jednotky jsou
natolik vzácné, Ïe z praktického hlediska je zatím problema-
tické zavádût PCR / RT-PCR do diagnostiky. Takov˘m pfií-
kladem je kongenitální (infantilní) fibrosarkom s translokací
t(12;15) se vznikem fúzního produktu genÛ ETV6 a NTRK3.
Nádor je dobfie diagnostikovateln˘ morfologicky, mívá po chi-
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rurgickém o‰etfiení pfiízniv˘ prÛbûh a jeho sledování na mole-
kulární úrovni není z hlediska praktické diagnostiky zapotfie-
bí. Obecnû platí, Ïe u v‰ech nádorov˘ch onemocnûní, a to
i u tûch, které mají charakteristické zmûny na úrovni
DNA/RNA je základem diagnóza stanovená morfologick˘m
vy‰etfiením.
Podobnû jako v terapeutickém pfiístupu k nádorÛm dûtského
vûku za pomocí odborníkÛ s rÛznou specializací (chirurgic-
kou, chemoterapeutickou, radiaãní, imunologickou) je tfieba
pfiistupovat i k diagnostickému procesu. Správná diagnóza
nádoru a jeho bliÏ‰í charakterizace jsou od samého poãátku
pro dal‰í postupy klíãové. Proto by mûl patolog zku‰en˘ v pro-
blematice histopatologie, imunohistochemie, pfiípadnû dal‰ích
metod úzce spolupracovat s dal‰ími odborníky, zejména
z oblasti cytogenetiky, molekulární biologie a dal‰ích vy‰et-
fiovacích metod, napfi. prÛtokové cytometrie. Není moÏné si
pfiedstavovat, Ïe jedno pracovi‰tû mÛÏe v diagnostice kom-
plexnû obsáhnout celou problematiku. Dûlba ãinností je tedy
nutností a mûla by b˘t samozfiejmá. Patolog v tomto ohledu
naplÀuje úlohu partnera, kter˘ mÛÏe v˘znamnû pfiispût k správ-
nému a cílenému odbûru nádorové tkánû pro jednotlivá speci-
alizovaná vy‰etfiení.
MoÏnosti aplikace molekulární diagnostiky i dal‰ích speciali-
zovan˘ch vy‰etfiení komplikují tradiãní návyky „chirurgické-
ho“ pfiístupu k o‰etfiení excidovaného nebo resekovaného nádo-
ru – fixace ve formolu. Tento postup se stává opsolentní
a v dne‰ní dobû jej u plánovan˘ch v˘konÛ povaÏujeme jiÏ za
chybn˘. 
Doporuãen˘ postup k o‰etfiení nádorové tkánû. K vy‰etfie-
ní tkánû patologem je tfieba v kaÏdém pfiípadû dodat materiál
ãerstv˘, pokud moÏno co nejdfiíve po vyjmutí z tûla nemocné-
ho. Patolog by mûl postupovat následovnû. Po zhodnocení
makroskopického vzorku, posouzení jeho okrajÛ a vztahÛ
k jin˘m tkáním, které mohou b˘t v okolí nádoru by patolog
mûl neprodlenû odebrat sterilní vzorek nádoru do transportní-
ho media pro cytogenetické vy‰etfiení. Musí pfiitom nab˘t pfie-
svûdãení, Ïe odebírá representativní ãást nádoru, pokud moÏ-
no vitální. Vzorek pfiitom nemusí b˘t velk˘, staãí ãásteãka
velká nûkolik milimetrÛ. Dal‰í postup jiÏ nevyÏaduje sterilní
podmínky odbûrÛ. Paralelní tkáÀ k odbûru pro cytogenetiku
zrcadlovû exciduje a pfiíslu‰n˘ bloãek zamrazí. Zamrazení je
nejlépe provést ponofiením do tekutého dusíku, lze v‰ak vyu-
Ïít i vychlazen˘ petroléter (v chlazené acetonové lázni pomo-
cí tzv. suchého ledu). Mechanické uloÏení na such˘ led nebo
dokonce vloÏení do bûÏného mrazáku je naprosto nevhodné,
protoÏe ve tkáni vznikají mrazové artefakty. Zmrazenou tkáÀ
je pak vhodné ihned nakrájet v kryostatu a po obarvení fiezu
hematoxylinem a eosinem je moÏné jednak stanovit pracovní
diagnózu, jednak spolupracujícímu cytogenetikovi a dal‰ím
specialistÛm sdûlit, zda vy‰etfiovaná ãástka obsahuje nádor
a v jakém stavu nádorová tkáÀ je. V zafiízeních, kde nejsou
dostupné hlubokomrazící boxy (-80°C) pro dlouhodobé ulo-
Ïení tkání je moÏné postupovat doãasn˘m uchováním v bûÏ-
ném mrazáku a následnû domluvit dlouhodobé uloÏení s pra-
covi‰tûm, které tuto moÏnost má. Dal‰í ãásteãku nádorové
tkánû, velkou zpravidla do nûkolika milimetrÛ fixujeme pro
elektronovou mikroskopii (nejlépe ve 4% paraformaldehydu).
Na pracovi‰tích, kde je moÏnost provést vy‰etfiení DNA ploi-
die a stanovit parametry bunûãného cyklu pomocí prÛtokové
cytometrie bychom mûli ãást nádorové tkánû odebrat a takto
vy‰etfiit. Stanovení DNA ploidie má v fiadû pfiípadÛ prognos-
tick˘ v˘znam. Z ãerstvé tkánû representativní ãásti nádoru je
také vhodné provést tkáÀové otisky, které lze vyuÏít nejen pro
bûÏné cytologické barvení a vlastní pouãení o cytologickém
sloÏení nádoru, ale zejména pro vy‰etfiení metodou FISH, pfií-
padnû tzv. chromogenní hybridizace in situ (CISH). MoÏnos-
ti vy‰etfiení FISH se v souãasné dobû rozvíjejí a roz‰ifiují. Meto-
da je vhodná pro identifikaci chromozomálních odchylek
pfiíznaãn˘ch pro nûkteré nádory mûkk˘ch tkání. V˘hodou
vy‰etfiení je moÏnost provádût jej na jádrech v interfázi (I-

FISH), pfii níÏ odpadá nutnost kultivace, není potfieba nativní
a sterilní tkáÀ a lze tudíÏ vy‰etfiení provést i retrospektivnû.
V souãasné dobû je I-FISH vyuÏívána pro detekci translokací
u Ewingova sarkomu a pro detekci amplifikací nûkter˘ch onko-
genÛ, napfi. u neuroblastomÛ onkogenu N-MYC, u nûkter˘ch
sarkomÛ (napfi. u maligního fibrózního histiocytomu) genu
MDM2 (12q) . U nûkter˘ch nádorÛ lze vy‰etfiení I-FISH vyu-
Ïít k identifikaci pfiíznaãn˘ch polysomií nebo delecí, napfi.
u agresivních fibromatóz trisomií chromozómÛ 8 a 20 a dele-
ci 5q. Vût‰inu nádoru pak zpracujeme klasickou histologickou
technikou. Fixujeme pokud moÏno v pufrovaném formolu
(bûÏnû vyuÏívan˘ kysel˘ formol niãí nûkteré antigenní epito-
py nebo pfiinejmen‰ím omezuje jejich detekci). Klasická histo-
logická metoda umoÏní kvalitnû a spolehlivû nejen nádor dia-
gnostikovat, tj. zafiadit do urãité nosologické kategorie, ale také
zhodnotí regresivní zmûny, mitotickou / proliferaãní frakci
nádoru (vût‰inou v‰ak jen semikvantitativnû), a v pfiípadû
resekce nádoru umoÏní posoudit jeho okraje a vztah k okol-
ním strukturám – tedy úplnost resekce. Údaj o kompletnosti
resekce má zásadní v˘znam pro rozhodování o dal‰ím terape-
utickém v˘konu – indikace reexcize, pfiípadnû dal‰ího lokál-
ního o‰etfiení residua nádoru. 
Je nutné zdÛraznit, Ïe zmrazenou tkáÀ nepouÏíváme jen k ori-
entaãnímu stanovení pracovní diagnózy a pro kontrolu kvali-
ty odbûru vzorkÛ pro cytogenetické a dal‰í vy‰etfiení. Získání
ãerstvû zmrazeného vzorku má zásadní v˘znam pro následnou
izolaci nukleov˘ch kyselin pro tzv. molekulární diagnostiku.
Izolace nukleov˘ch kyselin se osvûdãila právû z nakrájen˘ch
zmrazen˘ch fiezÛ (pfiibliÏnû 10 mikrometrÛ siln˘ch). TkáÀ se
tímto pfiístupem lépe zpracovává neÏ homogenizací nativního
vzorku. V˘tûÏek je velmi dobr˘ pro DNA i RNA. Tam, kde
nejsou moÏnosti zamrazení tkánû, mÛÏeme v zabezpeãení tká-
nû pro pozdûj‰í izolaci nukleov˘ch kyselin postupovat alter-
nativnû – ãást tkánû vloÏíme fixovat do etanolu (postaãuje
i 40% etanol)(13). Následnû tkáÀ zpracujeme klasickou histo-
logickou technologií, tj. zalitím do parafinu a histologicky ji
nakrájíme. Etanol nedegraduje DNA ani RNA a v˘sledky izo-
lací a kvality nukleov˘ch kyselin jsou témûfi srovnatelné s izo-
lacemi nukleov˘ch kyselin ze zmrazené tkánû. Pfii kaÏdém
z tûchto úkonÛ je v‰ak tfieba mít na mysli, Ïe RNA, kterou chce-
me získat pro diagnostiku nûkter˘ch nádorovû specifick˘ch
translokací s fúzemi genÛ, se rychle enzymaticky degraduje.
Proto by v procesu získávání tkání pro tyto úãely nemûlo b˘t
del‰í prodlení. Zku‰enosti ukazují, Ïe v pfiípadech praktické
diagnostiky nejsou minuty rozhodující, ale hodina odstupu ãi
déle mÛÏe jiÏ vzorek nenávratnû po‰kodit, nehledû na jeho
moÏné osychání i pro klasické histologické vy‰etfiení.
Pfii hodnocení nádorÛ mûkk˘ch tkání by patolog mûl mít
základní údaje o pacientovi a o vlastním nádoru – lokalizaci,
pfiípadném ‰ífiení / metastazování, o nálezech zobrazovacích
metod a o pfiedchozí terapii. Vy‰etfiení v histopatologické labo-
ratofii je pak epikritické a pfiesné a má následující v˘znam:
1. stanoví pracovní diagnózu ze zmrazeného vzorku;
2. zabezpeãí kvalitní a representativní odbûry pro dal‰í vy‰et-

fiení, které provádíme ve specializovan˘ch laboratofiích –
laboratofi imunohistochemie, laboratofi in situ hybridizace,
tzv. molekulární laboratofi; ve spolupráci s jin˘mi pracovi‰-
ti pak provádíme vy‰etfiení pomocí prÛtokové cytometrie;
samostané je vy‰etfiení cytogenetické;

3. stanoví definitivní diagnózu pfiíslu‰né nosologické jednotky
epikritick˘m zhodnocením v‰ech indikovan˘ch vy‰etfiova-
cích postupÛ (nûkdy lze vystaãit s histologick˘m vy‰etfie-
ním a barvením hematoxylinem a eosinem, jindy je potfieba
vy‰etfiit nádor ke stanovení diagnózy komplexnû za vyuÏití
v‰ech dostupn˘ch pfiístupÛ);

4. stanoví grade nebo prognostickou skupinu nádoru v pfiípa-
dech, u kter˘ch je tento postup Ïádoucí (napfi. neuroblastom,
nefroblastom);

5. posoudí vztah nádoru k ostatním tkáním v pfiípadû resekã-
ních chirurgick˘ch v˘konÛ tak, aby byl doplnûno stanove-
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ní stadia onemocnûní; podílí se na diagnostice minimální
residuální nemoci (napfi. u lymfomÛ a rabdomyosarkomÛ);

6. po ukonãení diagnostického procesu by patolog mûl, alespoÀ
ve vybran˘ch pfiípadech informovat klinického partnera nejen
obvykl˘m písemn˘m zpÛsobem, ale navíc pfiípad probrat osob-
nû, nejlépe konsiliárnû / seminárnû za úãasti chirurga ãi jiné-
ho specialisty z oblasti chirurgick˘ch oborÛ, za úãasti odbor-
níka pfies zobrazovací metody a za úãasti klinického onkologa.

Komplexním pfiístupem je pak moÏné nádor pfiesnû zafiadit do
pfiíslu‰né nosologické kategorie, stanovit grade, stadium a je
nabídnout nemocnému sledování onemocnûní (v nûkter˘ch
pfiípadech je vhodné monitorovat tzv. minimální residuální
nemoc). Vy‰etfiení nádoru a epikritické zhodnocení pfiípadu
mÛÏe pfiispívat ke sníÏení poãtu lokálních recidiv, ke zlep‰ení
kvality Ïivota nemocn˘ch a ke sníÏení mortality nemocn˘ch
s nádorov˘m onemocnûním.
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Jednou z disciplín klinické medicíny, ve které molekulární
biologie a cytogenetika na‰ly jedno z nejvût‰ích uplatnûní, je
onkologie. V onkologii byly uãinûny nejen v˘znamné obje-
vy teoretické, ale metody molekulární biologie se staly nedíl-
nou souãástí vy‰etfiovacích postupÛ u pacientÛ s leukemiemi,
lymfomy i nûkter˘mi solidními nádory. Je to dáno tím, Ïe
nádory jsou zpÛsobeny poruchou regulací a právû tûmito
bunûãn˘mi regulacemi na úrovni molekul se zab˘vají obory
genetika a molekulární biologie. ¤ada chromozomálních abe-
rací a genov˘ch mutací postihujících nádorovou buÀku je spe-
cifická pro urãité nádory nebo jejich formy a vyuÏívají se pro-
to v diagnostice a klasifikaci nûkter˘ch nádorÛ. V souãasnosti
je jiÏ neomluviteln˘m prohfie‰kem pokud není provedeno
cytogenetické a/nebo molekulárnû genetické vy‰etfiení nádo-
rov˘ch bunûk u pacientÛ s leukemiemi nebo s lymfomy.
V˘znam tûchto vy‰etfiení pro klinickou praxi v‰ak stoupá
i u solidních nádorÛ. 
V buÀkách maligních nádorÛ se ãasto vyskytují chromozo-
mální odchylky jak poãtu (ploidie), tak tvaru (struktury). Mezi
strukturální aberace fiadíme delece, duplikace, inzerce a trans-
lokace. Tyto nenáhodné zmûny pfiedstavují specifick˘ marker
nádorov˘ch bunûk s v˘znamem diagnostik˘m i prognostic-
k˘m. V místech chromozomálních zlomÛ a pfiestaveb nastává
vût‰inou zmûna struktury nebo genového prostfiedí rÛzn˘ch
genÛ vãetnû onkogenÛ, tumorsupresorov˘ch genÛ ãi genÛ zod-
povûdn˘ch za programovanou bunûãnou smrt (apoptózu).
Anal˘za tûchto zmûn na úrovni DNA ãi RNA molekulárními
technikami, mÛÏe b˘t v budoucnosti v˘chodiskem pro volbu
specifické terapie s cílem navrátit tyto zmûny do normálu.

Cytogenetické vy‰etfiení coby nutn˘ pfiedstupeÀ cílen˘ch vy‰et-
fiení molekulárních hrálo od poãátku v˘znamnou úlohu v roz-
voji poznávání nádorového procesu. V‰e zaãalo s objevem jed-
noduché chromozomální zmûny u CML, delece 22q, popsané
Nowellem a Hungerfordem v roce 1960. Tato zmûna se zapsa-
la do historie nádorové cytogenetiky pod dnes jiÏ obecnû zná-
m˘m pojmem Filadelfsk˘ chromozom (Ph1). Pfies poãáteãní
nad‰ení z tohoto objevu zÛstal Ph1 chromozóm po více neÏ 10
následujicích let jedinou zmûnou prokázanou u nádorÛ. Tepr-
ve po objevu pruhovacích technik v roce 1970 Casperssonem
bylo moÏné díky identifikaci jednotliv˘ch chromozomÛ roz-
poznat dal‰í nenáhodné i specifické zmûny. Zpoãátku postu-
poval v˘zkum rychle dopfiedu pfiedev‰ím u leukemií a lymfo-
mÛ. První prokázaná zmûna u solidních nádorÛ, delece
22q u meningeomu, popsaná Zangem a spolupracovníky
v Homburgu, rovnûÏ zÛstala po dlouhá léta jedinou objevenou
zmûnou. Technické obtíÏe s in vitro kultivací bunûk solidních
nádorÛ komplikovaly aÏ do poloviny osmdesát˘ch let rozvoj
této oblasti. Dnes, pfies více neÏ desetileté zpoÏdûní cytogene-
tiky solidních nádorÛ za cytogenetikou hemoblastóz, je zná-
ma celá fiada chromozomálních zmûn, charakteristick˘ch pro
urãité typy a podtypy solidních nádorÛ viz tabulka 1. V‰ech-
ny tyto zmûny jsou velmi uÏiteãné pfii diagnostice nádorové-
ho onemocnûní, zvlá‰tû kdyÏ mÛÏe b˘t klasické cytogenetic-
ké vy‰etfiení doplnûno technikami molekulární cytogenetiky
(fluorescenãní in situ hybridizace - FISH, mnohobarevná flu-
orescenãní in situ hybridizace m-FISH).
Vy‰etfiení karyotypu je zaloÏené na cytogenetickém zpraco-
vání in vitro kultivovan˘ch Ïiv˘ch nádorov˘ch bunûk a jejich

MÒÎE CYTOGENETIK A MOLEKULÁRNÍ GENETIK POMOCI DÍTùTI
NEMOCNÉMU NÁDOREM?

MAY CYTOGENETICIST AND MOLECULAR GENETICIST BRING HELP
TO CHILDREN SUFFERING FROM MALIGNANT TUMOR?

STEJSKALOVÁ E., ECKSCHLAGER T.

KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE, UNIVERZITA KARLOVA, 2. LF A FN MOTOL, PRAHA

Souhrn: V buÀkách maligních nádorÛ se ãasto vyskytují numerické a/nebo strukturální chromozomální aberace, které mohou
b˘t specifick˘mi markery nádorov˘ch bunûk s diagnostik˘m i prognostick˘m v˘znamem. Tyto aberace mohou b˘t prokázány
vy‰etfiením karyotypu a nûkter˘mi molekulárnû genetick˘mi metodami (FISH, PCR, RT PCR nebo CGH). V tomto sdûlení
demonstrujeme na pfiíkladu neuroblastomu a nádorÛ ze skupiny Ewingova sarkomu (kostní i extraosální EwingÛv sarkom a peri-
ferní primitivní neuroektodermální nádor) v˘znam cytogenetického a molekulárnû genetického vy‰etfiení. Zafiazení pacientÛ
s neuroblastomem podle prognostického schématu (DNA ploidie, amplifikace genu N-myc, histologická klasifikace, vûk v dobû
stanovení diagnózy a klinické stadium) je zásadní pro v˘bûr vhodné terapie. Detekce specifick˘ch translokací t(11;22)(q24;q12)
nebo t(21;22)(q22;q12) u nádorÛ ze skupiny Ewingova sarkomu má v˘znam pro pfiesné urãení diagnózy a pokud pouÏijeme
vysoce citlivou metodu RT PCR (detekuje 1 nádorovou buÀku na 105-6 bunûk nenádorov˘ch) i pro prÛkaz minimální nádoro-
vé choroby. V˘‰e uvedená vy‰etfiení jsou nutná nejen pro fiádn˘ v˘bûr terapie, ale i pro úãast v mezinárodních multicentric-
k˘ch studiích.

Abstract: Numerical and/or structural chromosome aberrations occur frequently in cancer cells. Those aberrations may be
specific markers of cancer cells with diagnostic or prognostic significance and they may be detected by karyotype examination
or by some molecular genetic methods (FISH, PCR, RT PCR, or CGH). The aim of this paper was to exemplify significance
of cytogenetical and molecular genetical examination in neuroblastoma and Ewing_s sarcoma family of tumors (skeletal and
extraskeletal Ewing’s sarcoma and primitive neuroectodermal tumor). Classification of patients suffering from neuroblastoma
into prognostic groups (DNA ploidy, N-myc amplification, histological classification, age at the time of diagnosis, and clinical
stage) is fundamental for therapy selection. Detection of specific translocations t(11;22)(q24;q12) or t(21;22)(q22;q12) in
Ewing\s sarcoma family of tumors is helpful for diagnosis determination and if using sensitive method like RT PCR (detects
1 cancer cell in 105-6 normal cells) also for minimal residual disease. The above mentioned examinations are necessary not only
for selection of correct therapy but also for participation in international multicentric studies.
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následném obarvení pruhovacími technikami. Na preparátu
jsou pak viditelná pouze jádra bunûk a chromozomy v meta-
fázi. Dosud nepfiekonanou v˘hodou této techniky je, Ïe ana-
lyzuje cel˘ genom . Zachytí tedy v‰echny pfiítomné zmûny,
zatímco ostatní techniky jsou jiÏ zacílené na urãitou pfiedpo-
kládanou zmûnu. Nev˘hodou klasické cytogenetiky je obtíÏ-
né odeãítání ‰patnû rozprostfien˘ch chromozomÛ ãi karyotypÛ
s velk˘m mnoÏstvím komplexních zmûn. Tyto nev˘hody
pomáhá do jisté míry pfiekonat FISH vy‰etfiení, které lze úspû‰-
nû provádût na interfázickém jádfie buÀky. Zvlá‰tû u solidních
nádorÛ je limitujicím faktorem dostupnost vhodn˘ch sond.
Dal‰í technika, m- FISH, která jiÏ vyÏaduje dûlící se buÀky,
usnadní odeãtení sloÏitûj‰ích zmûn obarvením jednotliv˘ch
párÛ chromozómÛ rÛznobarevn˘mi sondami.
Molekulárnû cytogenetická metoda komparativní genomové
hybridizace (CGH) vznikla spojením klasické cytogenetiky
a FISH techniky s metodami molekulární genetiky, kde se pra-
cuje s izolovanou DNA. Její v˘hodou je, podobnû jako u kla-
sického karyotypování, moÏnost vy‰etfiení celého genomu, ale
nikdy jej nemÛÏe nahradit. CGH prokáÏe sice v‰echny delece
a amplifikace, ale povahou metody je dáno, Ïe je zcela nepou-
Ïitelná pro balancované zmûny (translokace, inverze, inzerce).
Ve srovnání s karyotypem má vy‰etfiení na molekulární úrovni
nûkteré v˘hody, ale i nedostatky. Pfiednosti molekulárnû biolo-
gického vy‰etfiení spatfiujeme v tom, Ïe není potfieba, na rozdíl
od klasické karyologie, zachytit dûlící se buÀky. Pracuje se totiÏ
s interfázick˘mi jádry (FISH) nebo s izolovan˘mi nukleov˘mi
kyselinami- s DNA (PCR nebo CGH) nebo s RNA (RT PCR).
K vy‰etfiení lze dokonce nûkdy vyuÏít i fixovan˘ vzorek zalit˘
do parafinu. Druhou velkou v˘hodou tûchto metod je podstat-
nû vy‰‰í citlivost, takÏe mohou odli‰it i zmûnu, kterou lze pfii
vy‰etfiování karyotypu v mikroskopu zachytit pouze obtíÏnû.
Napfiíklad t(21;22)(q22;q12), která se vyskytuje uasi 5 % nádo-
rÛ ze skupiny Ewingova sarkomu. Tuto translokaci lze zachytit
nejspolehlivûji vy‰etfiením FISH nebo RT PCR. V karyotypu ji
lze prokázat zcela v˘jimeãnû, protoÏe morfologické rozdíly jsou
velmi malé RovnûÏ lze podrobnûji klasifikovat nûkteré chro-
mozomální aberace. Napfiíklad u t(11;22)(q24;q12), nejãastûj-
‰í aberace typická pro nádory ze skupiny Ewingova sarkomu,
bylo popsáno celkem patnáct forem. Ty se li‰í ve zlomov˘ch
místech v oblasti genÛ EWS na 21. chromozomu a FLI1 na 11.
chromozomu. Souãasné údaje naznaãují, Ïe jednotlivé formy
této translokace mají prognostick˘ v˘znam. Nelze je v‰ak odli-
‰it v karyotypu, protoÏe se li‰í pouze o desítky párÛ bází, ale
pouze pfii vy‰etfiení RT PCR.
V tomto sdûlení, ve kterém se zamûfiíme na chromozomální
aberace a mutace, pfiítomné v nádorov˘ch buÀkách a které
„zdravé“ buÀky jedince s nádorem nemají, se pokusíme doku-
mentovat v˘znam cytogenetického a molekulárnû biologické-
kého vy‰etfiení nádorové buÀky na nûkolika pfiíkladech z pra-
xe kliniky dûtské onkologie . 
V souãasné dobû jsou vy‰etfiení DNA ploidie prÛtokov˘m cyto-
metrem a amplifikace genu N-myc (nejãastûji metodou FISH)
u neuroblastomu v˘znamn˘m prognostick˘m znakem. Tato
vy‰etfiení jsou i souãástí léãebného standardu v âeské Repub-
lice. Podle kombinací prognostick˘ch znakÛ (klinické stadi-
um, vûk, histologická klasifikace, amplifikace N-myc, DNA
ploidie) jsou dûti s touto diagnózou fiazeny do tfií prognostic-
k˘ch podskupin- nízkého, stfiedního a vysokého rizika. Paci-
enti s kombinací prognosticky nepfiízniv˘ch znakÛ jsou zafia-
zeni do programu intenzivní chemoterapie ukonãeného
megachemoterapií s následnou autologní transplantací hema-
topoetick˘ch progenitorov˘ch bunûk. Naproti tomu pacienti
s nejpfiíznivûj‰í formou jsou mnohdy léãeni pouze exstirpací
nádoru.
Na‰e v˘sledky vy‰etfiení 56 pacientÛ s verifikovan˘m neu-
roblastomem nebo ganglioneuroblastomem jsou ve shodû
s literárními údaji o prognostickém v˘znamu DNA ploidie
(cytometrická metoda) a amplifikace N-myc (vy‰etfiováno
FISH) (viz obrázky 1 a 2). 

Obrázek 1. PfieÏití pacientÛ s neuroblastomem v závislosti na ampli-
fikaci genu N- myc.

EFS pacientÛ s neuroblastomem
v závislosti na amplifikaci onkogenu N-myc (n = 63)

(medián sledování 2,1 roku)

Obrázek 2. PfieÏití pacientÛ s neuroblastomem v závislosti na DNA
ploidii.

EFS pacientÛ s neuroblastomem
v závislosti na DNA ploidii (n = 58)

(medián sledování 1,7 roku)

Skupinu nádorÛ rodiny Ewingova sarkomu tvofií agresivní
nádory kostí nebo mûkk˘ch tkání zahrnující vlastní EwingÛv
sarkom, periferní primitivní neuroektodermální nádor -pPNET
a jejich atypické varianty. Tyto nádory mají morfologick˘
obraz „ nádorÛ z mal˘ch kulat˘ch bunûk“. Velmi podobn˘m
morfologick˘m obrazem se prezentují rabdomyosarkomy,
neuroblastom nebo non-Hodgkinské lymfomy. ProtoÏe je léã-
ba kaÏdého z nich odli‰ná, je urãení správné diagnózy zásad-
ní pro dal‰í léãebn˘ postup. V souãasné dobû vy‰etfiení imu-
nohistochemické, elektronmikroskopické, cytogenetické
a molekulárnû biologické umoÏÀují pfiesnou diagnostiku, navíc
pomáhají prokázat prognosticky v˘znamné faktory a odhalit
znaky vhodné k detekci minimální nádorové nemoci. Nádory
rodiny Ewingova sarkomu jsou charakterizovány pfiítomnos-
tí specifick˘ch chromozomálních aberací zahrnujících gen
EWS na 22. chromozómu. Byly identifikovány chromozo-
mální translokace (viz tabulka 2), které jsou specifické pro
Ewingovy sarkomy. Na molekulární úrovni vedou tyto trans-
lokace k pfiestavbám mezi geny ETS rodiny transkripãních fak-
torÛ a genem EWS na 22. chromozomu. V˘sledkem je nov˘
gen, jehoÏ pfiepisem vzniká protein s funkcí transkripãního fak-
toru, odpovûdn˘ za maligní transformaci buÀky.
Obû hlavní translokace t(11;22) a t(21;22) jsou nalézány u více
neÏ 95% nádorÛ skupiny Ewingov˘ch sarkomÛ, ostatní typy
jsou vzácné. Na klinice dûtské onkologie jsme k prÛkazu
bunûk Ewingov˘ch sarkomÛ zavedli metodu dvoukolové RT-
PCR k detekci obou hlavních chromozomálních aberací-
t(11;22)(q24;q12) a t(21;22)(q22;q12). Citlivost RT-PCR pro
detekci bunûk Ewingov˘ch tumorÛ pfiítomn˘ch v kostní dfie-
ni jsme ovûfiovali pomocí diluãních pokusÛ (buÀky linie Ewin-
gova sarkomu fiedûné normálními leukocyty). V na‰í modifi-
kaci jsme dosáhli citlivosti 1 nádorová buÀka na 105–106.
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cích nebylo úspû‰né ani cytogenetické vy‰etfiení, protoÏe se
nezdafiilo získat hodnotitelné mitózy. Vysvûtlení tohoto jevu
je moÏné dvojím zpÛsobem, buì byl pfiítomen jin˘ typ trans-
lokace, kterou námi pouÏitá metodika neumoÏÀuje detekovat
(vzácné translokace t(2;22), t(7;22) nebo t(17;22)), nebo pfied-
chozí léãba zpÛsobila neurální diferenciaci nádoru a podmí-
nila absenci detekovatelného fúzního transkriptu EWS/ETS.
Druhá moÏnost pfiichází v úvahu pouze u pacientky ã. 13, pro-
toÏe u ní jsme vy‰etfiovali vzorek po chemoterapii. Porovná-
ní v˘sledkÛ karyotypu a vy‰etfiení RT PCR je v tabulce ã. 3.
Je patrné, Ïe RT PCR je citlivûj‰í, ale nezachytí ostatní zmû-
ny, které mohou mít napfiíklad prognostick˘ v˘znam. 
Pfiídatné (sekundární) chromozomální zmûny u Ewingova sar-
komu jsou v souãasnosti pfiedmûtem intenzivního v˘zkumu.
Názory na jejich prognostick˘ v˘znam nejsou jednotné. Pfied-
pokládá se, Ïe nûkteré zmûny mohou upozorÀovat na one-
mocnûní rezistentní vÛãi terapii s rizikem progrese ãi recidi-
vy. ¤ada pracovi‰È zaãala upfiednostÀovat pro vy‰etfiování
typick˘ch translokací molekulární techniky hlavnû RT PCR
pro její vy‰‰í citlivost. Nyní se v‰ak ukazuje, Ïe sekundární
zmûny poãtu chromozomÛ, pfiedev‰ím nadbyteãn˘ chromo-
zom ã.8 a 12, by mohly hrát dÛleÏitou úlohu v odhadu pro-
gnózy. Je tedy nutné pokraãovat ve vy‰etfiování karyotypÛ kla-
sickou cytogenetickou metodou, protoÏe je moÏné, Ïe i dal‰í
sekundární zmûny se ukáÏí b˘t dÛleÏité. Pro sledování +8
a +12, které se zdají v˘znamné pro prognózu nádorÛ ze sku-
piny Ewingova sarkomu, lze vyuÏít technikuFISH, která se
obejde bez dûlících se bunûk. Vzhledem k nízké ãetnosti v˘sky-

Obrázek 3. Karyotyp 47, XY, - 16, der(16)t(1;16)(q24;q23)x 2 zji‰tûn˘
u chlapce s pPNETem levé lopatka s metastázami do plic a nadklíãkov˘ch
uzlin. Chlapec zemfiel na progresi základního onemocnûní jeden rok po
stanovení dignózy. Nebalancovaná translokace t(1;16), která byla pfií-
tomna dvakrát v kaÏdé mitoze je pfiíkladem sekundární zmûny, která je
známkou nepfiíznivé prognózy.

Obrázek 4. Karyotyp 46,XX, del(5p), t(11;22)(q24;q12) zji‰tûn˘ u dív-
ky s velmi vzácnou lokalizací pPNETu v ledvinû.

Obrázek 5.Karyotyp 46, XX,t(2;5)(q24-32;p13-14), -13, t(13;13)(cen;cen),
-21 zji‰tûn˘ u dívky s anaplastick˘m Ki-1 pozitivním velkobunûãn˘m ana-
plastick˘m lymfomem. PrÛkaz typické translokace t(2;5) v malé populaci
nádorov˘ch bunûk v kostní dfieni pfiispûl ke správné diferenciální dignóze.

Obrázek 6. Karyotyp 46, XY, t(2;5)(q24-32;p13-14), t(12;20)(p11;q13),
t(X;18;21) (p11.2;q11.2;q11.2) jako pfiíklad vedle translokace diagnos-
tické pro synovialosarkom. Kromû této translokace byla u tohoto pacien-
ta pfiítomna je‰tû fiada aberací. Translokace (X;18) v sobû atypicky zahr-
novala chromozom 21.

Obrázek 7. Delece 11q. Delece rÛznû dlouhého úseku 11q byla oznaãe-
na za zmûnu charakterizující skupinu pacientÛ s nefiízniv˘m prÛbûhem
i kdyÏ se u této podskupiny nevyskytuje amplifikace N-myc.

Celkem jsme na Klinice dûtské onkologie vy‰etfiili vzorky
histologicky ovûfien˘ch nádorÛ rodiny Ewingova sarkomu od
29 pacientÛ. Dvakrát se jednalo o metastázy, ostatní byly zís-
kány biopsií primárního nádoru v dobû stanovení diagnózy,
pfiípadnû v dobû zachycení recidivy . Translokaci t(11;22)
jsme prokázali ve 23 vzorcích, t(21;22) ve ãtyfiech. Dvakrát
jsme chimerick˘ fúzní transkript neprokázali, pfiestoÏe pato-
logické vy‰etfiení tkánû potvrdilo pfiítomnost vitálních bunûk
nádoru ze skupiny Ewingova sarkomu. V tûchto dvou vzor-
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tu Ewingova sarkomu je nutná spolupráce mezi jednotliv˘mi
centry, aby se na vût‰ích souborech pacientÛ prokázal klinic-
k˘ v˘znam sekundárních zmûn. U dal‰í sekundární zmûny,
nebalancované translokace (1;16), se pfiedpokládá negativní
vliv na pfieÏití pacientÛ. Ve vût‰inû studií se uvádí, Ïe se vysky-
tuje u pacientÛ s metastázami nebo s ãasn˘m relapsem. Tato
zmûna není vyslovenû specifická pro EwingÛv sarkom, ãastá
je i u nefroblastomu, retinoblastomu, nádorÛ mléãné Ïlázy ãi
u mnohoãetn˘ch myelomÛ. S nejvût‰í pravdûpodobností pfied-
stavuje obecnûji platn˘ marker nádorové progrese. Její odha-
lení v karyotypu nádorov˘ch bunûk pacienta mÛÏe b˘t
v budoucnu dÛvodem pro intenzifikaci terapie. RovnûÏ polyp-
loidie (zmnoÏení chromozomÛ) je u fiady, i kdyÏ ne u v‰ech
nádorÛ, oznaãována za indikátor hor‰í prognózy. Také mno-
hoãetné zmûny karyotypu nádorov˘ch bunûk jsou povaÏová-
ny za prognosticky nepfiíznivé (obr. 3).
Pfiehled v˘sledkÛ pátrání po minimální nádorové infiltraci
u pacientÛ s nádorem ze skupiny Ewingova sarkomu v dobû
stanovení diagnózy uvádí tabulka 4. Interpretace pozitivního
nálezu nádorov˘ch bunûk citliv˘mi molekulárnû biologick˘-
mi technikami není u solidních nádorÛ dosud jednoznaãná.
Zatím se nedoporuãuje, pouze na základû prÛkazu minimální
infiltrace kostní dfienû napfiíklad metodou RT-PCR, pouÏít
intenzivnûj‰í terapie ani zmûnit klinické stadium. V˘znam prÛ-
kazu infiltrace molekulárnû biologick˘mi metodami musí
ozfiejmit multicentrické prospektivní studie. V âR je od leto‰-
ního roku pouÏíván protokol EuroEwing 99 Evropské skupi-
ny pro dûtskou onkologii (SIOP). Tento protokol prÛkaz infilt-
race kostní dfienû metodou RT-PCR v dobû stanovení diagnózy
nepovaÏuje za kritérium pro intenzifikaci terapie. Teprve nález
nádorov˘ch bunûk pfii cytologickém vy‰etfiení fiadí pacienta do
skupiny nejvy‰‰ího rizika. Souãástí tohoto protokolu je v‰ak
prÛkaz minimální nádorové infiltrace kostní dfienû metodou
RT PCR a plánuje se vyhodnocení jejího prognostického
v˘znamu. 
Za v˘znamnou povaÏujeme pfiítomnost nádorov˘ch bunûk ve
‰tûpech hematopoetick˘ch bunûk k autologní transplantaci
u pacientÛ s rizikov˘mi nádory u kter˘ch je zafiazena mega-
chemoterapie a autologní transplantace hematopoetick˘ch
progenitorov˘ch bunûk. Reinfuze klonogenních nádorov˘ch
bunûk pacientovi se ‰tûpem je rizikem tohoto typu léãby. Sami
vy‰etfiujeme v‰echny ‰tûpy na‰ich pacientÛ s Ewingov˘mi sar-
komy, ale ani citlivost námi pouÏité metody (1 : 105-6) nemu-
sí b˘t postaãující k detekci v‰ech kontaminovan˘ch ‰tûpÛ.
V˘sledky vy‰etfiení ‰tûpÛ i kostních dfiení v dobû stanovení
diagnózy podává tabulka 5. Je patrné, Ïe v souãasnosti pouÏí-
van˘mi léãebn˘mi protokoly lze dosáhnout u vût‰iny pacien-
tÛ úspû‰ného „in vivo purgingu“. U sedmi pacientÛ s pfiítom-
ností nádorov˘ch bunûk v kostní dfieni detekovanou RT PCR
byl ‰tûp periferních hematopoetick˘ch bunûk kontaminovám
pouze dvakrát.
Raritní byla kasuistika devítileté dívky s pPNETem ledviny,
které jsme diagnózu potvrdili jak cytogenetick˘m vy‰etfiením
(karyotyp 46, XX, del(5p), t(11;22)(q24;q12)) obr. 4 tak i prÛ-
kazem t(11;22)(q24;q12) pomocí RT PCR. NádorÛ ze skupi-
ny Ewingova sarkomu postihujících ledvinu je v literatufie
dosud popsáno asi dvacet, men‰ina z nich mûla provedené cyto-
genetické nebo molekulárnû biologické vy‰etfiení. Jako první
jsme prokázali infiltraci kostní dfienû metodou RT PCR. 
Na‰e pfiedbûÏné v˘sledky se zavedením stratifikované léãby
meduloblastomu, kdy u pacientÛ vysokého rizika uÏívame
intenzivnûj‰í terapii, se zdají nadûjné. Za vysoce rizikové pova-
Ïujeme pacienty s pooperaãním reziduem a/nebo prokázanou
amplifikací genu c-myc v nádorov˘ch buÀkách.
Na tûchto pfiíkladech prokazujeme zásadní prognostick˘
v˘znam molekulárnû biologického vy‰etfiení u neuroblastomu
a pro potvrzení diagnozy i urãení rozsahu onemocnûní u Ewin-
gova sarkomu. Cytogenetické vy‰etfiení má v souãasnosti
v˘znam pfii odhalování dosud nepopsan˘ch zmûn u solidních
nádorÛ. Je take prospû‰né ve v‰ech situacích, kdy není z rÛz-

