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Souhrn
Východiska: Práce je společným stanoviskem České pneumologické a ftizeologické společnosti 
ČLS JEP a Společnosti radiační onkologie, biologie a fyziky ČLS JEP a hodnotí současné ná-
zory na radioterapii u nemocných s  idiopatickou plicní fibrózou (IPF). Radioterapie plicních 
nádorů je obecně spojena s  rizikem postradiační pneumonitidy (PP), u  IPF navíc s  rizikem 
zhoršení primárního onemocnění formou akutní exacerbace (AE-IPF). Obě komplikace mohou 
bezprostředně ohrozit život nemocných. Materiál a metody: Po vyhodnocení dostupné litera-
tury o jednotlivých modalitách radioterapie lze konstatovat, že konvenční radioterapie zvláště 
u objemnějších tumorů není doporučována. Je zatížena rizikem rozvoje AE-IPF až v 30 %. Tato 
komplikace vedla k úmrtí až u 83 % nemocných do 3 měsíců od zahájení léčby karcinomu plic. 
Fatální PP se vyskytovala nejčastěji v intervalu 2 měsíce od radioterapie. U IPF s časnými stadii 
nemalobuněčného karcinomu plic (non-small cell lung cancer –  NSCLC) je možno zvážit stereo-
taktické ozáření (stereotactic body radiation therapy –  SBRT). Malobuněčný karcinom by měl 
být léčen chemoterapií. Jsou popsány případy vzniku závažné exacerbace subklinické IPF po 
SBRT i při minimálních známkách předchozího intersticiálního postižení. PP stupně 2 byla po-
psána až v 50 % případů, pokud byly před radioterapií prokázány jakékoli intersticiální změny 
na CT plic. V rámci paliativní radioterapie lze výjimečně uvažovat o zevním ozáření při postižení 
hlavních bronchů. Podobná situace je s brachyradioterapií, kterou lze aplikovat v indikovaných 
případech bronchiální stenózy. Výsledky: Jakákoli přítomnost intersticiálních změn je rizikem 
fatální PP a AE-IPF. Tento závěr podporuje i fakt, že v tuto chvíli neexistují jednoznačné limity 
dávek pro ozařování plicních karcinomů u IPF, a to ať již v případě využití radioterapie s kon-
venční frakcionací, či SBRT. Spolehlivé prediktivní faktory plicního postižení také neexistují. 
V některých studiích byla PP častější u vysokého CRP a LDH, u PS 2 a u rozsahu intersticiál-
ních změn nad 10 %. Léčba závisí na závažnosti postižení. U závažnějších forem se podávají 
kortikosteroidy, antibiotika a oxygenoterapie. Často je potřebná ventilační podpora. Závěr: 
K radioterapii u nemocných s IPF a výskytem karcinomu plic nebo jiných hrudních nádorů je 
nutno přistupovat vždy individuálně podle lokálního nálezu, plicních funkcí, celkového stavu 
nemocného a předpokládané prognózy základního onemocnění. Vlastní rozhodnutí by mělo 
vzít v úvahu možný přínos i rizika a mělo by probíhat na multidisciplinárním týmu za přítom-
nosti plicního lékaře, klinického a radiačního onkologa. Vždy je vhodné řádně léčbu prodisku-
tovat s pacientem a informování doložit formou informovaného souhlasu nemocného.
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Úvod
Idiopatickou plicní fibrózu (IPF) charak-
terizuje difuzní postižení plicního inter-
sticia s  postupným zhoršováním plic-
ních funkcí. Medián celkového přežití 
dosahuje 2– 3  roky a  příčinou úmrtí je 
většinou chronická respirační insufi-
cience  [1,2]. Akutní exacerbace idiopa-
tické plicní fibrózy (AE-IPF) představuje 
spontánně nebo indukovaně vzniklé 
akutní, často fatální zhoršení stavu.  
Podobně jako u  jiných intersticiálních 
plicních procesů s významnou fibrotic-
kou složkou existuje u IPF zvýšený výskyt 
bronchogenního karcinomu  [3]. U  ne-
mocných s IPF se prevalence karcinomu 
plic pohybuje kolem 16  % a  nádor vý-
razně zhoršuje již tak špatnou prognózu 
nemocných [2,3]. Kromě primárních plic-
ních nádorů se vyskytují i metastázy ná-
dorů mimoplicních. Většina nádorů bývá 
lokalizována periferně, blízko voštino-
vité přestavby a fibrotických úseků [2,4].  
Radioterapie plicních nádorů je obecně 
spojena s rizikem postradiační pneumo-
nitidy (PP), u IPF navíc s rizikem zhoršení 
primárního onemocnění formou AE-IPF, 
přičemž obě komplikace mohou bez-
prostředně ohrozit život nemocných. 
Možnost vzniku AE-IPF nebo jiného po-
stižení plic existuje i po chirurgické re-
sekci, chemoterapii nebo cílené léčbě 

