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Souhrn
Východiska: Karcinom prostaty je nejčastějším nádorovým onemocněním mužské populace, jehož 
incidence nadále stoupá. Velká část onemocnění je diagnostikována v časném bezpříznakovém 
období, kdy má velice dobrou prognózu. Při rozhodnutí o léčbě pro konkrétního pacienta hraje 
roli účinnost jednotlivých terapeutických modalit a jejich toxicita. Jednou z metod léčby časných 
stadií karcinomu prostaty je stereotaktická radioterapie, jejíž první výsledky z našeho pracoviště člá­
nek prezentuje. Soubor pacientů a metody: Soubor zahrnuje 261 pacientů s diagnózou nízce nebo 
středně rizikového karcinomu prostaty léčených na našem pracovišti stereotaktickou radioterapií 
v období od srpna 2010 do července 2012. Pacienti absolvovali SBRT (stereotactic body radiother­
apy) v dávce 36,25 Gy v pěti frakcích po 7,25 Gy obden. Toxicita léčby byla hodnocena dle škály 
RTOG. Pro hodnocení kvality života pacienti vyplňovali modifikovaný dotazník EPIC (Expanded 
Prostate Index Composite). Výsledky: Celkové přežití pacientů po léčbě dosahuje 93,1 %. Vysoká 
je i hodnota bRFS (biochemical relapse free survival) – 97,7 % pro celý soubor našich pacientů, oče­
kávaně horší výsledky jsou ve skupině pacientů se středním rizikem rekurence. Akutní i chronická 
urologická a gastrointestinální toxicita léčby dle RTOG je nízká. Kvalita života pacientů po léčbě dle 
dotazníku EPIC byla bezprostředně po léčbě mírně snížena, s delším časovým odstupem se vrátila 
minimálně ke vstupním hodnotám. Závěr: Stereotaktická radioterapie je účinnou léčebnou modali­
tou časného karcinomu prostaty s akceptovatelnou časnou a minimální pozdní toxicitou.
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Summary
Background: Prostate cancer is the most prevalent cancer in males and its incidence is steadily increas­
ing. Most cases of prostate cancer are diagnosed during the early asymptomatic period, in which case 
the prognosis is very good. Therapies differ widely in their efficacies and toxicities, and this is an impor­
tant consideration when it comes to deciding which treatment is optimal for a particular patient. One 
treatment method for early stage prostate cancer is stereotactic body radiotherapy (SBRT). We present 
the first results obtained using this modality at our institution. Patients and Methods: A total of 261 pa­
tients with low or intermediate risk prostate cancer were treated with SBRT between August 2010 and 
July 2012. Patients received a total dose of 36.25 Gy in five fractions of 7.25 Gy every other day. The 
toxicity of the treatment was evaluated according to RTOG criteria. For assessment of quality of life, 
patients filled out a modified EPIC questionnaire (Expanded Prostate Composite index). Results: Overall 
survival (OS) in this study was 93.1%. Biochemical relapse free survival (bRFS) was 97.7%. As expected, 
OS and bRFS were worse in the group of patients with an intermediate risk of recurrence. Acute and 
chronic urinary and gastrointestinal RTOG toxicity was very low. Quality of life after treatment, as de­
termined using the EPIC questionnaire, was slightly reduced immediately after treatment but returned 
to baseline or even improved during long term follow-up. Conclusion: SBRT is an effective therapeutic 
modality for early prostate cancer and has acceptable rates of acute and low late toxicity.

Key words
prostate cancer – stereotactic body radiotherapy – quality of life

Autoři deklarují, že v souvislosti s předmětem 
studie nemají žádné komerční zájmy.

The authors declare they have no potential 
conflicts of interest concerning drugs, products, 
or services used in the study.

Redakční rada potvrzuje, že rukopis práce 
splnil ICMJE kritéria pro publikace zasílané do 
bi omedicínských časopisů.

The Editorial Board declares that the manuscript 
met the ICMJE recommendation for biomedical 
papers.