Tabulka 1. Pfiehled nûkter˘ch diagnosticky a prognosticky v˘znam-
n˘ch chromozomálních aberací typick˘ch pro zhoubné nádory dût-
ského vûku.

Nádor Podtyp Cytogenetická Molekulární Prognóza
zmûna pfiestavba

neuroblastom 3n dobrá
del(1p), 2n/4n stfiední
HSR, DM’s ampl N-myc ‰patná
+17q ‰patná
del(11q) ‰patná

rabdomyosarkom alveolární t(2;13)(q35;q14) PAX3/FKHR ‰patná
t(1;13)(p36;q14) PAX7/FKHR ‰patná

embryonální hyperdiploidie LOH 11p dobrá
+2, 7, +11, +12,
+13, +19, +20

skupina translokace
Ewingova viz.tab 2
sarkomu + 8, +12, der(16), progrese

t(1;16)

Meduloblastom i(17q)

Rabdoidní
nádor mozku monozomie 22

Germinální i(12p), add (12p)

Anaplastick˘ t(2;5)(p23;q35) ALK/NPM
velkobunûãn˘ t(1;2)(q21;p23)
lymfom t(2;3)(p23;q21)

kryptická inv (2)

Synovialosarkom t(X;18) SYT/SSX
(p11.2;q11.2)

Tabulka 2. Pfiehled hlavních translokací nacházen˘ch u nádorÛ z rodi-
ny Ewingova sarkomu.

translokace chimerick˘ ãetnost ve 
fúzní gen skupinû ES

t(11;22)(q24;q12) EWS/FLI-1 85%

t(21;22)(q22;q12) EWS/ERG 10%

t(17;22)(q12;q12) EWS/E1AF < 2 %

t(7;22)(p22;q12) EWS/ETV-1 < 2%

t(2;22)(q33;q12) EWS/FEV ojedinûle

komplexní translokace EWS/FLI-1 < 1 %
postihující 11q24 a 22q12

Pac. 
ãíslo∗ RT-PCR Cytogenetické vy‰etfiení 

14 EWS/FLI-1 46,XX, t(11;22)(q24;q12)

15 EWS/FLI-1 47,XX, t(11;22)(q24;q12),+8

19 EWS/FLI-1 47,XY, t(11;22)(q24;q12),+12

21 EWS/FLI-1 46,XY, t(11;22)(q24;q12)

17 EWS/FLI-1 46,XX, t(11;22)(q24;q12), der 5p

3 EWS/FLI-1 46,XY, t(11;22)(q24;q12)

25 EWS/FLI-1 48,XY, t(11;22)(q24;q12),+2 (?),+8

27 EWS/FLI-1 46,XY, t(11;22)(q24;q12)

24 EWS/FLI-1 48-51, XX, zmûny 1q a 1p, +7, -9, izo 9q, 
add(11p), add(22q), + M=?9p #

22 EWS/FLI-1 46, XY** 

1 EWS/ERG 1x46,XX,+21, 2xM,1x54,XX,+5,?+5,+4,+6,-9,
+15,+20,+21,+21,-22,+2xM1

7 EWS/ERG 47,XY,der(16),t(1;16)(q12;q24)

Tabulka 3. Srovnání RT PCR (prÛkaz t(11;22) a t(21;22)) a cytoge-
netického vy‰etfiení.
*viz. tabulka 4, **pravdûpodobnû hodnoceny fibroblasty a ne nádorové
buÀky, # vy‰etfiení KD (cytologick˘m vy‰etfiením zji‰tûna 80 % infiltra-
ce KD obou lopat kostí kyãelních)



KLINICKÁ ONKOLOGIE SUPPLEMENT 2003 111

Pac. Vûk / Histologie Lokalizace Metastázy RT-PCR (KD) PfieÏití
ãíslo Pohlaví prim. tu. VzorkÛ MRD + stav mûsíce

1 12/F ES/PNET hrudní stûna reg. LN 1 0 CR 1 24

2 6/M ES k.l˘tková ne 2 2 CR 1 13

3 2/M ES k.l˘tková ne 2 0 CR 1 ∗

4 15/M ES k.paÏní ne 2 1 CR 1 13

5 9/M ES k.stehenní ne 2 0 CR 1 11

6 12/F PNET EET - hlava ne 2 0 CR 1 23

7 22/M PNET EET -obl. lopatky L, B 3 2 + 12

8 12/F ES k.stehenní ne 2 0 + 11

9 14/F ES pánev ne 1 0 CR 1 28

10 12/F PNET L3-S1 L 2 0 + 1

11 10/F ES k.stehenní ne 2 1 DP 27

12 15/F ES k.l˘tková L 2 2 CR 1 11

13 15/F ES EET - krk L 2 ∗ 0 + 7

14 14/F ES pánev ne 1 0 + 11

15 13/F ES pánev ne 1 0 CR 1 23

16 16/F ES k.kfiíÏová ne 1 0 + 7

17 9/F PNET ledvina ne 2 2 + 5

18 9/F ES k.stehenní ne 2 1 CR 1 12

19 15/M ES k.stydká L, B 2 0 + 20

20 15/M ES k.paÏní reg. LN 2 1 CR 1 15

21 17/M ES k.stehenní ne 2 0 CR 1 13

22 15/M ES k.holenní ne 2 0 CR 1 26

23 16/M ES k.l˘tková ne 2 0 ter. 3

24 15/F ES/PNET pánev L, B, BM 2 2 ter. 1

25 15/M PNET hrudní stûna ne 2 0 ter 2

26 15/F ES pánev ne 2 ∗ 0 ter. 5

27 6/M ES pátefi L5- S2 ne 2 0 ter 6

28 15/M ES patní kost ne 2 1 ter 6

Tabulka 4. Údaje o pacientech vy‰etfien˘ch metodou RT-PCR na pfiítomnost nádorov˘ch bunûk v KD v dobû stanovení diagnózy - pouze u jed-
né pacientky (ã. 24) jsme zachytili nádorové buÀky pfii cytomorfologickém a cytogenetickém vy‰etfiení bunûk aspirátu kostní dfienû (vy‰etfien
vÏdy stejn˘ vzorek KD).
EET - extraosální ES (z mûkk˘ch tkání), B - meta do skeletu, L - meta do plic, BM - meta do kostní dfienû LN - meta do lymfatick˘ch uzlin, CR 1. - 1. kom-
pletní remise, ter- pacient je dosud léãen, ∗ pacient ztracen z evidence

n˘ch dÛvodÛ dostupné vy‰etfiení molekulární. Za pûtileté obdo-
bí existence cytogenetické laboratofie Kliniky dûtské onkolo-
gie byla mnohokrát ovûfiena uÏiteãnost takového vy‰etfiení
u málo diferencovan˘ch nádorÛ z mal˘ch tmav˘ch bunûk, kde
mÛÏe b˘t histopatologická diagnostika obtíÏná. Mezi pfiíkla-
dy, kde cytogenetické vy‰etfiení pfiispûlo k urãení správné dia-
gnózy, lze jmenovat t(2,5) u anaplastického velkobunûãného
lymfomu, v dobû, kdy je‰tû nebylo zavedené vy‰etfiení této
translokace metodou FISH nebo t(X,18) u málo diferencova-
ného synovialosarkomu (obr. 5, obr. 6).
Cytogenetické vy‰etfiení je rovnûÏ vyuÏíváno jako referenãní
technika pfii zavádûní citlivûj‰ích metod molekulárních, jak
ukazuje v˘‰e uveden˘ pfiíklad u Ewingova sarkomu. Dále je
cytogenetika uÏiteãná pfii hledání nov˘ch prognostick˘ch zna-
kÛ. Napfiíklad u neuroblastomÛ jsou v posledních letech sle-
dovány dva nové nezávislé indikátory negativní prognózy.

Podle nûkter˘ch studií je jejich pfiedpovûdní hodnota dokon-
ce vy‰‰í neÏ amplifikace N-myc. Jsou to nadbyteãn˘ segment
17q21-qter, translokovan˘ vût‰inou na nûkter˘ dal‰í chromo-
zóm a delece 11q. Relativnû nedávno byla delece 11q u neu-
roblastomÛ bez N-myc amplifikace a delece 1p oznaãena za
zmûnu charakterizujicí podskupinu se zásadnû odli‰nou bio-
logickou povahou. Nádory z této podskupiny mají sklon k agre-
sivnímu metastatickému rÛstu, aãkoli není amplifikován N-
myc (obr.7). âast˘m indikátorem negativní prognózy jsou
zmûny na krátk˘ch i dlouh˘ch raménkách prvního chromozó-
mu. Tyto zmûny nejsou pfiímo závislé na typu nádoru, byly
popsány i u leukemií a lymfomÛ. Jsou povaÏovány obecnû za
známku klonální evoluce ãi progrese. 
Na‰e v˘sledky potvrzují v˘znam cytogenetického vy‰etfiení
na chromozomální i molekulární úrovni u dûtsk˘ch solidních
nádorÛ. Toto vy‰etfiení by mûlo tvofiit integrální souãást péãe
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Pac. Vûk / Histologie Lokalizace Risk MRD MRD AHSCT PfieÏití
ãíslo pohlaví prim. tu./ meta gr. dfieÀ∗ ‰tûp stav pfieÏití (m.)

1 12/F ES/PNET hrudní stûna/reg. LU IM ne ne ano (2) CR 1 24

2 9/M ES pánev/ne IM n.d. ne ano CR 1

3 22/M PNET EET -obl. lopatky/ HR ano ano ne + 12
skelet, plíce progrese

4 14/F ES pánev/ne IM ne ne ano CR 1 28

5 10/F ES k.stehenní/ne IM ano ne ano DP 27

6 15/F ES k.l˘tková/plíce HR ano ne ano (2) CR 1 11

7 14/F ES pánev/ne IM ne ne ano + 11
TRD

8 13/F ES pánev/ne IM ne ne ano CR 1 23

9 9/F PNET ledvina/ne IM ano ne ne , + léãebné komplikace + 5

10 17/M ES k.stehenní/skelet HR ano ano ano - ‰tûp vy‰etfien po transplantaci,
odbûr na jiném pracovi‰ti DP (+) ztracen

11 16/M ES pánev/ne IM nd ne ano Ztracen

12 15/M ES k.paÏní/LU HR ano ano ano - nov˘ odbûr PBSC
negativní - podán CR 1 15

13 10/M ES - relaps Stehenní k./plíce HR nd. ne ano- dvojitá transplantace DP/ 2.PR

14 6/M ES L S/ne IM ne ne plánujeme 2/ 2002 ter. /

15 15/F ES pánev/ne IM ne ne plánujeme 3- 4/ 2002 ter. /

16 16/M ES l˘tková kost/ne LR ne ne neplánujeme ter. /

17 15/F ES patní kost/ ne LR ano ne neplánujeme ter. /

Tabulka 5. Vy‰etfiení ‰tûpÛ PBSC pacientÛ s nádory skupiny ES/PNET (LR- low risk group, nádory men‰ího rozsahu bez generalizace, IM - inter-
mediate risk group, rozsáhlé nádory v nepfiíznivé lokalizaci -pánev, hrudní stûna , HR - high risk group - generalizovaná onemocnûní) ∗ vstupní infilt-
race kostní dfienû vy‰etfiovaná metodou PCR, nd- nevy‰etfieno

o pacienty s nádorov˘m onemocnûním. Nemûlo by b˘t opo-
míjeno pfii odbûru tkánû na operaãním sále pro rutinní histo-
patologické vy‰etfiení. Je tfieba myslet na nezbytnost odbûru
vitální tkánû. Ideální je kombinace základního cytogenetické-
ho vy‰etfiení se v‰emi v souãasnosti dostupn˘mi molekulární-
mi technikami, neboÈ kaÏdá má své pfiednosti. Pro správnou

interpretaci tûchto vy‰etfiení je nezbytná tûsná spolupráce i vzá-
jemná informovanost mezi klinick˘m lékafiem, patologem
i pracovníky v specializovan˘ch laboratofií. 

Práce vznikla za podpory GAâR, grant ã. 301/001394
a M·MT v˘zkumné zámûry ã.111300005.
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SOUâASNÉ MOÎNOSTI CHIRURGIE V KOMPLEXNÍ LÉâBù NÁDORÒ 
HRUDNÍKU, B¤ICHA A RETROPERITONEA U DùTÍ

THE ROLE OF SURGERY IN THE COMPLEX TREATMENT OF THORACIC,
ABDOMINAL AND RETROPERITONEAL TUMORS
·NAJDAUF J., RYGL M., P¯CHA K., ZEMAN L., ·KÁBA R., VYHNÁNEK M., MORÁVEK J., K¤ÍÎ J., FRYâ R., 
KALOUSOVÁ J.

KLINIKA DùTSKÉ CHIRURGIE UK 2. LF A FN MOTOL PRAHA, 

PRÁCE JE SOUâÁSTÍ V¯ZKUMNÉHO ZÁMùRU VZ 111300005 

Souhrn: Autofii prezentují souãasné chirurgické moÏnosti v komplexní terapii nádorÛ u dûtí. Diskutovány jsou solidní nádo-
ry hrudní stûny, dutiny hrudní, dutiny bfii‰ní a retroperitonea. Zku‰enosti vycházejí z operací 175 dûtí s neuroblastomem, ope-
rovan˘ch v letech 1987-1997. Za toto období jsme operovali 148 dûtí s abdominální lokalizací neuroblastomu a 27 s medias-
tinální. 39% nádorÛ bylo I.a II. stadium nádoru, pfieÏití pacientÛ v tomto stadiu choroby je vysoké, v na‰í sestavû 92,5%. Dal‰ím
ãast˘m solidním nádorem retroperitonea je WilmsÛv nádor. V letech 1988-1997 bylo operováno 172 dûtí s nefroblastomem.
PfieÏití pacientÛ s „pfiíznivou“ histologii je kolem 90%. Chirurgická léãba nádorÛ jater vychází pfiedev‰ím ze zku‰enosti let
1991-2000, kdy jsme operovali 42 dûtí s maligním nádorem jater, 37 s primárním a 5 s metastázou jiného solidního nádoru.
PfieÏití pacientÛ s hepatoblastomem se v˘raznû zlep‰ilo, v souãasné dobû pfieÏívá 85% ze 28 pacientÛ. Základem terapie solid-
ních nádorÛ je úzká interdisciplinární spolupráce v‰ech zúãastnûn˘ch odborníkÛ. Úloha chirurgÛ je u nûkter˘ch nádorÛ zásad-
ní, u nûkter˘ch ãásteãná (biopsie, parciální exstirpace). DÛleÏitá je pfiesná diagnostika nádoru a pfiedoperaãní pfiíprava pacien-
ta. Vlastní operace mÛÏe b˘t primární odstranûní nádoru pfied nebo po konzervativní onkologické léãbû nebo se jedná o urgentní
operaci pfii komplikacích (krvácení, perforace). Nároãn˘mi jsou operace recidiv nádorÛ, zvlá‰tû po chemoterapii nebo záfiení.
Zatím se vût‰ina nádorÛ operuje otevfienou cestou z torakotomie nebo laparotomie, své místo si získává i v dûtském vûku tora-
koskopie (biopsie nádorÛ mediastina – m.Hodgkin, neHodkinské lymfomy) a laparoskopie. Pfii resekci plicních metastáz se
pouÏívá Neodym-YAG - laser, s vyuÏitím fototermického efektu. Ultrasonickou odsávaãku (CUSA) lze pouÏít pfii operaci nádo-
rÛ jater, neuroblastomu, pankreatu, sleziny a ledvin. Ke krytí defektÛ po operaci nádorÛ stûny hrudní se pouÏívá umûl˘ mate-
riál Goretex. 