a optimální léčebný postup nádoru u IPF 
je velmi problematický [3].

Indikace radikální radioterapie 
karcinomu plic u IPF
Indikace radioterapie u  IPF by měla být 
zvažována velmi obezřetně. Konvenční 
radioterapie zvláště u  objemnějších tu-
morů, event. s  nutností ozáření regio-
nálních uzlin, není doporučována, pro-
tože je zatížena rizikem rozvoje AE-IPF 
až v 25– 30 % [5,6]. Po vzniku akutní ex
acerbace umíralo až 83  % nemocných 
do 3  měsíců od zahájení léčby karci-
nomu plic  [5,7]. Stejně nebezpečný je 
vznik PP. Fatální PP se vyskytovala nej-
častěji v  intervalu 2  měsíce od radiote-
rapie [7]. U IPF s časnými stadii nemalo-
buněčného karcinomu plic (non-small 
cell lung cancer  –  NSCLC), inoperabil-
ního z různých důvodů, je možno zvážit 
stereotaktické ozáření (stereotactic body 
radiation therapy –  SBRT). V různých stu-
diích byl výskyt PP všech stupňů popsán 
až u 73 % ozářených nemocných s me-
diánem odstupu od SBRT 1,9  měsíce.  
Výskyt PP stupně 3 byl v 5, 3 % a byl čas-
tější, pokud se PP objevila do 1 měsíce od 
SBRT [8,9]. V jiné studii měl výskyt symp
tomatické PP medián 5 měsíců [10]. PP je 
závažnější, pokud vznikne mimo ozařo-
vané pole [11,12]. V jedné japonské studii 

byl výskyt PP spojené s úmrtím popsán 
u  0,58  % ozařovaných nemocných  [13]. 
Ve sdružené analýze 88 klinických studií 
(7 752 pacientů) byla celková četnost to-
xicity stupně 2 a víc 9,1 % [14]. Mezi sle-
dovanými nemocnými po SBRT pro plicní 
nádory byly ale jen ojedinělé případy IPF. 
SBRT u IPF je i nadále považovaná za kon-
troverzní a v japonské prospektivní studii 
JCOG 0403  byla prokázaná IPF považo-
vaná za relativní kontraindikaci SBRT [15]. 
Jsou popsány také případy vzniku zá-
važné exacerbace subklinické IPF po 
SBRT při minimálních známkách před-
chozího intersticiálního postižení [9]. PP 
stupně 2 byla popsána až v 50 % případů 
u nemocných po SBRT, pokud byly před 
radioterapií prokázány jakékoli intersti-
ciální změny na CT plic [16]. Bohužel větší 
studie týkající se incidence plicních kom-
plikací radioterapie u IPF stále chybějí.

U lokálně pokročilých stadií NSCLC 
a u všech forem malobuněčného karci-
nomu plic (small cell lung cancer –  SCLC) 
je vhodnější indikovat systémovou léčbu 
před radioterapií, ovšem s vědomím, že 
jde pouze o paliativní léčbu.