��
MUDr. Eva Skácelíková
Onkologická klinika  
LF OU a FN Ostrava
17. listopadu 1790
708 52 Ostrava
e-mail: eva.skacelikova@fno.cz

Obdrženo/Submitted: 5. 1. 2017
Přijato/Accepted: 1. 2. 2017

doi: 10.14735/amko2017121



122

Stereotaktická radioterapie karcinomu prostaty –  efektivita a toxicita

Klin Onkol 2017; 30(2): 121– 127

Úvod
Karcinom prostaty je nejčastějším on­
kologickým onemocněním mužské po­
pulace, v ČR byla v  roce 2014 tato dia­
gnóza nově stanovena u 6 584 pacientů, 
zemřelo na ni 1 509 mužů. Zvyšující se 
incidence tohoto onemocnění spolu 
s  velice dobrou prognózou pacientů, 
kterou dokládá i  setrvalý nestoupa­
jící stav mortality, vede k  nárůstu pre­
valence tohoto onemocnění, která 
koncem roku 2014  dosáhla počtu 
49 941 pacientů [1,2]. Jedná se zde tedy 
o významnou a neustále narůstající sku­
pinu pacientů, kteří po léčbě karcinomu 
prostaty přežívají řadu let a  je pro ně 
důležitá nejen otázka účinnosti onko­
logické léčby, ale stále více také kvalita 
dalšího života, a to v dlouhodobém ča­
sovém horizontu. O druhu lokální léčby 
rozhodujeme na základě rozsahu one­

mocnění, míře rizikovosti nemoci, před­
pokládané délce života, která souvisí 
s věkem pacienta, přidruženými nemo­
cemi a jeho celkovým biologickým sta­
vem. Významnou roli v  rozhodování 
o dalším postupu hraje také toxicita jed­
notlivých modalit léčby, jako jsou obtíže 
s močením, inkontinence, erektilní dys­
funkce a potíže s vyprazdňováním [3,4]. 
Na výběr máme chirurgické řešení, tj. ra­
dikální prostatektomii, kurativní radiote­
rapii (konvenční radioterapii, stereotak­
tickou radioterapii, event. brachyterapii), 
nebo lze v určitých případech léčbu od­
ložit a  zvolit taktiku watchfull waiting 
nebo active survaillance [5– 7]. Podle do­
stupných údajů, např. v roce 2016 pub­
likovaných výsledků studie ProtecT, kde 
byly srovnávány výsledky aktivního sle­
dování, operačního řešení a kurativní ra­
dioterapie s  10letou dobou sledování, 

jsou jednotlivé léčebné modality srov­
natelné v celkovém přežití (overall survi­
val –  OS) pacientů, rozdíly jsou zejména 
v toxicitě léčby –  radioterapie bývá více 
spojena s  gastrointestinální toxicitou, 
zatímco v  operované skupině je vyšší 
výskyt inkontinence a  sexuálních po­
ruch [8]. V radiační onkologii dochází na 
základě radiobiologických prací publi­
kovaných v posledních letech ke změně 
frakcionačních režimů směrem k hypo­
frakcionaci  [9– 11]. Tyto práce udávají 
nejčastěji hodnotu α/ β pro karcinom 
prostaty 1,5 Gy, což je hodnota nižší než 
hodnota udávaná pro většinu zhoub­
ných nádorů –  cca 10 Gy – a je i nižší než 
hodnota 3 Gy, která je používána pro vý­
počet pozdní rektální toxicity. Tento roz­
díl v poměru α/ β tumorózní prostatické 
a rektální tkáně otevřel cestu hypofrak­
cionovaným režimům, díky kterým jsme 

funkce přežití
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Graf 1. Celkové přežití pacientů po léčbě.