Klíãová slova: chirurgie nádorÛ hrudníku, bfiicha a retroperitonea v dûtské vûku, náhlá pfiíhoda onkologická, typy onkologic-
k˘ch operací v dûtském vûku

Sumary: The authors present contemporary possibilities of surgery in the therapy of tumors in children. There are solid tumors
of thoracic wall and cavity, abdomen and retroperitonaeum in question. Our experience is based upon 175 children with
neuroblastoma operated on between 1987 - 1997. In this time 148 chldren had abdominal form of neuroblastoma and 27
mediastinal one. 39% of our patients had I-st and II-nd stage of the disease, their survival was as high as 92,5%. Another frequent
solid tumor of retroperitonaeum in children is Wilms_ tumor. Between 1988 - 1997 we have operated on 172 children for
nephroblastoma. The survival of patients with favourable histology is approximately 90. We have performed surgery of
malignant liver tumors in 42 children between 1991 - 2000. 37 of them had primary liver tumor, 5 had metastatic disease of
other solid tumor. We have experienced a substantialy higher survival of patients with hepatoblastoma. In the meantime 85%
of 28 patients with hepatoblastoma have survived. The basic requirement is close cooperation of all involved experts. The role
of surgery in some tumors is essential, in others it is more or less auxiliary (biopsy, partial resection) The exact diagnosis and
preoperative care are of utmost importance.The operation may include primary resection of the tumor after chemotherapy and
radiotherapy or urgent procedures in case of life threatening complications like bleeding and perforations . The surgery of
reccurencies , predominantly after chemotherapy and radiotherapy is demanding. In majority of solid tumors the aim of surgery
is the radical removal of the tumor either primarily or after chemotherapy. Up to now the open thoracic or abdominal surgery
is prevailing . In the paediatric age group a thoracoscopy a laparoscopy are being used more and more frequently (e.g. for
biopsies of mediastinal tumors, m. Hodgkin or lymphoma non-Hodgkin). In the resection of lung metastases we employ the
photothermic effect of Neodym-YAG laser. CUSA (ultrasonic arpirator) is usefull in resection of liver, pancreas spleen and
kidney. To bridge the gap after an extensive resection of the thoracic wall the Gore-tex has proved its quality. 

Key words: surgery of thoracic and abdominal tumors in children, acute oncological occurence, oncosurgical procedures in
children

Úvod
Operativa solidních nádorÛ vdûtském vûku se v posledním dva-
cetiletí stala v˘znamnou specializací v oblasti dûtské chirurgie
a je souãástí komplexní terapie dûtí postiÏené solidním nádoro-
v˘m onemocnûním v oblasti hrudní stûny, mediastina, dutiny
bfii‰ní a retroperitonea. Za poslední dvacetiletí do‰lo k v˘znam-
nému posunu pfii radikalitû operací, zlep‰ení diagnostiky akole-
moperaãní péãe, coÏ nemalou mûrou pfiispûlo k vy‰‰ímu pfieÏi-
tí a zlep‰ení kvality Ïivota operovan˘ch dûtí. 
V roce 1989 byla v Praze, v prÛbûhu XXI. svûtového kongresu
Mezinárodní spoleãnosti dûtské onkologie (SIOP) zaloÏena spo-

leãnost dûtsk˘ch chirurgÛ, zab˘vajících se dûtskou onkochirur-
gií – IPSO (International Pediatric Surgical Oncology), která
sdruÏuje kolem 150 dûtsk˘ch chirurgÛ. Zna‰eho pracovi‰tû bylo
na mezinárodních sjezdech pofiádan˘ch touto spoleãností pfied-
neseno osm sdûlení z problematiky dûtské onkochirurgie. 

„Náhlá pfiíhoda onkologická“
Pfied vznikem samostatného oboru dûtské onkologie byla dia-
gnostika dûtí s nádorov˘m onemocnûním pozdní, operace ãas-
to z rÛzn˘ch dÛvodÛ odkládané, radikalita operací malá a byl
vy‰‰í v˘skyt kolemoperaãních komplikací. V posledním dese-
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tiletí pfiistupují onkologové, chirurgové, anesteziologové
a rentgenologové k dûtskému pacientovi s nádorem jako
k „náhlé pfiíhodû onkologické“. Znamená to, Ïe diagnostika,
pfiedoperaãní pfiíprava a operace musí probûhnout v co nej-
krat‰í dobû. Sami dûlíme náhlou pfiíhodu onkologickou na
„skuteãnou“ a relativní. Skuteãná náhlá pfiíhoda onkologická
vzniká pfii krvácení z nádoru do dutiny bfii‰ní nebo hrudní, krvá-
cení do nádoru s jeho v˘razn˘m zvût‰ením a nebezpeãím per-
forace. Dal‰í skuteãnou náhlou onkologickou pfiíhodou je per-
forace nádoru, vznik ileu nebo útlak d˘chacích cest s nutností
umûlé plicní ventilace. Ostatní pacienty fiadíme do skupiny
„relativní“ náhlé pfiíhody onkologické. Jsou to pacienti, ktefií
podle onkologického protokolu nevyÏadují primární chemo-
terapii, ale operaãní v˘kon. Tyto dûti operujeme po stanovení
diagnózy do ãtvrtého, maximálnû do ‰estého dne, ostatní jsou
operovány podle pfiíslu‰ného léãebného protokolu. 

Typy operací
Radikální operace – u vût‰iny benigních nádorÛ má radikální
odstranûní tumoru zásadní v˘znam. U ãásti maligních nádorÛ
platí toto pravidlo rovnûÏ, je v‰ak nutná následná chemotera-
pie nebo radioterapie. U nûkter˘ch maligních solidních nádo-
rÛ není primární radikální operace nutná. Pro vy‰‰í úspû‰nost
léãby se v první fázi odebere vzorek nádoru na histopatolo-
gické vy‰etfiení, následuje chemoterapie a poté definitivní ope-
race, tzv. „second look“ operace. MÛÏe se jednat o plánova-
nou „second look“ operaci nebo neplánovanou. Plánované jsou
takové operace, kde je postup obecnû uznávan˘ (vy‰‰í stadia
neuroblatomu, rabdomyosarkom a sarkomy hrudní stûny).
Neplánované jsou ty, kde je doporuãen primární radikální
v˘kon, ale lokální nález jej neumoÏÀuje. V takov˘ch pfiípa-
dech se mÛÏe provést tzv. „debulking“ operace. Jedná se o ope-
raci zmen‰ující nádor, která se v souãasné dûtské onkochirur-
gii nedoporuãuje. Parciální excize nebo „debulking“ operace
s odstranûním ménû neÏ 50 procent nádoru se prakticky neli-
‰í od biopsie. 
Paliativní operace – tyto operace nejsou v dûtské onkochirur-
gii ãasté. Relativnû nejãastûj‰í jsou odlehãující stomie tenké-
ho nebo tlustého stfieva pfii inoperabilním nádoru dutiny bfii‰-
ní, kter˘ je komplikován ileózním stavem. Ménû ãasto se
provádí gastrostomie pro nemoÏnost polykání stravy (postira-
diaãní ezofagitida) nebo tracheostomie pro komplikace dlou-
hodobé ventilace. Dal‰í paliativní operace jsou nefrostomie,
epicystostomie nebo ureterostomie. 
Rekonstrukãní operace – nejsou ãasté, u nûkter˘ch operací jsou
v‰ak samozfiejmostí. V hrudní chirurgii se nejãastûji provádûjí
rekonstrukce hrudní stûny po rozsáhl˘ch resekcích primárních
nádorÛ hrudní stûny a resekcích Ïeber. V˘jimeãné jsou plasti-
ky trachey a bronchu po vût‰ích resekcích plic u vzácn˘ch pri-
márních nádorÛ plic. Pfii nádorovém postiÏení bránice se pro-
vádûjí rekonstrukãní operace pomocí umûlé hmoty (Goretex).
V bfii‰ní chirurgii provádûjí se rekonstruují Ïluãové cesty pomo-
cí exkludované kliãky tenkého stfieva po rozsáhl˘ch resekcích
jater (trisegmentektomie), slinivky bfii‰ní nebo po radikální ope-
raci primárního nádoru Ïluãov˘ch cest. Po exstirpaci sakro-
kokcygeálního teratomu je nutná rekonstrukce svûraãÛ rekta ze
zadního pfiístupu. Tyto operace by mûl provádût chirurg se zku-
‰eností s operacemi anorektálních atrézií. 

Chirurgické komplikace 
Pfii rozsáhl˘ch radikálních operacích jsou moÏné neÏádoucí
kolemoperaãní komplikace. V dûtské onkochirurgii je u mno-
ha diagnóz radikální operace imperativem pro chirurga.
U nûkter˘ch nádorÛ platí, Ïe pokud není proveden radikální
v˘kon, ‰ance na pfieÏití je nulová. Pro dûtského onkochirurga
jsou dvû relativnû jednoduchá rozhodnutí – prohlásit nádor za
inoperabilní a nemít komplikace a na druhé stranû pfii nezna-
losti, nezku‰enosti a nemístné odvaze resekovat nádor s vel-
k˘mi komplikacemi. I pfii zku‰enosti v dûtské onkochirurgii
se operatér setkává pfii radikálních v˘konech s komplikacemi. 

NejváÏnûj‰ími komplikacemi jsou poranûní velk˘ch cév.
Nádory mediastina a retroperitonea deviují velké cévy (aorta,
dolní a horní dutá Ïíla, horní mezenterická arterie a Ïíla). Pfii
poranûní tûchto cév je moÏná jejich sutura, ménû ãasto je nut-
ná jejich náhrada umûlou cévní protézou. Dal‰ími moÏn˘mi
komplikacemi jsou napfi. perforace stfieva, Ïaludku, poranûní
sleziny a jater, poranûní plíce nebo trachey. Tyto komplikace
je nutné o‰etfiit bûhem operace, nepoznané mohou vést v poo-
peraãním období k váÏnému zhor‰ení stavu nebo aÏ k úmrtí
pacienta. Zku‰en˘ t˘m má tûchto nepoznan˘ch komplikací
minimum.

Nové technologie
Laser – v chirurgii se vût‰inou uÏívá fototermick˘ efekt lase-
ru. PouÏíváme neodym YAG laser, pfiedev‰ím pfii resekcích
plicních metastáz solidních nádorÛ, pfii resekci neuroblastomu
a nûkdy pfii jaterních resekcích. RovnûÏ lze jeho koagulaãní
úãinky pouÏít pfii destrukci zbytku resekovaného nádoru. Nd-
YAG laser se pouÏívá nekontaktním zpÛsobem, kdy se lase-
rov˘m paprskem resekuje plicní tkáÀ pfii maximální energii
pfiístroje 60 W. Paprsek má souãasnû koagulaãní schopnost
a tohoto efektu se vyuÏívá ke stavûní kapilárního krvácení
z resekované plochy jater a plic. Pfii koagulaci ranné plochy
vzniká regionální blokáda lymfatické a vaskulární drenáÏe ope-
rované ãásti orgánu a omezuje se moÏnost ‰ífiení nádorov˘ch
bunûk. 
CUSA (Cavitron Ultrasonic Surgical Aspirator) ultrasonická
odsávaãka pracuje frekvencí 23 000 Hz. Vibrující hrot pfiístroje
provádí selektivní destrukci tkání, která je závislá na obsahu
vody v buÀkách. BuÀky, které obsahují více vody, napfi. jater-
ní, slinivky bfii‰ní, kfiehké tumory a lymfatické uzliny, jsou sná-
ze destruovány neÏ tkánû s vût‰ím obsahem kolagenu a elas-
tick˘ch vláken (cévy, Ïluãovody, pankreatick˘ v˘vod). Energie
se z hrotu pfiístroje ‰ífií pouze longitudinálnû, ne transverzál-
nû. V˘sledn˘m efektem je destrukce parenchymov˘ch bunûk
v rozsahu jeden aÏ dva milimetry kolem hrotu pfiístroje. Sou-
ãasné odsávání tkání a prom˘vání hrotu pfiístroje fyziologic-
k˘m roztokem umoÏÀuje pfiehlednou disekci napfi. jaterní tká-
nû a podvaz pfiemosÈujících cév a ÏluãovodÛ. V˘sledkem je
pfiehledná resekce, men‰í procento Ïluãov˘ch pí‰tûlí a jistûj‰í
a pfiehlednûj‰í neanatomické resekce jater. Ultrasonická odsá-
vaãka je vhodná pro odstranûní zbytkÛ neuroblastomu v oko-
lí velk˘ch cév, odstranûní hilov˘ch uzlin pfii resekci plic, vchi-
rurgii pankreatu, sleziny a ledviny (17,19). 
Argonová koagulace – koagulace v argonové atmosféfie se
pouÏívá k hemostáze u plo‰n˘ch difuzních krvácení. Argono-
vá koagulace se v onkochirurgii uplatní pfii o‰etfiení resekãních
ploch u nádorÛ jater, pfii o‰etfiení hraniãní tkánû, pfii hemostá-
ze v lÛÏku nádoru a pfii o‰etfiení odbûrové plochy po laparo-
skopické/torakoskopické biopsii. SníÏením krevních ztrát,
omezením následn˘ch transfuzí a niÏ‰ím v˘skytem pooperaã-
ních komplikací se redukuje celková operaãní zátûÏ pro onko-
logicky nemocné dûti. 

Torakoskopie a laparoskopie
Torakoskopie a laparoskopie jsou miniinvazivní metody, kte-
ré se vyuÏívají k diagnostice a léãbû onemocnûní hrudníku
a bfiicha, která jsou suspektní z nádorového onemocnûní. V sou-
ãasné dobû je pfiesnûj‰í oznaãení videotorakoskopie, videola-
paroskopie, protoÏe obraz je z hrudní nebo bfii‰ní dutiny pfie-
ná‰en pomocí kamery a optick˘ch kabelÛ na monitory
videosoupravy. Diagnostické a operaãní v˘kony mohou b˘t
provedeny buì klasicky, otevfienû nebo miniinvazivnû – tora-
koskopicky, laparoskopicky. V dûtské onkochirurgii preferu-
jeme pouÏití mininvazivních technik pro diagnostické úãely
(biopsie, staging), zatímco radikální operace nádorÛ provádí-
me klasickou otevfienou technikou.
Mininvazivní endoskopické metody jsou ve srovnání s klasic-
k˘mi operacemi pro pacienta ‰etrnûj‰í a sniÏují celkovou zátûÏ
pro onkologicky nemocné dûti. Mezi v˘hody patfií men‰í ope-
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raãní trauma, men‰í po‰kození hrudní nebo bfii‰ní stûny, men-
‰í pooperaãní bolestivost, krat‰í doba hospitalizace, rychlej‰í
rekonvalescence a lep‰í kosmetick˘ efekt. Nev˘hodou endo-
skopick˘ch metod je nemoÏnost pfiímé palpace nádorov˘ch
loÏisek. SloÏitûj‰í endoskopické v˘kony je moÏné provést
kombinovanou technikou videoasistované chirurgie (VATS). 
Indikacemi k torakoskopické - laparoskopické biopsii u dûtí
jsou patologické procesy hrudníku a bfiicha u kter˘ch je pfies-
ná histologická diagnóza rozhodující pro strategii dal‰í léãby.
Nejãastûji se jedná o generalizovaná onemocnûní nebo o loÏis-
ka, která jsou suspektní z nádorového onemocnûní. Odbûr vzor-
kÛ z patologického loÏiska se provádí buì bioptick˘mi kle‰-
tûmi 5mm a nebo torakoskopickou excizí s vyuÏitím Endo-Gia
stapleru nebo endoloop kliãky. Odbûr vzorkÛ má b˘t vÏdy pro-
vázen peroperaãním histologick˘m vy‰etfiením. Dal‰í
postup závisí na v˘sledcích získan˘ch z tûchto preparátÛ a sta-
noví se pfii pfiímé konzultaci chirurga, patologa a onkologa. 

Hrudní chirurgie 
Nádory hrudní stûny
Primární nádory hrudní stûny u dûtí jsou pfieváÏnû mezenchy-
mového pÛvodu s pfievahou vysoce maligních nádorÛ. Nej-
ãastûj‰ími jsou maligní nádory z mal˘ch kulat˘ch bunûk
(malignant small round-cells tumor - synonyma PNET, Ewin-
gÛv sarkom, AskinÛv nádor) následované ‰irok˘m spektrem
sarkomÛ (rabdomysorakom, osteosarkom, chondrosarkom
atd). Jeden z dÛvodÛ letality je bezpfiíznakov˘ nitrohrudní rÛst
nádoru a obvykle nûkolikamûsíãní zpoÏdûní od prvních symp-
tomÛ do stanovení diagnózy. Komplexní léãba nádorÛ hrudní
stûny závisí od stanovení pfiesné histologické diagnózy. Ve
vût‰inû pfiípadÛ se po diagnostické biopsii podává chemotera-
pie je‰tû pfied resekcí nádoru. Pfiedoperaãní chemoterapie
usnadní zmen‰ením primárního nádoru jeho resekci a souãas-
nû zaji‰Èuje ãasnou léãbu mikrometastáz. Pfii operaci se rese-
kuje nádor spolu s postiÏen˘mi segmenty Ïeber. Defekt hrud-
ní stûny po vût‰ích resekcích se rekonstruuje pomocí záplaty
z Gore-texu. Na operaci navazuje cyklus kombinované che-
moterapie a frakcionovaného ozáfiení. U pacientÛ s disemino-
van˘m onemocnûním je léãba zakonãována megaterapií s auto-
logní tranplantací progenitorov˘ch krevních bunûk. Pfies
komplexní terapii zÛstává prognóza nepfiíznivá, zejména pro
dûti s metastázami. Tfiíleté pfieÏití dûtí s maligním nádorem
z mal˘ch kulat˘ch bunûk je okolo 30%.

Primární nádory plic
Primární nádory plic jsou u dûtí raritní. Z ‰irokého spektra
nádorÛ je vhodné pfiipomenoutt pulmoblastom a rabdomyo-
sarkom, které mohou b˘t sdruÏeny s cystick˘mi malformace-
mi plic (4). Ve v‰ech suspektních pfiípadech indikujeme radi-
kální v˘kony ve smyslu lobektomie nebo pulmonektomie (10).