Indikace paliativní radioterapie 
karcinomu plic u IPF
Indikace radioterapie je dále omezena 
i  celkovým stavem pacienta. Jakákoli 

Summary
Background: This article is a joint statement of the Czech Pneumological and Physiological Society and the Czech Society for Radiation Oncology, 
Biology and Physics, and reviews current opinions on radiotherapy in patients with idiopathic pulmonary fibrosis (IPF). In general, radiotherapy 
of lung tumours is associated with risk of radiation pneumonitis (RP); moreover, IPF may be complicated by acute exacerbations (AE-IPF). Both 
complications may immediately threaten patients’ lives. Material and Methods: Assessment of individual radiotherapy modalities has shown that 
conventional radiotherapy is not appropriate, especially in large tumours. Up to 30% of patients are at risk of developing AE-IPF. As a result, as 
many as 83% of patients die within 3 months of initiation of lung cancer treatment. Fatal RP is most commonly observed within 2 months of ra-
diotherapy. In IPF accompanied by early-stage non-small cell lung cancer (NSCLC), stereotactic body radiation therapy (SBRT) may be considered. 
NSCLC should be treated with chemotherapy. Several cases report severe exacerbations of subclinical IPF after SBRT even with minimal signs of 
previous interstitial involvement. Grade 2 RP has been reported in up to 50% of cases with any level of interstitial change detected by lung CT 
prior to radiotherapy. In palliative radiotherapy, external radiation may be considered as an exception if the main bronchi are involved. Similarly, 
brachytherapy may be indicated for certain cases of bronchial stenosis. Results: The presence of any level of interstitial change suggests a risk for 
fatal RP and AE-IPF. This is also supported by the fact that, at the present time, there are no dose limitations for radiation therapy of lung cancer 
in IPF, irrespective of whether conventional fractionated radiotherapy or SBRT is used. Moreover, there are no reliable predictive factors for lung 
involvement. In some studies, RP was more frequently associated with high CRP and LDH levels, PS 2 and interstitial changes of 10% or more. Treat
ment depends on the severity of the involvement. In more severe forms, corticosteroids, antibiotics and oxygen therapy should be administered. 
Ventilation support is often needed. Conclusion: Radiotherapy for patients with IPF and lung cancer or other chest tumours requires an individual 
approach depending on the local findings, the patient’s lung function and general condition, and the prognosis of the primary disease. Decision-
-making should take into consideration potential benefits and risks, and be carried out by a multidisciplinary team comprising a pulmonologist 
and clinical and radiation oncologists. Treatment should always be thoroughly discussed with the patient signing an informed consent form.

Key words
idiopathic pulmonary fibrosis –  chest radiotherapy –  indications –  radiation pneumonitis –  acute exacerbation of idiopathic pulmonary fibrosis –  
treatment
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s konvenční frakcionací či SBRT neexis-
tují. Z dostupných dat se dokonce zdá, 
že incidence PP nekoreluje s  plicními 
funkcemi před radioterapií  [31]. Jaká-
koli data stran plicních funkcí a rizika PP 
u IPF bohužel chybí.

Odlišení PP od akutní exacerbace 
IPF po radioterapii
Odlišení PP od AE-IPF při radiotera-
pii může být poměrně složité, protože 
oba stavy mají podobné klinické i  ra-
diologické projevy. U  IPF s  význam-
nými radiologickými změnami může 
být rozlišení až nemožné. PP je spíše lo-
kalizované asymetrické postižení, které 
může, ale nemusí kopírovat místo prů-
chodu radiačního svazku. Rozvíjí se 
jako akutní postižení intersticia a může 
vyústit v  kompaktní fibrózu. Na skia-
gramu hrudníku se v  iniciální fázi pro-
jeví jako retikulonodulace, na výpočetní 
tomografii s vysokým rozlišením (HRCT) 
jsou patrné opacity mléčného skla a ze-
sílení intersticia. Z hlediska závažnosti 
jsou popisovány čtyři stupně postižení 
(tab.  1), které se liší především symp
tomatologií a odpovídající léčbou [19]. 
AE-IPF se projeví rychlým klinickým 
zhoršením IPF a  rychlou progresí plic-
ních funkcí, hypoxemií a cyanózou. Jde 
většinou o  symetrické postižení obou 
plic s  radiologickým zhoršením in-
tersticiálních změn s  přítomností no-
vých opacit mléčného skla na HRCT. 
U  obou komplikací radioterapie do-
chází k  progredující dušnosti, dráždi-
vému kašli, může být přítomna zvýšená  
teplota.