Stereotaktická radioterapie karcinomu prostaty –  efektivita a toxicita

Klin Onkol 2017; 30(2): 121– 127 123

Při hodnocení kvality života a  nežá­
doucích vedlejších účinků po léčbě karci­
nomu prostaty radioterapií se postupně 
stále více klade důraz na kvalitu života 
tak, jak ji vnímá samotný pacient  [15]. 
Pro hodnocení kvality života u pacientů 
s rakovinou prostaty po léčbě byl sesta­
ven standardizovaný dotazník EPIC (Ex­
panded Prostate Index Composite). EPIC 
slouží jako nástroj usnadňující obsáhlejší 
zhodnocení kvality života po léčbě rako­
viny prostaty, pomocí něhož lze kvan­
tifikovat subjektivně vnímané akutní 
i pozdní účinky léčby [16– 18].

Pacienti v našem souboru opakovaně 
vyplňovali modifikovaný EPIC dotazník, 
a  to nejprve před léčbou, následně po 
3 měsících a 3– 5 let po ukončení léčby. 
Otázky v  rámci dotazníku jsou rozdě­
leny do pěti domén, kdy pacienti hod­
notí své močové obtíže (udržení moči, 
krev v  moči, bolesti a  pálení při mo­
čení, kontrola nad močením, počet plen 
na den, slabý proud moči, vnímání pro­
blému nočního močení, vnímání pro­
blému častého močení, celková spoko­

nici pro indikaci léčby SBRT byl považo­
ván prostatický specifický antigen (PSA) 
max. 15,0 ng/ mL, GS 3 + 4. Náš soubor za­
hrnuje muže ve věku 46– 83 let, medián 
věku byl 67 let, vstupní hodnoty PSA se 
pohybovaly v  rozmezí 1,5– 15,0  ng/ mL 
(medián 6,7 ng/ mL), velikost CTV (clini­
cal target volume), který určuje velikost 
prostaty při zahájení terapie, byl v roz­
mezí 18– 67 ml (medián 49 ml). Před sa­
motnou radioterapií byly do prostaty 
pod sonografickou kontrolou transrek­
tálně zavedeny čtyři RTG kontrastní mar­
kery, tzv. fiducials. Předepsaná cílová 
dávka byla ve všech případech 36,25 Gy 
v  pěti frakcích po 7,25  Gy aplikovaná 
obden ke snížení rektální toxicity. SBRT 
byla aplikovaná přístrojem CyberKnife 
firmy Accuray.

Akutní a  chronická urologická, gas­
trointestinální toxicita byla hodnocena 
podle škály RTOG lékařem při pravidel­
ných dispenzárních kontrolách, akutní 
toxicita při kontrole za 3 měsíce po ukon­
čení léčby, chronická kontrola s minimál­
ním odstupem 2 roky po léčbě.

schopni dosáhnout vyšší lokální kontroly 
onemocnění bez navýšení toxicity léčby. 
Vyšší klinické rozšíření ultrahypofrakcio­
novaných režimů zajistila dostupnost 
stereotaktické radioterapie (stereotactic 
body radiotherapy –  SBRT, event. SABR – 
stereotactic ablative radiotherapy), která 
umožňuje aplikaci vysokých dávek v jed­
notlivých frakcích do limitovaného ob­
jemu, s tím souvisí také šetření přiléhají­
cích rizikových orgánů [12– 14].

Soubor pacientů a metody
V období od srpna 2010  do července 
2012 jsme na našem pracovišti léčili hy­
pofrakcionovanou stereotaktickou ra­
dioterapií 261 pacientů s lokalizovaným 
karcinomem prostaty, z  tohoto počtu 
bylo 175 (64 %) pacientů s onemocně­
ním nízkého rizika a 86 (33 %) pacientů 
s onemocněním středního rizika. Vstup­
ními kritérii pro léčbu SBRT bylo one­
mocnění lokalizovaným karcinomem 
prostaty s  nízkým rizikem, event. pro­
gnosticky příznivější skupina pacientů 
se středním rizikem, kdy za horní hra­
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Graf 2. Vývoj PSA po léčbě (PSA v jednotkách ng/mL).
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sledujícího grafu vyplývá, že nejvýraz­
nější pokles PSA byl zaznamenán v prv­
ních 6 měsících po léčbě, dále byl pokles 
pozvolnější, nicméně je trend k dalšímu 
snižování PSA po celé sledované ob­
dobí. Medián PSA 36  měsíců po léčbě 
je 0,29 ng/ mL (v rozmezí 0– 37,6 ng/ mL) 
(graf 2).