Plicní metastázy
Plicní metastázy jsou v dûtském vûku typické pro sarkomy
(osteosarkom, chondrosarkom, rabdomyosarkom), nefrobla-
stom a maligní nádory z mal˘ch kulat˘ch bunûk. Dále se vysky-
tují u hepatoblastomu a jako lymfatická infiltrace pfii lymfo-
mech a leukemiích. Izolované metastázy se indikují k radikální
exstirpaci (klínovitá resekce, segmentální resekce plíce), pfii
difuzním postiÏení se provádí torakoskopická biopsie pro ovû-
fiení histologické povahy loÏiska.

Nádory mediastina 
Ve srovnání s dospûl˘mi jsou tumory u dûtí v mediastinu ãas-
tûj‰í. Pfiíãinou je relativnû vy‰‰í incidence nádorÛ hematopo-
etického systému a témûfi v˘luãn˘ v˘skyt nádorÛ neurogen-
ních, zvlá‰tû symptatogenních. Pomûrnû pestrá je i skupina
pseudotumorÛ. Incidence maligních nádorÛ vãetnû hemato-
poetick˘ch je 55-60%.
Za období let 1975 – 1999 jsme operovali 237 dûtí s nádorem
mediastina. Benigních bylo 57%, maligních 43%. V‰ichni

pacienti po operaci benigního nádoru Ïijí. Nejãastûj‰ím malig-
ním solidním nádorem mediastina je neuroblastom. Dlouho-
dobé pfieÏití pacientÛ po exstirpaci a chemoterapii je 85%. Dal-
‰ími nádory jsou teratom, maligní lymfom, lymfogranulom,
ganglioneuroblastom, ganglioneurom, neurofibrom, neurile-
mom, neuroepiteliom, EwingÛv sarkom, embryom, leiomyo-
sarkom, embryonální sarkom aj. (11). 

Bfii‰ní chirurgie
Nádory jater 
Za období let 1985 – 2000 jsme operovali 56 dûtí s primárním
nádorem jater. Nejãastûj‰ím maligním nádorem jater v dût-
ském vûku je hepatoblastom (Hb). V letech 1985-1990 jsme
mûli kolemoperaãní úmrtí pfii resekci jater 36%, v období 1991
– 2000 kolemoperaãní úmrtí bylo 5%. Pfii radikálních resek-
cích jsme zavedli metodu totální vaskulární okluze, která
v˘raznû sníÏila operaãní komplikace (15,16). Jako první v âR
jsme provedli resekci tfií segmentÛ jater, tzv. trisegmentekto-
mii. PfieÏití dûtí léãen˘ch pro hepatoblastom bylo za období let
1985-1990 11%, za období 1991-2000 85%. Tento v˘sledek
je srovnateln˘ s nejlep‰ími svûtov˘mi v˘sledky (8,12,13). Pfie-
Ïití pacientÛ s hepatocelulárním karcinomem (HCC) je celo-
svûtovû v˘raznû niÏ‰í (9). Z 8 operovan˘ch dûtí v prÛbûhu let
1991-2000 pfieÏívají bez prÛkazu nádoru 3 dûti (38%) (20).
Jaterní metastázy nefroblastomu mají ‰patnou prognózu. U jed-
noho dítûte s oboustrann˘mi metastázami PNETu Ïaludku jsme
provedli podvaz obou hepatálních arterií, pacient Ïije 10 let po
operaci (18).

Nádory pankreatu 
V letech 1992 – 2001 bylo diagnostikováno a operováno 9 dûtí
s papilárnû cystick˘m a solidním nádorem pankreatu (PCSTP).
V˘sledky byly publikovány v zahraniãní literatufie, jedná se
o jednu z nejvût‰ích sestav na svûtû s touto vzácnou diagnó-
zou. V‰ichni operovaní pacienti Ïijí (19). Ostatní nádory pan-
kreatu jsou v dûtském vûku vzácné (cystadenom, pankreatob-
lastom, karcinom, insulinom) (5). 

Neuroblastom 
Na‰e zku‰enosti vycházejí z operací 175 dûtí s neuroblasto-
mem, operovan˘ch v letech 1987-1997. Za toto období bylo
operováno 148 dûtí s abdominální lokalizací neuroblastomu
a 27 s mediastinální. 39% pacientÛ mûlo I.a II. stadium nádo-
ru, pfieÏití pacientÛ v tomto stadiu choroby je vysoké, v na‰í
sestavû 92,5% (14). 
Prognóza pacientÛ s bfii‰ním neuroblastomem je hor‰í. Pfii
v˘skytu nádorÛ I.-III. klinického stadia a stadia IV.S jsou
v˘sledky pfiíznivé, u klinického stadia IV. je prognóza váÏná
a v této oblasti nedo‰lo za poslední desetiletí k podstatnému
pokroku. Celkové pfieÏití pacientÛ s neuroblastomem zÛstává
kolem 55-60% (1,2,3,6,7). 

Nádory ledviny 
U pacientÛ s maligním nádorem ledviny - nefroblastomem
do‰lo k pokroku spí‰e díky dokonalej‰í diagnostice a chemo-
terapii neÏ pokroku v chirurgické technice, pouze radikalita
u pokroãil˘ch nádorÛ je vy‰‰í s niÏ‰ími kolemoperaãními kom-
plikacemi. Za období let 1988-1997 jsme operovali 172 paci-
entÛ s nefroblastomem. Celkové pfieÏití za toto období je 80%.
V souãasné dobû je podstatné urãení histologie na „pfiíznivou“
a „nepfiíznivou“. Pacienti s „pfiíznivou“ histologií mají velmi
dobrou prognózu. PfieÏití pacientÛ za období let 1993-1997
s pfiíznivou histologií je 95%, s nepfiíznivou za stejné období
je 81%. 

Sakrokokcygeální teratom 
Léãba sakrokokcygeálního teratomu (SCT) spoãívá vût‰inou
v primárním odstranûní nádoru bûhem prvního t˘dne Ïivota.
Exstirpace SCT spoãívá v uvolnûní nádoru od okolních struk-
tur, podvazu a.sacralis mediana, resekci kostrãe, vyjmutí
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nádoru z vyhloubení kfiíÏové kosti a rekonstrukci svûraãové-
ho komplexu rekta. O odstranûní nádoru perineální cestou roz-
hoduje pomûr v˘chodu pánevního dna a nejvût‰ího prÛmûru
nádoru. Pfii ponechání kostrãe je témûfi 40% pravdûpodobnost
lokální recidivy nádoru. PfieÏití pacientÛ po odstranûní vyzrá-
l˘ch SCT je prakticky 100%. Pfii v˘skytu 2-3 nov˘ch SCT
roãnû je vhodné koncentrovat pacienty na pracovi‰tû, které
má zku‰enost s onkochirurgií a fie‰ením anorektálních mal-
formací.

Rabdomyosarkom 
Rabdomyosarkom (RMS) je nejãastûj‰ím dûtsk˘m nádorem
ze skupiny sarkomÛ mûkk˘ch tkání. Nejvy‰‰í pfieÏití je ve sku-
pinû 1-5 let, ale pacienti mlad‰í jednoho roku nemají lep‰í pro-
gnózu, jako je tomu u neuroblastomu. Kromû hlavy a krku je
neãastûj‰í lokalizací RMS urogenitální trakt. Léãba rabdomy-
osarkomu je komplexní. Zahrnuje chemoterapii, radioterapii

a operaci. Pfii samotném chirurgickém odstranûní tumoru
dochází k recidivû v 90% pfiípadÛ. Ani hyperradikální mutilu-
jící v˘kony nemají v˘raznû lep‰í v˘sledky. Diagnóza se sta-
noví z biopsie otevfiené nebo endoskopické. Léãba se zahaju-
je chemoterapií. V pfiípadû kompletní remise pokraãuje
chemoterapie bez operace. Pfii zmen‰ení primárního loÏiska,
kdy jsou patrná rezidua tumoru, následuje operace. Ta má za
cíl zmen‰it ãi odstranit reziduum, ale pfii zachování funkce
postiÏeného orgánu. Podle operaãního nálezu se resekují regi-
onální lymfatické uzliny. VÏdy pokraãuje chemoterapie podle
stanoveného protokolu.

Vzhledem k incidenci solidních nádorÛ hrudníku, dutiny bfii‰-
ní a retroperitonea v âeské republice je racionální operovat
tyto pacienty maximálnû ve dvou specializovan˘ch centrech
dûtské chirurgie, vzácné diagnózy nebo rizikové operace
(nádory jater, pankreatu a plic) pouze v jednom centru.
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Léãba nádorÛ dûtí a mladistv˘ch zaznamenala v prÛbûhu
posledních 30ti aÏ 40ti let v˘znamné pozitivní v˘sledky, kte-
ré jsou spojeny se zavedením úãinn˘ch cytostatik do klinické
praxe u chemosenzitivních nádorÛ. Po radikálním chirurgic-
kém odstranûní primárního nádoru umírala dfiíve nádoru
naprostá vût‰ina nemocn˘ch metastázami (generalizací nádo-
ru), které vznikly z klinicky nezjistiteln˘ch metastáz, pfiítom-
n˘ch v organismu uÏ ve chvíli operace. Tomuto nepfiíznivému
v˘voji dokázala úãinná adjuvantní chemoterapie (léãba mik-
rometastáz chemoterapií po radikálním chirurgickém odstra-
nûní nádoru) zabránit a pfieváÏná vût‰ina nemocn˘ch se po této
léãbû uzdravila. Publikované úspûchy adjuvantní chemotera-
pie vedly dûtské onkology k úvahám a praktick˘m aplikacím
chemoterapie u více i ménû pokroãil˘ch nádorÛ je‰tû pfied ope-
rací. Tato chemoterapie se zprvu oznaãovala jako tzv. primár-
ní, posléze se ‰iroce zaãal pouÏívat termín neoadjuvantní che-
moterapie. 
Nejlépe to lze dokumentovat na pfiíkladu zhoubného kostního
nádoru - osteosarkomu. Úãinnost novû zaveden˘ch cytostatik
v léãbû tohoto nádoru (vysokodávkovan˘ metotrexat, cispla-
tina, adriamycin) byly tak pfievratné, Ïe v roce 1973 v Memo-
rial Sloan Kettering Centru v New Yorku bylo moÏné doku-
mentovat první skuteãnû vûdecké základy tehdy primární, dnes
neoadjuvantní chemoterapie. Spoleãn˘m úsilím onkologÛ
a chirurgÛ bylo zlep‰it kvalitu Ïivota 60% aÏ 70% nemocn˘ch,
u kter˘ch se podafiilo vyléãit osteosarkom, ale vÏdy pouze za
cenu ztráty konãetiny. Ve zmínûném roce 1973 zaãali onko-
logové a ortopedi sdruÏení kolem Rosena léãit pacienty s oste-
osarkomem podle léãebného protokolu, zahrnujícího v první
fázi léãby chemoterapii. Jejím úkolem bylo zmen‰it primární
nádor a umoÏnit resekãní, záchovn˘ v˘kon na konãetinû, kte-
r˘ sice omezoval funkci operované konãetiny, nicménû ji
zachovával. To byly zaãátky tzv. limb salvage (saving) surge-
ry (konãetinu ‰etfiící, zachraÀující operace). 

Spolu s rozvojem a zdokonalováním operaãních postupÛ se
také upravovaly kombinace cytostatik v neoadjuvantní léãbû
a na velk˘ch souborech se vyhodnocovala jejich úãinnost.
Podle odpovûdi nádorové tkánû na podanou cytostatickou léã-
bu lze do jisté míry pfiedpovûdût i dal‰í osud nemocného a podle
toho pfiípadnû modifikovat dal‰í léãebn˘ postup. Prokázalo se
totiÏ, Ïe dosáhne-li se neoadjuvantní chemoterapií minimálnû
90% zniãení (nekróza) vitální nádorové tkánû, lze pfiedpoklá-
dat dal‰í pfiízniv˘ v˘voj onemocnûní s velkou ‰ancí nemocné-
ho na dosaÏení trvalé remise. Pokud nádor na podanou che-
moterapii takto nezareaguje, je dal‰í osud nemocného velmi
nejist˘ a ani pfiípadná zmûna chemoterapie nemusí zvrátit
nepfiízniv˘ v˘voj onemocnûní. Pokud nádor nereaguje na che-
moterapii vÛbec, pouÏívají se za takové situace experimentál-
ní protokoly. V souãasné dobû pouÏívan˘mi protokoly lze zce-
la vyléãit kolem 70% nemocn˘ch, rozdíl oproti 70. létÛm je
podstatn˘ - nemocní jsou vyléãení se zachovanou konãetinou.
Analogicky se léãí i druh˘ nejãastûj‰í nádor kostí - EwingÛv
sarkom. U tohoto typu nádoru je moÏné k neoadjuvantní che-
moterapii v indikovan˘ch situacích pfiifiadit je‰tû radioterapii
a posílit tak úãinek chemoterapie. Cíl je stejn˘ jako u osteo-
sarkomu - nemocného vyléãit, zachovat konãetinu a tudíÏ zlep-
‰it kvalitu Ïivota.
Nefroblastom (WilmsÛv nádor ledviny) je dal‰ím, témûfi ãítan-
kov˘m pfiíkladem, na kterém lze demonstrovat efekt pfiedope-
raãní - neoadjuvantní chemoterapie. Nefroblastom je nádor
ãasto kfiehk˘, kter˘ dosahuje velmi znaãn˘ch rozmûrÛ a mÛÏe
perforovat i pfii ‰etrné manipulaci nebo dokonce spontánnû.
âasto se to stává pfii operaci a proto první studie v prÛbûhu 70.
let zaãaly zafiazovat radioterapii jako neoadjuvantní léãebnou
modalitu, která mûla zabránit peroperaãní perforaci. Toho se
skuteãnû podafiilo dosáhnout, ov‰em za cenu tûÏk˘ch poradi-
aãních následkÛ. Velmi záhy roli úãinné neoadjuvantní léãby
pfievzala právem mnohem bezpeãnûj‰í chemoterapie. Cílem

NEOADJUVANTNÍ CHEMOTERAPIE
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pfiedoperaãní chemoterapie u nefroblastomu, kromû likvidace
mikrometastáz, je velk˘ nádor zmen‰it, usnadnit operaci a sní-
Ïit tak riziko ruptury. Perforace nádoru s diseminací nádoro-
v˘ch hmot do dutiny bfii‰ní vyÏaduje intenzivnûj‰í chemote-
rapii a nutnost peritoneální dutinu ozáfiit. Úãinná neoadjuvantní
chemoterapie také v˘raznû zkracuje délku nutné adjuvantní
chemoterapie. 
Hepatoblastom je sice nádor velmi vzácn˘, ale dosahuje témûfi
vÏdy znaãn˘ch rozmûrÛ, které mohou b˘t pfiekáÏkou primár-
ního chirurgického fie‰ení. Taková situace nastává u 30% aÏ
60% dûtí. Neoadjuvantní chemoterapie u vût‰iny nemocn˘ch
nádor zmen‰í a je moÏné ho resekovat a pacienta vyléãit.
V prÛbûhu 90. let se zaãala neoadjuvantní chemoterapie uplat-
Àovat také u nádoru, u kterého byla operace prvním a ãasto
jedin˘m léãebn˘m postupem. Jedná se o retinoblastom, nádor,
kter˘ postihuje sítnici oka. Bez operace (enukleace bulbu) se
nádor ‰ífiil per continuitatem nebo hematogennû do ostatních
tkání a orgánÛ. V˘razná chemosenzitivita retinoblastomu

umoÏÀuje aplikaci neoadjuvantní chemoterapie, která zpÛso-
bí rychlou redukci nádorové tkánû, takÏe aÏ u 70% pacientÛ
lze dosáhnout záchrany oka a v men‰ím procentu i záchrany
vizu. Oproti jin˘m nádorÛm není neoadjuvantní chemoterapie
u retinoblastomu následována definitivním chirurgick˘m
v˘konem. Lokální léãba se omezí na léãbu laserem nebo radi-
oterapii.
Existuje je‰tû nûkolik typÛ nádorÛ, na kter˘ch lze demonstro-
vat úspû‰né pouÏití pfiedoperaãní - neodjuvantní chemoterapie
v dûtské onkologii: sarkomy mûkk˘ch tkání, neuroblastom,
nádory CNS a dal‰í.
Obecnû lze o neoadjuvantní chemoterapii fiíci, Ïe nenahraditel-
n˘m zpÛsobem testuje a dokládá citlivost nádorové tkánû na
podávanou chemoterapii, usnadÀuje a ãasto i umoÏÀuje opera-
ci primárního nádoru, umoÏÀuje záchovné operace, zkracuje
délku podoperaãní chemoterapie, ãasto nahradí radioterapii,
zlep‰uje kvalitu Ïivota po skonãení protinádorové léãby avnepo-
slední fiadû sniÏuje riziko vzniku sekundárních malignit.
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Úvod
Vût‰ina dûtsk˘ch maligních nádorÛ odpovídá s vysokou citli-
vostí na podanou cytostatickou léãbu. Systémová chemotera-
pie se nejãastûji kombinuje s léãbou lokální (radioterapií a ope-
rací). Touto strategií je dnes moÏné vyléãit pfiibliÏnû 75%
dûtsk˘ch pacientÛ s maligním nádorem1). Pfies v˘razné zlep-
‰ení léãebn˘ch v˘sledkÛ zÛstává prognóza dûtí s generalizo-
van˘mi nebo recidivujícími nádory vysoce nepfiíznivá. Pûtile-
té pfieÏívání se pohybuje pfii konvenãní léãbû mezi 18-30%.
Jednou z moÏností jak prognózu tûchto nemocn˘ch dále zlep-
‰it je zafiazení vysokodávkované chemoterapie (megaterapie)2).
Nejãastûji ji zafiazujeme na závûr léãby u dûtí s prognosticky
nepfiízniv˘m neuroblastomem, Ewingov˘m sarkomem, malig-
ními lymfomy, pokroãil˘mi germinálními nádory a generali-
zovan˘mi sarkomy mûkk˘ch tkání (tabulka 1)3). Megaterapie
je myeloablativní a musí b˘t doprovázena následnou trans-
plantací autologních hematopoetick˘ch kmenov˘ch bunûk
(HSCT, hematopoietic stem cell transplantation). Autologní
transplantace zaji‰Èuje obnovu kostní dfienû zniãené intenziv-
ní protinádorovou léãbou. Na rozdíl od alogenní transplanta-
ce nemá kurativní úãinek, chybí reakce ‰tûpu proti nádoru
(GVT, graft versus tumor effect). S v˘jimkou dûtské akutní

VYSOKODÁVKOVANÁ CHEMOTERAPIE S AUTOLOGNÍ TRANSPLANTACÍ 
HEMATOPOETICK¯CH KRVETVORN¯CH BUNùK V LÉâBù DùTSK¯CH
SOLIDNÍCH NÁDORÒ

HIGH-DOSE CHEMOTHERAPY WITH AUTOLOGOUS HEMATOPOIETIC 
STEM CELL TRANSPLANTATION FOR PEDIATRIC SOLID TUMORS

KABÍâKOVÁ E.