Léčba PP a akutní exacerbace IPF 
po radioterapii
Léčba závisí na závažnosti postižení, je 
ovlivněna především celkovým stavem 
pacienta, stupněm dušnosti, jinými kli-

nost intersticiálních změn je rizikem fa-
tální PP [21,26]. Tento závěr podporuje 
i  fakt, že v  tuto chvíli neexistují jedno-
značné limity dávek pro ozařování plic-
ních karcinomů u  IPF, a  to ať již v  pří-
padě využití radioterapie s  konvenční 
frakcionací, či SBRT. Pro pacienty bez 
IPF a s radioterapií s konvenční frakcio-
nací dle asi nejrespektovanějšího dopo-
ručení QUANTEC (Quantitative Analy-
sis of Normal Tissue Effect in the Clinic) 
by průměrná dávka na plíci (mean lung 
dose) neměla překročit 20– 23 Gy a sou-
časně objem plicní tkáně ozářené dáv-
kou vyšší než 20 Gy by neměl překročit 
30 %, aby riziko symptomatické PP ne-
překročilo 20 % [27]. V případě SBRT je 
možné využít řady různých doporučení 
na ozáření zdravé plicní tkáně a tyto li-
mity samozřejmě u pacientů s IPF ozařo-
vaných pro plicní karcinom nesmějí být 
překročeny [28,29].

Stejně tak v této chvíli neexistují dosta-
tečná data pro indikaci protonové léčby 
karcinomu plic v terénu IPF. V ojedině-
lých studiích je výskyt PP podobný jako 
u  SBRT. Kumulativní incidence PP byla 
19,8 %, a to vč. smrtelných případů [30].

Velmi málo je známo o  stavu plic-
ních funkcí před a  po radioterapii plic 
a vlastním vztahu radioterapie a poško-
zení plicních funkcí. Studií s  podrob-
ným spirometrickým vyšetřením před 
a po radioterapii je velmi málo [19]. Do-
chází především k poruše difuzní plicní 
kapacity (DLCO), ale i usilovné plicní ka-
pacity (FVC) a jednovteřinového usilov-
ného výdechu (FEV1). Konkrétní hod-
noty poklesu byly popsány po fotonové 
terapii (bez PP) a dosahovaly pro DLCO 
14 % a více [19]. Hodnoty FEV1 a FVC se 
hodnotí obtížně, někdy nejsou zazna-
menány pro redukci nádorové hmoty.  
Bohužel opět jednoznačné limity plic-
ních funkcí pro indikaci radioterapie 

forma radioterapie není vhodná u hor-
šího výkonnostního stavu (PS) nebo při 
významnějším intersticiálním postižení, 
zvláště v dolních lalocích [11,17]. V rámci 
paliativní radioterapie lze výjimečně 
uvažovat o zevním ozáření při postižení 
hlavních bronchů (velmi malý objem cí-
lený pouze na nádorové masy s  vyso-
kou dávkou na frakci), k  těmto typům 
postižení ale většinou u IPF nedochází. 
Podobná situace je s  brachyradiotera-
pií, kterou lze aplikovat v indikovaných 
případech bronchiální stenózy s  peri-
bronchiálním postižením  [18]. Klinická 
studie s  tímto zaměřením ale chybí.  
Paliativní radioterapii mimoplicního me-
tastatického postižení není u  IPF třeba 
modifikovat.