Dále jsme sledovali, zda se liší čet­
nost výskytu biochemického relapsu 
u  pacientů s  nízkým rizikem onemoc­
nění (tj. T1– T2a, GS max. 6, PSA max. 
10 ng/ mL) a středním rizikem onemoc­
nění (tj. T2b  +  c, GS 3  +  4  nebo PSA 
10,1– 15,0 ng/mL). Pro hodnocení bio­
chemického relapsu jsme používali 
Phoenix kritéria, tj. vzestup PSA na hod­
notu nadiru PSA + 2 ng/ mL [19]. Během 

Pro grafické zobrazení OS byla použita 
Kaplan-Meierova metoda, pro statistické 
zhodnocení jednotlivých parametrů 
kvality životy je využita analýza rozptylu 
ANOVA (Analysis of variance).

Výsledky
Všech 261  pacientů absolvovalo celou 
plánovanou léčbu –  tj. pět frakcí. Celková 
doba léčby byla v průměru 11 dnů (v roz­
mezí 9– 20 dnů). OS pacientů po léčbě je 
očekávaně vysoké, během sledovaného 
období zemřelo po léčbě 18  pacientů 
(tj. 6,9 %), ani v jednom případě nebylo 
úmrtí v souvislosti s onemocněním kar­
cinomem prostaty (graf 1).

V rámci hodnocení účinnosti léčby 
jsme sledovali vývoj PSA po léčbě. Z ná­

jenost s močením), problémy se stolicí 
a  střevy (nucení na stolici, nekontrolo­
vaný únik stolice, vodnatá a  kašovitá 
stolice, krev ve stolici, bolesti při sto­
lici, množství stolic za den, křečovité bo­
lesti břicha), sexuální život (chuť na sex, 
schopnost erekce, schopnost dosáhnout 
vyvrcholení, kvalita erekce, frekvence 
erekcí, četnost probuzení se s erekcí, čet­
nost sexuální aktivity, četnost sexuál­
ního styku), hormonální funkce (návaly 
horka, pocit napětí v prsou, přítomnost 
deprese, ztráta energie, změna váhy), zá­
věrečná otázka pak shrnuje celkový stav 
pacienta. Jednotlivé odpovědi byly dle 
metodiky převedeny na škálu od 0– 100, 
kdy hodnota 100  odpovídá maximální 
kvalitě života.

kumulativní podíl přeživších (Kaplan-Meierova křivka)
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Graf 3. Kumulativní přežití pro pacienty s nízkým rizikem (skupina 0) a pro pacienty se středním rizikem onemocnění (skupina 1).
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kem 1 100 pacientů léčených v období 
2003– 2011 na celkem osmi pracovištích, 
publikovanou Kingem et al v roce 2013, 
která prokázala srovnatelné výsledky 
5letého OS bez biochemického relapsu 
onemocnění, které dosahovaly 93 % pro 
všechny pacienty, 95 % pro nízce rizikové 
pacienty, 84  % pro pacienty se střed­
ním rizikem a 81 % pro vysoce rizikové 
pacienty  [13]. Při hodnocení odpovědi 
na léčbu dochází k poklesu PSA, který je 
nejvýraznější prvních 6 měsíců po léčbě, 
celkově pokračuje dále po dobu až 3 let, 
nadir PSA dosahuje k 0,4 ng/ mL. U části 
pacientů dochází k  tzv. bounce feno­

blémy se stolicí a střevy, dále doménu 1 
močové obtíže, nejhůře hodnotili do­
ménu 3 sexuální život. U všech domén 
je bezprostředně po ukončení léčby 
zřetelné snížení hodnocení kvality ži­
vota. Naopak při hodnocení provede­
ném 3– 5  let po léčbě hodnocení kva­
lity života ve všech doménách vzrostlo. 
Celkové srovnání jednotlivých domén je 
uvedeno v tab. 1.