Souhrn: Vysokodávkovaná chemoterapie s následnou autologní transplantací hematopoetick˘ch kmenov˘ch bunûk je v˘znam-
nou sloÏkou komplexní protinádorové léãby. V Evropském registru pro transplantaci krve a kostní dfienû se roãnû eviduje více
neÏ 10 000 dal‰ích transplantací. Megaterapie pfiiná‰í vy‰‰í nadûji na vyléãení nûkter˘ch vysoce rizikov˘ch dûtsk˘ch nádorÛ,
které jsou konvenãní léãbou prakticky nevyléãitelné. Od roku 1992 do roku 2001 jsme transplantovali celkem 215 dûtí a dospí-
vajících (57 nemocn˘ch neuroblastomem, 54 Ewingov˘m sarkomem, 47 maligními lymfomy, 20 pokroãil˘mi germinálními
nádory, 25 sarkomy mûkk˘ch tkání, 6 nádory CNS, 4 nefroblastomem a 2 osteosarkomem). Bez známek aktivity onemocnûní
pfieÏívá 99 dûtí (46%), nejlep‰ího v˘sledku dosahujeme u pacientÛ s germinálními nádory (75%), Hodgkinovou chorobou (65%)
a Ewingov˘m sarkomem (48%). Sedmnáct dûtí zemfielo na léãebné komplikace (8% peritransplantaãní mortalita). Signifi-
kantnû lep‰í v˘sledky pfieÏívání mají dûti transplantované v kompletní remisi onemocnûní, megaterapie u dûtí s chemorezi-
stentním nádorem pouze prodlouÏí dobu trvání remise. Na‰e zku‰enosti potvrzují, Ïe megaterapie zafiazená na závûr konvenã-
ní léãby pfiedstavuje nejúãinnûj‰í léãebnou strategii pro vysoce rizikové pacienty s germinálními nádory, Ewingov˘m sarkomem,
neuroblastomem a nûkter˘mi typy maligních lymfomÛ a sarkomÛ mûkk˘ch tkání. V˘znam má pouze u dûtí s prokazatelnû che-
mosenzitivním onemocnûním. Mnohé otázky t˘kající se optimálního zafiazení megaterapie do léãebné strategie dûtsk˘ch solid-
ních nádorÛ v‰ak zÛstávají stále nezodpovûzené. V nejbliÏ‰ím období je nutné v rámci mezinárodních prospektivních rando-
mizovan˘ch studií posoudit v˘znam tandemov˘ch transplantací, nov˘ch kombinací cytostatik apotransplantaãní imunoterapie. 

Summary: Megatherapy with autologous hematopoietic stem cell transplantation (AHSCT) is now an established treatment
modality in oncology. The European register has more than 10 000 entries in recent years. During the 1980s and early 1990s high-
dose chemotherapy (HDC) with AHSCT has become a treatment choice for children with high-risk or relapsed malignancies.
During the period from 1992 to 2001 we transplanted 215 children and adolescents with poor prognosis cancer. There were 57
children with neuroblastoma, 54 with Ewing’s sarcoma, 47 with malignant lymphomas, 20 with advanced germ cell tumors,
25 with soft tissue sarcoma, 6 with recurrent medulloblastoma, 4 with nephroblastoma and two with relapsed osteosarcoma.
A total of 46% of patients are alive in complete remission. The most favourable outcome had children with extracranial germ
cell tumors (75%), Hodgkin’s lymphoma (65%) and Ewing’s sarcoma (48%). Peritransplant mortality was 8%. Our experien-
ce confirms that megatherapy with AHSCT is effective therapeutic modality for selected children with high-risk chemosensi-
tive solid tumors. Unfortunately, relapse of the original malignancy remains the main problem after transplantation. Future stu-
dies will focus on developing novel drug combinations, and post-transplant immunotherapy. Advances in cytokine therapy,
tumor specific vaccines, and gene therapy may decrease recurrence of the malignancy after HDC. Many important questions
about the optimal usage of megatherapy and bone marrow transplantation in pediatric solid tumors remain unanswered and
more effort is needed in order to include larger numbers of children in important phase III clinical trials.

lymfoblastické leukemie a leukemizovaného lymfoblastické-
ho lymfomu nebyl tento efekt u dûtsk˘ch solidních nádorÛ
pozorován. Pfii autologní transplantaci jsou v souãasnosti ãas-
tûji neÏ kostní dfieÀ pfievádûny periferní progenitorové buÀky
(PBSC, peripheral blood stem cell). Jejich odbûr nevyÏaduje
celkovou anestezii, odbûry je moÏné opakovat. Kontaminace

Indikace Autologní HSCT

Hodgkinova choroba 1310

nehodgkinské lymfomy 4111

neuroblastom 277

gliomy 62

sarkomy mûkk˘ch tkání 104

germinální nádory 292

EwingÛv sarkom 224

jiné 467

Tabulka 1. Autologní transplantace u solidních nádorÛ uskuteãnûné
v roce 2001 v Evropû (podle European Group for Blood and Marrow
Transplantation, EBMT)
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PBSC nádorov˘mi buÀkami je ménû pravdûpodobná a obno-
va krvetrvorby je rychlej‰í. Zkracuje se tím doba hospitaliza-
ce, niÏ‰í je i riziko ãasn˘ch potransplantaãních komplikací4).
První zku‰enosti s pouÏitím myeloablativní léãby s autologní
HSCT u dûtí publikovali v roce 1982 Pritchard a spol., ktefií
na závûr indukãní léãby pacientÛ s neuroblastomem vysoké-
ho rizika zafiadili podání vysokodávkovaného melfalanu.
V prÛbûhu osmdesát˘ch a devadesát˘ch let se vysokodávko-
vaná chemoterapie stala souãástí léãebn˘ch protokolÛ pro dûti
s nepfiíznivou prognózou determinovanou buì pokroãilostí
onemocnûní (EwingÛv sarkom, sarkomy mûkk˘ch tkání, ger-
minální nádory, nûkter˘mi typy maligních lymfomÛ) nebo bio-
logicko-genetick˘mi vlastnostmi (neuroblastom). 
Megaterapii lze pouÏít jako léãbu prvé volby, jako zakonãení
iniciální konvenãní cytoredukãní chemoterapie, nebo aÏ pro
léãbu prvního anebo dal‰ího relapsu po remisi navozené
záchrannou chemoterapií. Cílem pfiípravného vysokodávko-
vaného reÏimu je likvidace zbytkové nádorové populace. Pfie-
hled pfiedtransplantaãních reÏimÛ pouÏívan˘ch na na‰em pra-
covi‰ti uvádí tabulka 2.

neuroblastomem, 54 Ewingov˘m sarkomem, 47 maligními
lymfomy, 20 pokroãil˘mi germinálními nádory, 25 sarkomy
mûkk˘ch tkání, 6 nádory CNS, 4 nefroblastomem a 2 osteo-
sarkomem) (graf 1). 
Peritransplantaãní prÛbûh
V‰ichni pacienti s v˘jimkou osmi, ktefií zemfieli na ãasné perit-
ransplantaãní komplikace, pfiihojili transplantovan˘ ‰tûp a plnû
obnovili krvetvorbu. Signifikantní zkrácení doby hospitaliza-
ce, období do rekonstituce hematopoézy i prÛvodních kom-
plikací jsme prokázali pfii pfievodu PBSC ve srovnání s pfie-
vodem kostní dfienû. V ãasném období po transplantaci byly
nejzávaÏnûj‰í komplikace infekãní. Osm pacientÛ zemfielo ãas-
nû po pfievodu autologního ‰tûpu na multiorgánové selhání
v dÛsledku rychle postupující bakteriální nebo mykotické
infekce. Z projevÛ závaÏné orgánové toxicity (st.3-4 SZO kla-
sifikace) byly nejãastûj‰í mukozitida a hepatopatie. ·estnáct
nemocn˘ch mûlo protrahované krvácení do trávicího traktu,
u pûti se objevila hemoragická cystitida. Pro akutní renální
selhání byla v prvním t˘dnu po transplantaci u sedmi pacien-
tÛ nutná hemodial˘za. U ‰esti dûtí byla nezbytná nûkolikadenní
umûlá plicní ventilace pro tûÏkou pneumopatii.

Vyhodnocení dlouhodobého pfieÏívání transplantovan˘ch
pacientÛ
Ze souboru 215 transplantovan˘ch pfieÏívá k 31.12.2002 bez
známek aktivity onemocnûní 99 dûtí (46%), medián sledová-
ní celé skupiny je 3,6 roku. Nejlep‰ího v˘sledku dosahujeme
u pacientÛ s germinálními nádory (75%), Hodgkinovou cho-
robou (65%) a Ewingov˘m sarkomem (48%). Jako statisticky
v˘znamn˘ faktor jsme prokázali stav onemocnûní v dobû trans-
plantace, signifikantnû lep‰í v˘sledky pfieÏívání mají dûti trans-
plantované v kompletní remisi onemocnûní (EFS 65% vs 15%,
p=0,004). Neuspokojivé jsou i nadále léãebné v˘sledky pri-
márnû nebo sekundárnû refrakterních onemocnûní, vysoko-
dávkovaná léãba u této skupiny nemocn˘ch pouze prodlouÏi-
la dobu trvání remise 5-9).
Zemfielo 115 transplantovan˘ch dûtí (54%). Relaps nebo trva-
lá progrese onemocnûní byly pfiíãinou úmrtí 96 nemocn˘ch,
sedmnáct dûtí zemfielo na léãebné komplikace (8% peritrans-
plantaãní mortalita). U tfií transplantovan˘ch nemocn˘ch vzni-
kl sekundární zhoubn˘ nádor (1x myelodysplastick˘ syndrom,
1x akutní myeloidní leukemie, 1x rabdomyosarkom). Dvû dûti
na toto onemocnûní zemfiely, pacient se sekundárním rabdo-
myosarkomem se v souãasné dobû léãí pro druhou recidivu
nádoru.

Závûr
Vysokodávkovaná chemoterapie je mimofiádnû nároãná, vyÏa-
duje intenzivní podpÛrnou léãbu a musí ji provádût zku‰en˘

Pfiípravn˘ reÏim Onemocnûní

karboplatina, melfalan, etopozid neuroblastom, EwingÛv sarkom, 
maligní mezenchymální nádory, 
nefroblastom, osteosarkom, 
retinoblastom

busulfan, melfalan neuroblastom, EwingÛv sarkom

busulfan, melfalan, cyklofosfamid maligní mezenchymální nádory

busulfan, cyklofosfamid, etopozid nehodgkinské lymfomy

celotûlové ozáfiení, cyklofosfamid, nehodgkinské lymfomy
etopozid

cyklofosfamid, BCNU, etopozid Hodgkinova choroba

karboplatina, cyklofosfamid, germinální nádory extrakraniální
etopozid

cisplatina, cyklofosfamid embryonální nádory CNS, 
germinální nádory CNS

melfalan, cyklofosfamid osteosarkom

Tabulka 2. Pfiípravné reÏimy pouÏívané pfied autologní HSCT u dût-
sk˘ch solidních nádorÛ.

Klinické zku‰enosti s vysokodávkovanou chemoterapií
u dûtí se solidními nádory
Program transplantace kostní dfienû jsme zahájili na klinice
dûtské onkologie v roce 1992 ve spolupráci s Ústavem hema-
tologie a krevní transfúze. Od roku 1992 do roku 2001 jsme
transplantovali celkem 215 dûtí a mladistv˘ch (57 nemocn˘ch

Graf 1. Diagnózy pacientÛ transplantovan˘ch na klinice dûtské onkologie v období 1992 – 2001.

neuroblastom

EwingÛv sarkom

maligní lymfomy

germinální nádory

sarkomy mûkk˘ch tkání

nádory CNS

nefroblastom
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t˘m dûtsk˘ch onkologÛ. V ãasném období po transplantaci jsou
nejãastûj‰í komplikace infekãní, velmi závaÏné mÛÏe b˘t
po‰kození sliznic, jater, ledvin, srdce a plic. Na‰e zku‰enosti
potvrzují, Ïe megaterapie zafiazená na závûr konvenãní léãby
pfiedstavuje nejúãinnûj‰í léãebnou strategii pro vysoce riziko-
vé pacienty s germinálními nádory, Hodgkinovou chorobou,
Ewingov˘m sarkomem, neuroblastomem a nûkter˘mi typy sar-
komÛ mûkk˘ch tkání. V˘znam má pouze u dûtí s prokazatel-
nû chemosenzitivním onemocnûním, u kter˘ch jsme záchran-
nou léãbou dosáhli alespoÀ velmi dobré parciální remise
onemocnûní10-12). Velmi ‰patné je pfieÏití nemocn˘ch trans-
plantovan˘ch s rezistentním onemocnûním, provedení AHSCT
není u této skupiny vhodné. 
K dal‰ímu zlep‰ení léãebn˘ch v˘sledkÛ transplantovan˘ch
pacientÛ by mûl pfiispût pfiedev‰ím uváÏliv˘ v˘bûr kandidátÛ.
Identifikovat pacienty s nedostateãnou léãebnou odpovûdí by
mohla pomoci pozitronová emisní tomografie (PET). Tato
neinvazivní vy‰etfiovací metoda vyuÏívá deoxyglukózu zna-

ãenou radioaktivním fluorem (18FDG), která se hromadí
v metabolicky aktivní nádorové tkáni. UmoÏÀuje zobrazit
metabolické zmûny dfiíve, neÏ jsou patrné zmûny anatomické.
âasná stratifikace nemocn˘ch podle léãebné odpovûdi pomo-
cí PET by mohla usnadnit v˘bûr kandidátÛ pro pfiípadnou léã-
bu vysokodávkovanou. FDG-PET lze také vyuÏít k posouze-
ní viability rezidua nádoru po ukonãené léãbû, a tak dfiíve
rozpoznat dûti s rizikem ãasného relapsu maligního nádoro-
vého onemocnûní13-14).
Mnohé otázky t˘kající se indikací a optimálního zafiazení
megaterapie do léãebné strategie dûtsk˘ch solidních nádorÛ
v‰ak zÛstávají stále nezodpovûzené. V nejbliÏ‰ím období je
nutné v rámci mezinárodních randomizovan˘ch multicentric-
k˘ch studií posoudit v˘znam nov˘ch kombinací cytostatik
a zafiazení ãasné potransplantaãní imunoterapie u nûkter˘ch
typÛ nádorÛ (neuroblastom, maligní lymfomy). 
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Pfies boufiliv˘ v˘voj farmaceutického prÛmyslu a uvedení do
praxe fiady nov˘ch cytostatik v posledních dvaceti letech zÛstá-
vá radioterapie stále jednou ze základních modalit léãby vût-
‰iny dûtsk˘ch nádorov˘ch onemocnûní.
V˘voj ãeské radioterapie dûtí v uplynul˘ch dvaceti letech
Za posledních dvacet let se v ãeské dûtské radioterapii mnohé
zmûnilo. 
V 80. letech 20.století byly dûti záfieny kobaltov˘mi ozafiova-
ãi svazky záfiení o ‰irokém polostínu. Pfii plánování RT pou-
Ïívaly rtg snímky a mechanické obrysovaãe tûla, do takto zís-
kan˘ch prÛfiezÛ v úrovni stfiedu ozafiování se ruãnû zakreslovalo
cílové loÏisko a kritické orgány a v˘poãet záfiení se provádûl
pomocí skládání izodóz.
Od poloviny 80.let se k lokalizaci, v˘poãtu a zvolení techni-
ky záfiení zaãaly pouÏívat první simulátory , plánovací CT
vy‰etfiení a jednoduché poãítaãové systémy, které byly schop-
ny dvojdimensionálního plánování. Nebyla moÏnost tvarová-
ní ozafiovacích polí, pfiesného cílení , neexistovala dobrá fixa-
ce dûtí bûhem radioterapie. Ale i to byl velk˘ pokrok proti
pfiedchozí praxi.
Nejvût‰í zátûÏ pfiedstavovalo tehdy pro dûtské onkologické
pacienty denní dojíÏdûní z Motolské nemocnice k ozafiování
buì na Onkologickou kliniku V‰eobecné fakultní nemocnice,
nebo na Radioterapeuticko-onkologickou kliniku Fakultní
nemocnice na Královsk˘ch Vinohradech. Dûti, indikované
k celotûlovému ozáfiení v rámci pfiípravného reÏimu pfied trans-
plantací kostní dfienû, byly dvakrát dennû pfieváÏeny do Ústa-
vu radiaãní onkologie na Bulovce.
V záfií 1997 byl ve FN v Motole otevfien tak dlouho oãekáva-
n˘, modernû zafiízen˘ ozafiovací trakt, ãítající tfii lineární urych-
lovaãe o energii záfiení X 4, 6, 18 MV, s moÏností záfiení urych-
len˘mi elektrony, s instalací mnoholistového kolimátoru
/multi-leaf colimator/, umoÏÀujícího nepravidelné tvarování
ozafiovacích polí. Souãástí oddûlení se stal simulátor, pláno-
vací poãítaãov˘ tomograf, v˘poãetní systém s trojdimensio-
nálním plánováním, modelová laboratofi. V‰echny jednotlivé
radioterapeutické stanice byly propojeny pomocí kontrolního

a verifikaãního poãítaãového systému. Moderní technické
vybavení umoÏnilo zavést do praxe konformní techniku oza-
fiování, kdy se ozafiovan˘ objem maximálnû pfiizpÛsobuje cílo-
vému loÏisku. 
Od podzimu následujícího roku se ve FN Motol zaãalo prová-
dût celotûlové ozafiování dûtí. Dal‰í speciální technika - stere-
otaktické ozafiování, pouÏívané k pfiesnû cílené RT mal˘ch
mozkov˘ch lézí, byla uvedena do provozu na jafie 2000. 
V souvislosti s otevfiením Kliniky dûtské onkologie ve Fakult-
ním nemocnici Brno-Bohunice vzniklo v 90. letech i druhé
radioterapeutické pracovi‰tû pro dûtské pacienty , a to v Masa-
rykovû onkologickém ústavu v Brnû.