Nutno poznamenat, že nejen pro 
radioterapii platí obecná zásada, že 
pacienti s  PS 3– 4  by měli být léčeni 
pouze symptomaticky –  tj. i bez použití 
chemoterapie, cílené léčby a  imunote-
rapie, protože i v těchto případech hrozí 
další poškození plic.

Prediktivní faktory PP
Jako prediktivní faktory vzniku PP u růz-
ných forem radioterapie vč. SBRT byly 
zkoumány věk, kouření, výkonnostní 
stav, pohlaví, plicní funkce, CRP, LDH, 
rozsah intersticiálního postižení, emfy-
zém, velikost ozařované léze (> 3 cm), 
typ dříve podané chemoterapie  [15, 
19– 23]. V  některých studiích byla PP 
častější u  vysokého CRP a  LDH, u  PS 2 
a u rozsahu intersticiálních změn > 10 % 
[6,11,17,24]. Při hodnocení rizik pneu-
motoxicity ale většinou nešlo o  studie 
prospektivní a jiné studie souvislosti ne-
potvrdily. Jediným více prozkoumaným 
parametrem je časový odstup od radio-
terapie, kdy kratší odstup znamená ri-
ziko horšího průběhu [15,25]. Shodu lze 
také najít ve tvrzení, že jakákoli přítom-

Tab. 1. Stupně postradiační pneumonitidy.

Stupeň 1 2 3 4 5 

projevy asymptomatické nebo mírné 
projevy

těžký kašel
teplota

těžké projevy 
ovlivňující  

základní funkce 

ohrožení  
vitálních funkcí 

smrt

léčba sledování antitusika kortikosteroidy kortikosteroidy 
kyslík

asistovaná 
ventilace 
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nickými projevy a  rozsahem postižení 
(tab. 1). U obou komplikací je léčba po-
dobná. Lehčí formy PP je možno pouze 
sledovat a podávat antitusika. U závaž-
nějších PP se podávají kortikosteroidy 
a  oxygenoterapie. Často je potřebná 
ventilační podpora [19]. AE-IPF je třeba 
léčit vždy a intenzivně. Základem je oxy-
genoterapie nebo podpora ventilace, 
která by však měla být pokud možno 
neinvazivní vzhledem k možnému dal-
šímu zhoršení difuzního alveolárního 
poškození a  plicní fi brózy při invazivní 
ventilaci. Vzhledem k  častým diferen-
ciálně dia gnostickým potížím a jako po-
krytí možné nasedající infekce se po-
dávají antibio tika, někdy antivirotika 
nebo antimykotika. Tradičně se doporu-
čuje podání parenterálních kortikoste-
roidů v pulzech, avšak o významu této 
léčby se v  poslední době spíše pochy-
buje. Konsenzus formou mezinárodního 
doporučení neexistuje. Závažnost PP 
i AE-IPF lze objektivizovat pomocí spiro-
metrie a vyšetření krevních plynů. U PP 
byly zkoušeny i jiné léky jako amifostin, 
ACE inhibitory, melatonin nebo pento-
xyfi lin [19,22]. Jejich ovlivnění PP je však 
neprůkazné.

Závěr
Obecně lze konstatovat, že k radioterapii 
u nemocných s výskytem karcinomu plic 
u  IPF je nutno přistupovat vždy indivi-
duálně podle lokálního nálezu, plicních 
funkcí, celkového stavu nemocného 
a  předpokládané prognózy základ-
ního onemocnění. Vlastní rozhodnutí 
by mělo vzít v úvahu možný přínos i ri-
zika a mělo by probíhat na multidiscip-
linárním týmu za přítomnosti plicního 
lékaře, klinického a  radiačního onko-
loga. Vždy je vhodné řádně léčbu prodis-
kutovat s pa cientem a informování do-
ložit formou informovaného souhlasu 
nemocného. 
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