Diskuze
Námi získané výsledky jsme srovná­
vali s  dosud nejrozsáhlejší publikova­
nou metaanalýzou studií fáze II cel­

sledovaného období se u  skupiny 
pacientů s onemocněním ve středním ri­
ziku vyskytly čtyři (4,65 %) případy bio­
chemického relapsu, ve skupině s nízkým 
rizikem dva (1,14 %) případy. Výsledná 
p hodnota Gehan-Wilcoxonova testu 
p  =  0,173  neprokazuje statisticky vý­
znamné zhoršení prognózy pacientů se 
středním rizikem. Pokud jsme pro klasi­
fikaci středního rizika zadali pouze hod­
notu PSA a GS, bylo pacientů ve skupině 
nízkého rizika 210 a středního rizika 51, 
biochemický relaps byl potvrzen u dvou 
pacientů nízkého rizika (0,95%) a  čty­
řech pacientů středního rizika (7,48 %). 
Výsledná hodnota Gehan-Wilcoxonova 
testu p = 0,014 ukazuje na horší výsledky 
pacientů se středně rizikovým karcino­
mem dle PSA a GS (graf 3).

Akutní toxicita byla hodnocena 
u 256 pacientů při kontrole za 3 měsíce 
po ukončení léčby podle RTOG škály. 
Nejvyšší zaznamenaná urologická to­
xicita byla stupně 3  dle RTOG u  šesti 
pacientů (2,35  %), gastrointestinální 
toxicita stupně 3  dle RTOG byla zjiš­
těna u sedmi pacientů (2,73 %). U žád­
ného pacienta nebyla urologická ani 
gastrointestinální toxicita 4. stupně dle 
RTOG (graf 4, 5).

Chronická toxicita byla hodnocena 
lékařem během dispenzárních kont­
rol s  minimálním odstupem 2  roky po 
radioterapii – u  187  pacientů urolo­
gická toxicita, resp. u 189 pacientů gas­
trointestinální toxicita. Chronická uro­
logická toxicita stupně 3 byla popsána 
u  jednoho pacienta (0,53  %), nejvyšší 
chronická gastrointestinální toxicita byla 
pouze stupně 2 u dvou pacientů (1,06 %) 
(graf 6, 7).

Další část naší práce byla zaměřena 
na subjektivní hodnocení kvality života 
samotnými pacienty. Námi použitý do­
tazník byl tematicky rozdělen do něko­
lika částí, tzv. domén –  otázky 1– 7 se za­
měřením na potíže s  močením, otázky 
8– 15 se týkaly potíží se stolicí a střevy, 
otázky 16– 23  zkoumaly sexuální život, 
otázky 24– 29 byly zaměřeny na hormo­
nální změny a závěrečná otázka číslo 30 
vyjadřovala celkové pacientovo hodno­
cení aktuálního stavu po léčbě. Při vy­
hodnocení jednotlivých domén do­
tazníku pacienti před zahájením léčby 
nejlépe hodnotili doménu 2, tedy pro­

54,51 %

35,69 %

stupně toxicity

0

7,84 %
2,35 %

1 2 3

Graf 4. Akutní urologická toxicita dle 
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hodobě na vysoké úrovni. Vzhledem 
k horším výsledkům pacientů se střed­
ním rizikem karcinomu prostaty jsme 
u těchto pacientů nově standardně za­
řadili krátkodobou neoadjuvantní an­
drogen deprivační terapii. Vzhledem 
k prozatím krátké době sledování pokra­
čujeme ve sběru dat a výhledově plánu­
jeme hodnocení OS, bRFS (biochemical 
relapse free survival) i kvality života pod­
statně většího souboru pacientů.
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síce po dobu 1 roku, po ukončení léčby 
a  dále 1× za rok až do 6  let po léčbě. 
U močových a gastrointestinálních obtíží 
pacienti uváděli nejvyšší snížení kvality 
života bezprostředně po ukončení léčby 
(po 3 měsících). Při hodnocení 6 měsíců 
po ukončení léčby uváděli pacienti vyšší 
hodnocení kvality života, které bylo tr­
valé zhruba 3  roky po ukončení léčby. 
Po 3  letech se hodnocení zvyšovalo na 
hodnoty vyšší, než uváděli před zaháje­
ním léčby [20]. Tyto výsledky korelují s vý­
sledky naší práce, kdy se při hodnocení 
kvality života bezprostředně po ukončení 
léčby hodnoty snížily oproti hodnotám 
před zahájením léčby, naopak při hodno­
cení 3–5 let po léčbě byly uváděny hod­
noty vyšší než před zahájením léčby.