Souãasné postupy pfii plánování ozafiování
Plánování ozafiování je v souãasné dobû ãinnost velmi nároã-
ná nejen na techniku, ale i na erudici zdravotnického personá-
lu : lékafiÛ, lékafisk˘ch fyzikÛ a laborantÛ. 
Cel˘ proces zaãíná uloÏením pacienta do ozafiovací polohy.
K minimalizaci pohybÛ bûhem vlastního záfiení a mezi jedno-
tliv˘mi denními frakcemi slouÏí fixace pacienta pomocí vaku-
ové matrace nebo fixaãní masky z termoplastického materiá-
lu. Zamûfiení ozafiované oblasti se provádí na simulátoru, pak
následuje CT vy‰etfiení. Scany, slouÏící k pfiípravû ozafiovací-
ho plánu, se ode‰lou do plánovacího systému, lékafi do nich
zakreslí cílov˘ objem a kritické orgány, urãí v˘‰i celkové a jed-
notlivé denní dávky a spolu s fyzikem vypracuje ozafiovací
plán.Tvarování vstupních ozafiovacích polí pomocí multi-leaf
kolimátoru nebo individuálními Pb bloky a volba správné tech-
niky umoÏÀuje u kaÏdého pacienta co nejvíce pfiizpÛsobit oza-
fiovan˘ objem objemu cílovému. Rutinní pouÏívání histogra-
mÛ rozloÏení dávky v objemu umoÏÀuje znát nejen pfiesnost
ozáfiení cílového objemu, ale i zatíÏení kritick˘ch orgánÛ. VÏdy
nad kaÏd˘m ozafiovacím plánem je nutno zváÏit , jak vysokou
dávkou budou ozáfieny zdravé tkánû, jaké to mÛÏe pfiinést
následky a zda dan˘ ozafiovan˘ plán je ten nejoptimálnûj‰í.
V˘‰e dávky aplikované na zdravé tkánû a snaha po její mini-
malizaci je velmi dÛleÏitá vzhledem k tomu, Ïe asi 70% dûtí

HISTORIE A SOUâASNOST DùTSKÉ RADIOTERAPIE

THE HISTORY AND PRESENT TIME OF PEDIATRIC RADIOTHERAPY

MALINOVÁ B.

Souhrn: âeská dûtská radioterapie od 80.let minulého století pro‰la znaãn˘m v˘vojem – od kobaltov˘ch ozafiovaãÛ s nedo-
konalou moÏností plánování ozafiování a s nepfiesn˘m vlastním záfiením k pouÏívání lineárních urychlovaãÛ, 3D plánovacích
systémÛ a individualizované konformní technice záfiení. Bylo vybudováno nové radioterapeutické pracovi‰tû pro dûtské paci-
enty v Praze-Motole, ozafiování dûtí se zaãal vûnovat také MasarykÛv onkologick˘ ústav v Brnû. V souãasnosti se pfii pfiípra-
vû radioterapie uÏívá fixaãních pomÛcek, zamûfiení ozafiované oblasti se provádí na simulátoru, plánuje se 3D plánovacími
systémy na základû CT fiezÛ, pouÏívají se sloÏité techniky s nepravidelnû tvarovan˘mi poli tak, aby ozafiovan˘ objem se co nej-
více pfiizpÛsobil cílovému loÏisku. Pro nebezpeãí vzniku pozdních následkÛ po ozáfiení je dÛleÏitá znalost v˘‰e dávky 
na zdravé tkánû. Míru radiaãní zátûÏe zdrav˘ch tkání lze ovlivnit nejen úpravou ozafiovacích parametrÛ, ale i nov˘mi léãeb-
n˘mi pfiístupy. Na‰ím cílem je nejen dûti vyléãit, ale zajistit jim i odpovídající kvalitu Ïivota.

Summary: Czech pediatric radiotherapy has made a considerable development during the last twenty years. At that time cobalt
units with an imperfect radiation planning possibility and not very precise irradiation were used.Now we work with linear
accelerators, 3D planning systems and indivudualised conformal techniques. A new department of pediatric radiotherapy, fully
and up to date equipped, has been opened in the University Hospital Motol in Prague since 1997, the second pediatric
radiotherapy department was established in Brno. Nowadays we use in a preparing radiation process immobilization devices,
a localisation is made on a simulator ,a radiation therapy planning is based on CT scans, 3D planning system, customised portal
fields. The radiation therapy in the childhood is specific by its risk of important late effects. The development not only in the
radiation therapy, but also in the systemic therapy and diagnostic methods may reduce this risk. We aim to cure children and
at the same time to keep their quality of life.
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s nádory je vyléãeno, záfiení mÛÏe zpÛsobit závaÏné pozdní
následky.

Pozdní komplikace radioterapie a moÏnosti jejich ovliv-
nûní
StupeÀ pozdního postiÏení po ozáfiení je závisl˘ nejen na v˘‰i
dávky, ale i na velikosti ozáfieného objemu, dále na kvalitû
záfiení, v˘‰i dávky pro jednotlivou frakci a také na typu poda-
né chemoterapie, vûku pacienta a jeho komorbiditû. 
S rozvojem cytostatické terapie, dokonalej‰ích diagnostick˘ch
metod a díky spolupráci s renomovan˘mi svûtov˘mi dûtsk˘-
mi onkologick˘mi pracovi‰ti se podafiilo riziko pozdních
následkÛ záfiení v nûkter˘ch pfiípadech sníÏit. K dosaÏení kon-
troly onemocnûní mÛÏeme aplikovat niÏ‰í dávku záfiení ãi zvo-
lit men‰í ozafiovací objem. Pfiíkladem je Hodgkinova choro-
ba, kde se jiÏ nezáfií cel˘ lymfatick˘ systém nad- ãi podbrániãní,
ale pouze oblasti pÛvodního uzlinového postiÏení. Do‰lo i ke
sníÏení podávané dávky pfii profylaktickém ozáfiení neurokra-
nia u akutních leukémií na 18 resp. 12 Gy. Pomocí cytogene-
tického vy‰etfiení nádorov˘ch tkání lze na základû zji‰tûní

amplifikace C-myc ãi N-myc onkogenu vyjádfiit míru riziko-
vosti základního onemocnûní a podle ní i volit agresivitu léã-
by . Toto platí pro dûtské meduloblastomy/ PNETy , kdy v˘‰e
dávky na oblast kraniospinální osy je niÏ‰í u pacientÛ neam-
plifikující geny C-myc a N-myc neÏ u pacientÛ pozitivních. 

Pfiehled pozdních komplikací
K závaÏn˘m pozdním postiradiaãním komplikacím patfií poru-
chy skeletového rÛstu, ovlivnûní hypothalamo-hypofyzární
osy se sníÏenou produkcí pfiíslu‰n˘ch hormonÛ, hypofunkce
‰títné Ïlázy, gonadální dysfunkce s negativním dopadem na
fertilitu, poruchy v˘voje dentice.
U pacientÛ po ozáfiení mozku se setkáváme s alterací inteli-
gence, schopnosti uãení a socio-emoãního chování, na tûchto
zmûnách se mohou podílet i ostatní léãebné modality /chemo-
terapie, chirurgie/ a vlastní onemocnûní. Léãbu záfiení na oblast
CNS neindikujeme u pacientÛ mlad‰ích 3 let, a u dûtí mlad-
‰ích 5 let dávku sniÏujeme o 10%, od 6.roku vûku je v˘voj CNS
prakticky ukonãen˘ a aktinoterapie je spojena s men‰ími
následky.

Obrázek ã. 1: Plánování radioterapie LG gliomu – 2D izodózní plán.
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Stejnû jako u dospûl˘ch pacientÛ musíme pfii ozafiování dûtí
dodrÏovat toleranãní limity pfii ozáfiení míchy, oka, ãoãky, plic,
ledvin,srdeãního svalu, stfiev.
K nejtûÏ‰ím pozdním následkÛm patfií sekundární maligní
nádory, které vznikají v odstupu ãtyfi a více let a nacházejí se
vÏdy v ozáfiené oblasti. Mohou postihnout kter˘koli orgán, nej-
ãastûji se jedná o karcinomy mammy, ‰títné Ïlázy, plic, malig-
ní lymfomy nebo sarkomy u vyléãen˘ch pacientÛ s Hodgki-
novou chorobou, o osteo-, fibrosarkomy ãi maligní fibrosní

histocytomy po pfiedchozí léãbû Ewingova sarkomu, karcino-
my GITu a sarkomy po ozáfiení dutiny bfii‰ní. 
V posledních 20 letech pfiispûla dûtská radioterapie díky pokro-
ku techniky, a tím moÏnosti pfiesnûj‰ího ozáfiení nádorového
objemu s men‰ím zatíÏením zdrav˘ch tkání, spolu s ostatními
terapeutick˘mi pfiístupy ke zlep‰ení léãebn˘ch v˘sledkÛ dût-
ské onkologie. V budoucnosti se bude úspû‰nost léãby hod-
notit nejen podle poãtu vyléãen˘ch, ale i podle kvality jejich
Ïivota. A tak zÛstává pfied námi je‰tû hodnû úkolÛ k fie‰ení.

Literatura
E. C. Halperin et al.: Pediatric Radiation Oncology
C. A. Perez,L.W.Brady: Principles and Practice of Radiation Oncology

Obrázek ã. 2: Plánování radioterapie LG gliomu – 3D izodózní plán.
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Imunoterapie, jedna ze základních léãebn˘ch modalit, patfií
k nejstar‰ím léãebn˘m postupÛm v onkologii. JiÏ v polovinû
pfiedminulého století byly dûlány první pokusy o pasivní imu-
noterapii maligních nádorÛ. První v odborném ãasopise publi-
kovaná zpráva o pouÏití séra psÛ a opic imunizovan˘ch nádory
u pacientÛ s rÛzn˘mi solidními nádory je z roku 1895 (citová-
no v 1). V‰echny tyto pokusy o imunoterapii hyperimunními
séry a protilátkami skonãily neúspûchem a nûkdy byla progre-
se nádoru dokonce urychlena jevem zvan˘m enhancement (1).
Souãasnû s tím byla na základû dlouholet˘ch klinick˘ch pozo-
rování snaha o vyuÏití nespecifické imunoterapie v léãbû zhoub-
n˘ch nádorÛ. ¤ada lékafiÛ jiÏ od 16. století pozorovala regresi
nádorÛ pfii souãasnû probíhající infekci. Proto se mnozí lékafii
pokou‰eli vyléãit maligní nádory naoãkováním bakterií nebo
bakteriálních vakcín. Nejznámûj‰í jsou práce Coleyho, Fehlei-
sena a Brunse, ktefii koncem 19. století aplikovali pacientÛm
Ïivé streptokoky kultivované z erysipelu. Pozdûji vyvinuli tak
zvan˘ Coleyho toxin- tepelnû inaktivovanou vakcínu ze smûsi
StreptokokÛ a Serratia marcescens. S touto terapií se podafiilo
dosáhnout ponûkud del‰í pfieÏívání, ale pfii zavedení aktinote-
rapie a pozdûji cytostatik tento zpÛsob terapie zcela zapadl.
V souãasné dobû se s úspûchem pouÏívá BCG vakcina v adju-
vantní lokální nespecifické aktivní imunoterapii superficiální-
ho karcinomu moãového mûch˘fie. BCG vakcina se instiluje do
moãového mûch˘fie po transuretrální resekci.
Od prvních uveden˘ch pokusÛ o imunoterapii nádorÛ, které
nebyly je‰tû podloÏeny dostateãn˘mi teoretick˘mi znalostmi,
se v˘znamnû roz‰ífiily na‰e znalosti o imunitních mechanismech,
o imunologii nádorÛ i o jejich biologii. V oblasti imunoterapie
bylo provedeno mnoÏství  experimentÛ na zvífiatech a probûhla
fiada klinick˘ch studií. V souãasné dobû je imunoterapie pova-
Ïována za ãtvrtou modalitu protinádorové léãby vedle operace,
chemoterapie a aktinoterapie. PouÏití této léãebné modality má
v souãasnosti své místo v terapii nádorÛ dospûl˘ch. Kromû jiÏ
zmínûné aktivní imunoterapie BCG vakcínou se v klinické pra-
xi pouÏívají cytokiny a monoklonální protilátky. V nûkter˘ch,
byÈ i velmi omezen˘ch indikacích, má své místo i u nádorem

nemocn˘ch dûtí. Mimoto probíhá v souãasnosti ve svûtû nûko-
lik desítek pediatricko- onkologick˘ch klinick˘ch studií zamû-
fien˘ch na posouzení úãinku rÛzn˘ch forem imunoterapie. 
V souãasné dobû se v pediatrické onkologii v˘zkum imunotera-
pie ubírá nûkolika smûry. Probíhají studie s dendritick˘mi buÀ-
kami, které „nabízejí nádorov˘ antigen“ cytotoxick˘m a poma-
haãsk˘m lymfocytÛm a pÛsobí tak jako velmi úãinná vakcina.
Perspektivní se jeví i genová imunoterapie, kdy jsou do orga-
nizmu vpravovány buÀky s vloÏen˘m genem pro nûkter˘ z cyto-
kinÛ, nejãastûji interleukin-2. Dal‰í moÏností je aplikace vekto-
ru s tímto genem pfiímo do nádoru. V˘hodou proti systémovému
podání má b˘t dlouhodobá lokální produkce nízk˘ch, tedy fyzi-
ologick˘ch dávek cytokinu. V posledním desetiletí byla také pfii-
pravena fiada terapeutick˘ch monoklonálních protilátek z nichÏ
nûkteré mají své uplatnûní v pediatrické onkologii. 
Na klinice dûtské onkologie jsme získali zku‰enosti s aplikací
kombinace interferonu α a interleukinu-2 po megaterapii
s následnou transplantací autologních hematopoetick˘ch proge-
nitorov˘ch bunûk. Pfii zafiazení této terapie se vychází z pfiedpo-
kladu, Ïe stimulované imunitní mechanismy by mohly likvido-
vat rezidua chemorezistentních bunûk, které v organizmu
zÛstávají po megaterapii a které mohou dát vznik relapsu. Tak-
to jsme léãili skupinu ãtyfiiceti devíti dûtí (viz. tabulka 1). Dût‰tí
pacienti tolerují imunoterapii bez závaÏnûj‰ích komplikací. Pfie-
hled nejãastûj‰ích komplikací imunoterapie shrnuje tabulka 2.
Nejãastûj‰í komplikací byla teplota 3. stupnû podle klasifikace
CCG (> 40 °C, > 24 hodin), která se vyskytla u pûti dûtí. Z hema-
tologické toxicity se vyskytovala anémie eventuálnû doprová-
zená trombocytopenií, které si v‰ak nikdy nevyÏádaly korekci
transfuzí. Hepatotoxicita byla nejãastûji 1. stupnû podle CCG
(AST/ALT zv˘‰ené o ménû neÏ 2,5násobek referenãních hod-
not a normální hladiny bilirubinu). U jednoho dítûte se vyskytl
asymptomatick˘ perikardiální v˘potek, kter˘ ustoupil po proti-
zánûtlivé terapii kortikoidy a nesteroidními antirevmatiky. Nevy-
skytly se Ïádné jiné známky syndromu prosakování kapilár.
Úãinnost imunoterapie jsme porovnávali s historickou skupi-
nou 49 dûtí se stejn˘mi diagnózami, které byly léãeny shodn˘m

MÁ IMUNOTERAPIE SVÉ MÍSTO V SOUâASNÉ DùTSKÉ ONKOLOGII?

HAVE IMMUNOTHERAPY PLACE IN CURRENT PEDIATRIC ONCOLOGY?

TOMÁ· ECKSCHLAGER

KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE, UNIVERSITA KARLOVA, 2.LF A FN V MOTOLE, PRAHA

Souhrn: Imunoterapie, jedna ze základních léãebn˘ch modalit, patfií k nejstar‰ím léãebn˘m postupÛm v onkologii. JiÏ v polovinû pfied-
minulého století byly dûlány první pokusy o léãbu maligních nádorÛ protilátkami a stimulací imunity. V pediatrické onkologii v sou-
ãasné dobû probíhají klinické studie s nûkter˘mi cytokiny, monoklonálními protilátkami, dendritick˘mi buÀkami a genovou imunote-
rapií. Na klinice dûtské onkologie probûhla studie s aplikací kombinace interferonu α a interleukinu- 2 po megaterapii s následnou
transplantací autologních hematopoetick˘ch progenitorov˘ch bunûk. Tato studie prokázala dobrou toleranci, nebyl v‰ak nalezen v˘znam-
n˘ efekt na pfieÏití. Na úrovni kazuistik jsme získali zku‰enosti s aplikací interleukinu-2, interferonu a cytostatik u karcinomu ledviny,
kter˘ je u dûtí vzácn˘, a s pouÏitím rituximabu (terapeutické monoklonální protilátky proti antigenu CD20) u vybran˘ch recidivujících
B non-Hodgkinsk˘ch lymfomÛ. V souãasnosti se pfiipravuje randomizovaná studie pouÏití monoklonální protilátky proti GD2 u vyso-
ce rizikového neuroblastomu, ve které bude participovat i âeská republika. 