Závěr
Výsledky léčby pacientů v  našem sou­
boru prokazují vysokou efektivitu a níz­
kou toxicitu SBRT nízce nebo středně ri­
zikového karcinomu prostaty. Kvalita 
života pacientů po léčbě zůstává dlou­

ménu, který je definován jako nárůst 
PSA o 0,2 ng/ mL nad nadir. Tento feno­
mén bývá popsán u cca 30 % pacientů, 
častěji mladších, a jeho přítomnost není 
spojena s horší prognózou onemocnění. 
Pětileté OS zatím vzhledem k době polé­
čebného sledování na našem pracovišti 
nemůžeme srovnat, ale trend zachování 
vysoké účinnosti léčby se nemění. Vývoj 
PSA po léčbě je srovnatelný s publiko­
vanými daty, pozorujeme také obdobný 
trend k  rychlému poklesu PSA prvních 
6 měsíců po léčbě s dalším postupným 
snižováním po dobu až 36 měsíců.

Námi získané údaje o  kvalitě života 
pacientů jsme srovnávali s  výsledky 
prospektivní studie publikované Kin­
gem et  al v  roce 2013. Studie hodno­
tila 864  pacientů s  lokalizovaným kar­
cinomem prostaty léčených pomocí 
stereotaktické radioterapie v  období 
let 2005– 2012. Ve zmíněné studii byl 
použit standardizovaný dotazník EPIC 
o 26 otázkách. Pacienti zařazení do stu­
die hodnotili kvalitu života každé 3 mě­

Tab. 1. Kvalita života pacientů s diagnostikovaným karcinomem prostaty hodnocena před zahájením léčby, po ukončení léčby 
a 3–5 let po léčbě.

Doména Čas Počet Medián Aritme-
tický  

průměr

SD Min. Max. p

Doména 1
Močové 
obtíže

před zákrokem 110 91,7 88,4 11,05 40,3 100

po ukončení léčby 110 78 78,2 14,73 43,9 100 < 0,001

kontrola za 3–5 let 110 93,8 90,4 10,17 47,2 100 0,089

Doména 2
Problémy 
se stolicí 
a střevy

před zákrokem 109 94,2 91,8 8,89 61,5 100

po ukončení léčby 109 88,5 84,9 12,19 48,1 100 < 0,001

kontrola za 3–5 let 109 92,3 90,5 10,37 42,3 100 0,152

Doména 3
Sexuální 
život

před zákrokem 117 51,4 46 25,87 0 95,8

po ukončení léčby 117 34 39,1 25,69 0 93,8 < 0,001

kontrola za 3–5 let 117 36,8 41,2 26,34 0 100 < 0,001

Doména 4
Hormonální 
funkce

před zákrokem 119 86,4 84,8 6,98 63,9 95,5

po ukončení léčby 119 88,6 85 8,13 59,1 95,5 0,526

kontrola za 3–5 let 119 88,6 86,1 6,8 61,4 95,5 0,025

Doména 5
Celkové 
hodnocení

před zákrokem 86 75 68,9 25,99 0 100

po ukončení léčby 86 62,5 64,8 27,75 0 100 0,217

kontrola za 3–5 let 86 75 76,5 25,83 0 100 0,026

*neparametrický párový Wilcoxonův test, srovnáváno se stavem před zahájením léčby			    
SD – směrodatná odchylka								      
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