Abstract: Immunotherapy, which is one of the basic therapeutic modalities, belongs to the oldiest anticancer therapeutic
procedures.First attempts for cure of malignant tumors with antibodies and immunity stimulation were done in ninteenth century. Now
are running clinical trials with cytokines, monoclonal antibodies, dendritic cells and gene immunotherapy. We finished study based on
interluekin-2 with interferon α administration after high-dosed chemotherapy followed by autologous hematopoietic progenitor cells
transplantation. This study demonstrated good tolerence but there was not significant improvemt of survival. We have limited
experience with combination of interleukinu-2, interferon and cytostatic drugs in renall-cell carcinoma, which is rare in childhood, and
with rituximab (therapeutic monoclonal antibody against antigen CD20) in slected cases of recurrent B non-Hodgkin lymphomas.
Randomised study based on administration of anti GD2 monoclonal antibody in high-risk neuroblastoma is under preparation and
Czech republic will take part in this study.
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postupem bez následné imunoterapie. Srovnání stavu po tera-
pii shrnuje tabulka 3. Neprokázali jsme Ïádné statisticky
v˘znamné rozdíly. Na hranici v˘znamnosti (p< 0,082) bylo del-
‰í pfieÏívání dûtí v parciální remisi. Prokázali jsme del‰í trvání
kompletní remise (EFS) u dûtí, kde jsme imunoterapii zahájili
do devíti t˘dnÛ po transplantaci ve srovnání se skupinou, u kte-
ré jsme ji mohli zahájit aÏ pozdûji. Z laboratorních parametrÛ
jsme zaznamenali zv˘‰ení poãtu lymfocytÛ a známky aktivace
T-lymfocytÛ i NK bunûk (3).
Lze tedy uzavfiít, Ïe imunoterapie interferonem α a interleuki-

nem-2 je dûtmi dobfie tolerovaná po pfiedchozí intenzivní terapii.
Úãinnost této imunoterapie není zcela prÛkazná, ale zdá se, Ïe
v urãit˘ch indikacích mÛÏe pfiispût ke zlep‰ení prognózy.
Na úrovni kasuistik je pouÏití kombinované chemo a imunotera-
pie u dûtí s karcinomem ledviny nebo s melanomem, protoÏe tyto
nádory se vyskytují u dûtí pomûrnû vzácnû (4, 5, 6). PouÏití této
terapie u karcinomu ledviny se zdá oprávnûné i jako adjuvantní
léãba, protoÏe u prepubertálních dûtí má tento nádor ponûkud
ménû agresivní chování (4, 6). Na klinice dûtské onkologie jsme
za posledních pût let pfiijali ãtyfii nové pacienty skarcinomem led-
viny. Dvû dûti sgeneralizovan˘m onemocnûním zemfiely, u chlap-
ce s metastázami do jater, plic, skeletu a nádorov˘m tromben dol-
ní duté Ïíly vyplÀujícím i pravou síÀ jsme se omezili pouze na
symptomatickou terapii. U druhé dívky s metastázou do ovaria
a implantaãními metastázami se podafiilo navodit rok trvajíci remi-
si. U dvou dûtí, kde jsme pouÏili imunoterapii v adjuvantní léã-
bû, trvá kompletní remise. DÛvodem pouÏití u jednoho pacienta
bylo postiÏení lymfatick˘ch uzlin a u druhého chlapce punkce
nádoru ledviny, kterou provedli na jiném pracovi‰ti.
Objev pfiípravy monoklonálních protilátek umoÏnil návrat kpasiv-
ní imunoterapii zhoubn˘ch nádorÛ. Monoklonální protilátky niãí
cílové buÀky vazbou a aktivací komplementu. UplatÀuje se také
na protilátce závislá cytotoxicita, kdy se na nádorovou buÀku
snavázanou protilátkou naváÏí cytotoxické T lymfocyty, NK buÀ-
ky a makrofágy pomocí Fc-γ-receptoru a likvidují ji. Pfii pouÏití
vhodn˘ch monoklonálních protilátek lze zniãit nádorové buÀky
a za pfiízniv˘ch okolností pacienta dokonce zcela vyléãit. V sou-
ãasnosti se v ‰ir‰í klinické praxi pouÏívají dvû monoklonální pro-
tilátky- rituximab (proti antigenu CD20) pouÏívaná k terapii
B non-Hodgkinsk˘ch lymfomÛ a trastuzumab (proti genovému
produktu HER-2/neu) pouÏívaná k léãbû karcinomu prsu. Na kli-
nice dûtské onkologie jsme zatím pouÏili rituximab. Tato rekom-
binantní lidská a my‰í chimerická protilátka je vhodná k léãbû
recidivujících a chemorezistentních B non-Hodgkinsk˘ch lym-
fomÛ, které exprimují antigen CD20. U dívky s opakovanû reci-
divujícím lymfomem B fiady s histologicky prokázan˘m rezidu-
em se nám podafiilo podáváním rituximabu navodit dlouhodobou
remisi, která dosud trvá. 
V souãasné dobû se v rámci mezinárodního léãebného proto-
kolu pro vysoce rizikov˘ neuroblastom, na kterém participuje
i na‰e pracovi‰tû, plánuje zafiazení monoklonální protilátky pro-
ti GD2 formou randomizované studie. Do pouÏití této protilát-
ky v dobû kompletní remise navozené komplexní terapií se vklá-
dají nadûje. Dosud je totiÏ pfies ve‰ker˘ pokrok v dûtské
onkologii prognóza vysoce rizikového neuroblastomu velmi
‰patná. Dlouhodobé pfieÏití, pfies velmi intenzivní terapii vãet-
nû megaterapie s následnou autologní transplantací hematopo-
etick˘ch progenitorov˘ch bunûk, nepfiesahuje 25 %. 
Z uvedeného struãného pfiehledu zku‰eností kliniky dûtské onko-
logii vypl˘vá, Ïe imunoterapii rozhodnû nelze fiadit mezi základ-
ní léãebnou metodu u dûtí nemocn˘ch zhoubn˘mi nádory. Na
druhé stranû jsou urãité indikace, kde lze imunoterapii s úspû-
chem pouÏít k paliativní a nûkdy dokonce ke kurativní terapii.
Hlavním dÛvodem zklamání z imunoterapie jsou asi nepfiimûfie-
né nadûje, které v ní byly vkládány. JiÏ ze známého, mnoha expe-
rimenty ovûfieného faktu, Ïe k likvidaci jedné terãové buÀky
(v na‰em pfiípadû nádorové) je potfieba nejménû dvaceti, ale spí-
‰e padesáti efektorov˘ch bunûk, vypl˘vá, Ïe imunoterapie mÛÏe
uspût v léãbû malého rezidua, ale ne rozsáhlého nádoru.

Práce vznikla za finanãní podpory M·MT v˘zkumné zámû-
ry ã. 111300005

Tabulka 1. Soubor dûtí léãen˘ch imunoterapií.
* 1CR- první kompletní remise, 1 VGPR- první velmi dobrá parciální
remise, 1PR- první parciální remise, >1 CR - druhá nebo dal‰í kompletní
remise, >1 PR nebo VGPR - druhá nebo dal‰í velmi dobrá parciální remi-
se nebo parciální remise, PD- progredující nádor

EwingÛv sa/ PNET 12

Hodgkinova choroba 11

Neuroblastom 10

Sarkomy mûkk˘ch tkáni 7

Non-Hodgkinské lymfomy 6

Germinální nádory 3

Vûk /roky, prÛmûr(rozmezí)/ 12,4 (2- 22,6)

Stav v dobû megaterapie *

1CR 13

1VGPR 11

1 PR 12

>1 CR 6

>1PR nebo VGPR 6

PD 1

Chlapci/ Dívky 30/ 19

Typ toxicity/
StupeÀ CCG 0 I II III IV Σ I-IV

Hematotoxicita 0 7 20 15 7 49

Hepatotoxicit 36 12 1 0 0 13

Nefrotoxicita * 32** 0 0 0 0 0

Pneumotoxicita * 30** 0 0 0 0 0

Kardiotoxicit 44 5 0 0 0 5

Teploty 0 36 8 5 0 49

Tabulka 2. Hodnocení toxicity imunoterapie.
* Nejãastûji zpÛsobená pfiedchozí chemoterapií, ** - hodnoceno pouze 32
respektive 30 dûtí, u zbyl˘ch byla terapie pfiedãasnû pfieru‰ena pro progresi

Imunoterapie Kontrolní skupina

CR 28 27

VGPR 1 0

PD 1 3

DD 19 19

Tabulka 3. Stav po ukonãení chemoterapie.
CR- kompletní remise, VGPR- velmi dobrá parciální remise, PD- pro-
grese remise, DD- zemfiel na nádor
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Vznik oboru dûtské onkologie si ve druhé polovinû 20. stole-
tí vyÏádala okolnost, Ïe se ve vyspûl˘ch zemích staly zhoub-
né nádory druhou nejãastûj‰í pfiíãinou úmrtí dûtí a mladistv˘ch.
Samostatnost oboru byla opodstatnûná i tím, Ïe nádory dûtí
a zhusta i dospívajících se znaãnû li‰í od nádorov˘ch one-
mocnûní dospûl˘ch.
Zakladatelem samostatného oboru dûtské onkologie se stal
u nás profesor Josef Kouteck˘, lékafi, kter˘ od samého poãát-
ku své odborné praxe zaãal jako mlad˘ chirurg na klinice dût-
ské chirurgie tyto okolnosti velmi dobfie vnímat a chápat. Pfies-
toÏe onkologie nebyla v té dobû zdaleka v popfiedí zájmu
ostatních lékafiÛ (léãba pacientÛ s nádory konãila vût‰inou
neúspûchem) zaãal se profesor Kouteck˘ s velk˘m úsilím
i nad‰ením onkologickou problematikou zab˘vat. Soustavn˘m
studiem a na podkladû vlastních zku‰eností i tûch, které získal
pfii relativnû krátkém studijním pobytu v zahraniãí (v dobû
uvolnûní na konci 60. let), pochopil moÏnost vysoké vyléãi-
telnosti onkologicky nemocn˘ch dûtí a to zejména pfii dodrÏe-

ní principu centralizované komplexní péãe na specializova-
ném pracovi‰ti dûtské onkologie erudovan˘mi odborníky.
Postupnû tak vybojoval místo na slunci novému oboru a stal
se nadûjí pro mnoho mal˘ch pacientÛ, kter˘m nemohla b˘t
vûnována náleÏitá péãe pfii léãbû jejich onemocnûní pouze chi-
rurgickou cestou. V prÛbûhu let se mu podafiilo obor postup-
nû institucionalizovat a ve spolupráci s fiadou interních i exter-
ních spolupracovníkÛ dosáhl pak na klinice dûtské onkologie
v Praze úrovnû, která je srovnatelná s úrovní pfiedních svûto-
v˘ch pracovi‰È. Dokládá to skuteãnost, Ïe oproti pouh˘m 3 %
vyléãen˘ch dûtí v roce 1964 se jich v souãasném období vylé-
ãí více neÏ 70 %. 
Pan profesor Kouteck˘ se narodil 31 .8. 1930 v Praze. Zde také
absolvoval Akademické gymnázium (1949) a studia na lékafi-
ské fakultû UK (fakultû dûtského lékafiství, nynûj‰í 2. lékafiské
fakultû) (1949-1955). Promoval s vyznamenáním. Zajímala
ho patologie (prof. ·ikl) a dûtská chirurgie (prof. Kafka). Pro-
moval v r. 1955. Po dvou letech pÛsobení v Novém BydÏovû

PROFESOR JOSEF KOUTECK¯ - ZAKLADATEL OBORU DùTSKÉ
ONKOLOGIE V âESKÉ REPUBLICE

PROFESSOR JOSEF KOUTECK¯ – FOUNDER OF THE BRANCH 
OF PAEDIATRIC ONCOLOGY IN CZECH REPUBLIC 

VRATISLAV ·MELHAUS,

KLINIKA DùTSKÉ ONKOLOGIE 2. LÉKA¤SKÉ FAKULTY UNIVERZITY KARLOVY V PRAZE A FAKULTNÍ
NEMOCNICE V MOTOLE

Souhrn: Profesor MUDr. Josef Kouteck˘ se od samého poãátku své
odborné praxe vûnoval problematice dûtské onkologie a stal se zaklada-
telem zcela nového oboru, kter˘ dosud v na‰í republice neexistoval.
Nesmírn˘m osobním úsilím a odborn˘m nad‰ením se mu od pfielomu 60.
a 70. let 20. století dafií postupnû obor dûtské onkologie institucionali-
zovat. V roce 1971 se stal ordináfiem a roku 1974 vedoucím stanice dût-
ské onkologie. V roce 1978 byl jmenován primáfiem samostatného oddû-
lení dûtské onkologie FN v Motole. Toto oddûlení bylo v roce 1983
ustanoveno klinikou dûtské onkologie a profesor Kouteck˘ se stal jejím
pfiednostou, kter˘m je doposud. Komplexní péãi o nemocné dûti a dospí-
vající se zhoubn˘mi nádory rozvinul na svûtovou úroveÀ. Je autorem
vÛbec první monografie a uãebnice onkologie v âR . Stal se prvním pro-
fesorem jmenovan˘m pro obor onkologie v âR. Je autorem fiady dal‰ích
monografií a mnoha set odborn˘ch publikací a pfiedná‰ek. Je ãlenem fiady
ãesk˘ch, zahraniãních a mezinárodních odborn˘ch spoleãností. ObdrÏel
za svou práci v oboru fiadu domácích i zahraniãních ocenûní. Byl pro-
rektorem Univerzity Karlovy a nyní je opakovanû dûkanem 2. lékafiské
fakulty UK v Praze.

Summary: Professor Josef Kouteck˘ MD concerned himself about
paediatric oncology from the very beginning of his professional
practice. He became the founder of completely new branch of medicine,
which had never existed in our country. He takes pains to achieve the
paediatric oncology to become an institution by turn the years 60. and
70. of the 20th century. In the 1971 Josef Kouteck˘ gained position of

consultant and in 1974 became the head physician of ward of paediatric oncology. He was established the head of independent
Department of paediatric oncology in Teaching Hospital in Motol in the 1978. In the 1983 the Clinic of paediatric oncology
was established and professor Kouteck˘ became its chief. He developed the complex care about children and adolescents with
malignant cancers on the level of worldwide reputation. He is the author of the first monograph and textbook of oncology and
the first professor established for the branch of oncology in former Czechoslovakia. We could named plenty of his other
monographs, hundreds of professional publications and lectures. He is the member of many Czech and international medical
associations. He was awarded a lot of prizes for his work in Czech Republic and abroad. He was the Prorector of Charles
University. Now, Josef Kouteck˘ is the Dean of the 2nd Medical Faculty of Charles University in Prague repeatedly.
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a Jansk˘ch Lázních byl pfiijat na dûtskou chirurgii prof. Kaf-
ky. S problematikou dûtské onkologie se zaãal setkávat od roku
1957, kdy na klinice dûtské chirurgie nastoupil.
Systematicky se dûtskou onkologií zaãal zab˘vat od roku 1964.
Zpoãátku mûl pro svou práci pfiidûleno pouze nûkolik postelí.
V roce 1971 byl jmenován ordináfiem pro dûtskou onkologii
a v roce 1974 vedoucím stanice dûtské onkologie v rámci kli-
niky dûtské chirurgie aÏ po samostatné oddûlení (v roce 1978)
a koneãnû kliniku dûtské onkologie v r. 1983, jejímÏ pfiednos-
tou je doposud.
V roce 1978 vydal se spolupracovníky knihu Nádory dûtského
vûku, která je první monografií onkologie unás. Jeho dal‰í odbor-
ná, v˘zkumná ipedagogická ãinnost je rozsáhlá. Oddûlení apoz-
dûji klinika se v prÛbûhu 80. let rozrÛstá jak do poãtu lÛÏek, tak
do poãtu personálu. V oboru se postupnû zaãali ‰kolit dal‰í léka-
fii. ·kola dûtské onkologie profesora Kouteckého vÏdy zdÛraz-
Àovala neodkladnost, komplexnost a interdisciplinaritu péãe
o nemocné, vãetnû péãe o pacienty nevyléãitelné. V mezinárod-
ním mûfiítku zviditelnil kliniku dûtské onkologie profesor Kou-
teck˘ jako prezident XXI. Svûtového kongresu dûtské onkolo-
gie v roce 1989 v Praze. Od té doby se datuje fiada mezinárodních
spoluprací v rámci mezinárodních léãebn˘ch protokolÛ a studií.
V období po roce 1989 inicioval na klinice rozvoj laboratofií. 
Zasadil se o v˘stavbu nového pavilonu pro radioterapii a labo-
ratofie kliniky.
Profesor Kouteck˘ získal hodnost kandidáta a doktora lékafi-
sk˘ch vûd. V únoru 1987 byl jmenován vÛbec prvním profe-
sorem pro obor onkologie.
V roce 1990 byl zvolen a jmenován dûkanem 2. lékafiské fakul-
ty Univerzity Karlovy v Praze a tuto akademickou funkci zastá-
vá znovu jiÏ páté funkãní období od roku 2000. V období 1997
aÏ 2000 byl prorektorem UK pro vnûj‰í vztahy. Byl hlavním
organizátorem oslav 650 let zaloÏení UK.

Za svou rozsáhlou odbornou i spoleãenskou ãinnost získal pro-
fesor Kouteck˘ ãetná v˘znamná domácí i zahraniãní ocenûní,
vãetnû medaile J. E. Purkynû, zlaté medaile 2. LF UK a zlaté
medaile UK. Mezi ocenûními nejcennûj‰ími je také preziden-
tem republiky udûlené prestiÏní státní vyznamenání „Medai-
le za zásluhy“, kterou získal jako vÛbec první ãesk˘ lékafi po
roce 1989.
Profesor Kouteck˘ je ãlenem, ãestn˘m ãlenem a ãlenem kli-
nick˘ch v˘borÛ odborn˘ch spoleãností v âR (âeské lékafi-
ské spoleãnosti J. E. Purkynû, âeské onkologické spoleã-
nosti, âs. pediatrické spoleãnosti, Spoleãnosti klinické
medicíny) i v zahraniãí (International Society of Pediatrie
Oncology, Ameriãan Society of Pediatrie Hematology/Onco-
logy, Deutsche Gessellschaft für Kinderchirurgie, New York
Academy Association for the Sciences, American Society for
Advancement of the Science). Je rovnûÏ ãlenem Rady Národ-
ního divadla, správní rady Akademie v˘tvarn˘ch umûní a ãle-
nem nadace SdruÏení ãesk˘ch grafikÛ Hollar. Je zakládají-
cím ãlenem Uãené spoleãnosti âR, a v letech 1998–2002 byl
jejím pfiedsedou. Nyní vykonává funkci místopfiedsedy.
Uvefiejnil témûfi 300 publikací, z toho sedm monografií,dvû
uãebnice a dvoje skripta. Pfiednesl témûfi 700 sdûlení. K jeho
publikaãní aktivitû nutno pfiiãíst ãetné populární publikace,
vãetnû kníÏky pohádek pro dûti.
Pan profesor vûnoval vût‰inu své energie medicínû a onkolo-
gii, ale pfiesto nikdy nezapomnûl tû‰it se z vûcí jako je umûní
– pfieváÏnû malífiství a hudba. Hudbû se stále vûnuje i aktivnû,
pofiádá pravidelné koncerty v Karolinu, hraje na klavír a jak
sám fiíká, hudba je pro nûho drogou.
Jím pofiádané koncerty jsou také provázeny vlastními úvaha-
mi nad rÛzn˘mi stránkami Ïivota a úvahami o ãlovûku. Z nich
je zfiejmá velká vnímavost k lidské radosti i utrpení a víra ve
vy‰‰í principy mravní.


