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Souhrn
Východiska: Cílem této retrospektivní studie je zhodnotit na neselektované skupině pacientů 
z reálné klinické praxe efektivitu a toxicitu extrakraniální stereotaktické radioterapie v léčbě 
oligometastatického postižení lymfatických uzlin lokalizovaných v mediastinu, retroperitoneu 
a pánvi. Materiál a metody: Z celkového počtu 50 pacientů léčených v letech 2011–2017 bylo 
29 mužů a 21 žen, průměrný věk byl 62 let (medián 66 let, rozmezí 25–81 let). Pacienti byli 
ozařováni nejčastěji v pěti frakcích; dávka byla volena podle dávkově-objemových histogramů 
rizikových orgánů v okolí plánovacího cílového objemu. Primárním cílem bylo zhodnocení lo-
kální kontroly (local control – LC), doby bez progrese onemocnění (progression-free survival 
– PFS), doby do vícečetné diseminace neumožňující využití lokálních metod léčby (freedom 
from widepread dissemination – FFWD) a celkového přežití (overall survival – OS). Rovněž byla 
zhodnocena akutní a pozdní toxicita léčby. Výsledky: Medián biologického ekvivalentu dávky 
při a/ b = 10 (BED10) byl 54 Gy (rozmezí 48–80 Gy). Medián doby sledování byl 40,4 měsíce. LC 
v 1 roce od ozáření byla 90 %, 3letá 75 %. Mediánu doby do lokální progrese nebylo zatím dosa-
ženo. Pacienti ozáření vyšší dávkou měli signifikantně lepší LC onemocnění než pacienti ozáření 
dávkou nižší; hranicí byl medián aplikovaných dávek (tj. BED10 = 54 Gy). Lokalizace patologic-
kých uzlin na LC signifikantní vliv neměla. Medián PFS byl 8,2 měsíce (95% CI 7,4–11,6 měsíce). 
Jednoleté PFS bylo 38,5 % a 3leté 17 %. Medián OS byl 37,3 měsíce (95% CI 23,2–51,4 měsíce). 
Jednoleté OS bylo 83 % a 3leté OS bylo 51 %. Medián FFWD byl 13,6 měsíce (s rozmezím 8,7–
18,5 měsíce). Jednoletá FFWD byla 55 % a 3letá FFWD 24 %. Žádný z těchto parametrů (PFS, 
OS, FFWD) nebyl závislý na aplikované dávce ani na lokalizaci metastáz. Nebyla zaznamenána 
žádná toxicita III. a IV. stupně. Závěr: Naše studie prokázala, že cílená stereotaktická radiotera-
pie je v případě oligometastatického postižení lymfatických uzlin minimálně toxickou a vysoce 
efektivní lokální metodou léčby. Je schopna s minimálním úsilím pacienta oddálit indikaci cyto-
toxické chemoterapie a tím event. zlepšit kvalitu života pacientů. Necelá pětina takto léčených 
pacientů přežívá bez známek onemocnění dlouhodobě. Identifikace pacientů, kteří mají z této 
léčby největší prospěch, správné načasování extrakraniální stereotaktické radioterapie v lé-
čebné strategii, popř. velikost dávky by se měly stát předmětem dalších studií. 
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Úvod
Oligometastatické onemocnění je defino-
váno jako přítomnost pěti či méně meta-
statických ložisek lokalizovaných v ome-
zeném počtu orgánů. Tento pojem se 
poprvé objevil v  roce 1995  v  práci Hell-
mana a Weichselbauma, kteří jej popisují 
jako mezistupeň mezi lokalizovaným a di-
seminovaným nádorovým onemocně-
ním [1,2]. Při terapii diseminovaného ná-
dorového onemocnění, u  kterého jsou 
metastázy takto omezeny početně i  roz-
sahem postižených orgánů, mohou být 
úspěšné lokální léčebné metody – chi-
rurgie, radiofrekvenční ablace (RFA), 
kryoablace nebo cílená radioterapie (RT). 
Lze předpokládat, že pokud se nádorové 
onemocnění nachází ve fázi, kdy ještě ne-
došlo k mutačním změnám, které podpo-
rují vícečetné metastazování, může lokální 
léčba takového postižení v řadě případů 
vést k dlouhodobému bezpříznakovému 
období, popř. k  vyléčení  [1–3]. Rovněž 
možnost oddálení podání potenciálně to-
xické systémové terapie výrazně ovlivní 
kvalitu života onkologických pacientů [4]. 
Skutečná incidence oligometastatického 
postižení není známa, ale častější využití 
pozitronové emisní tomografie / výpo-
četní tomografie (PET/ CT) a dalších pokro-
čilých diagnostických metod umožňuje 
častěji diagnostikovat a včas zahájit léčbu 
asymptomatických ložisek. 

Extrakraniální stereotaktická radio-
terapie (stereotactic body radiothe-
rapy – SBRT) je způsob léčby lokalizova-
ných nádorových lézí aplikací vysokých 
dávek ionizujícího záření v malém počtu 
frakcí. To je možné pomocí speciálně vy-
bavených lineárních urychlovačů a s vy-
užitím moderních imobilizačních po-
můcek a  zobrazovacích metod. Pro 
pacienty je důležité, že se jedná o velmi 
dobře tolerovanou, neinvazivní krát-
kodobou léčbu, která nevyžaduje hos-
pitalizaci ani žádnou složitou speciální 
přípravu. Oproti standardním RT tech-
nikám umožňuje díky své přesnosti ap-
likovat výrazně vyšší dávky za men-
šího poškození okolních zdravých  
tkání [5].

Vynikající lokální kontrola (local con-
trol – LC), zlepšení parametru celko-
vého přežití (overall survival – OS) a mi-
nimální vedlejší účinky zařadily SBRT 
mezi standardní metody léčby lokalizo-
vaných nemalobuněčných karcinomů 
plic a oligometastatického postižení růz-
ných lokalizací a různých primárních ná-
dorů [6–8]. Většina údajů o využití SBRT 
při léčbě oligometastáz se týká zejména 
metastáz lokalizovaných v játrech a v pli-
cích. V provedených studiích byla 2letá 
LC přibližně 80  %, 2–3letá doba bez 
známek choroby byla přibližně 20  % 
a 2–3leté OS 25–40 % [9–11].

V současné době je k dispozici pouze 
omezené množství literárních údajů tý-
kajících se využití SBRT v  léčbě uzlino-
vých metastáz. Počet frakcí a dávka na 
frakci se odvíjí od lokalizace, velikosti 
a  počtu postižených uzlin. Výše dávky 
během ozařování je samozřejmě limito-
vána citlivostí okolních struktur. Svojí lo-
kalizací bývají aplikované dávky při ste-
reotaktickém ozařování postižených 
lymfatických uzlin nižší, než je tomu při 
SBRT ložisek v plicích nebo játrech. SBRT 
navíc bývá často používána u  jednoho 
pacienta opakovaně.

Cílem této retrospektivní studie je 
zhodnotit na neselektované skupině pa-
cientů z reálné klinické praxe efektivitu 
a toxicitu SBRT v léčbě oligometastatic-
kého postižení lymfatických uzlin lokali-
zovaných v mediastinu, retroperitoneu 
a pánvi. 

Pacienti a metody
Pacienti
Do analýzy byli zahrnuti pacienti léčení 
v Masarykově onkologickém ústavu v le-
tech 2011–2017 SBRT pro oligometasta-
tické postižení lymfatických uzlin lokali-
zovaných v  retroperitoneu, mediastinu 
nebo pánvi. Vstupní kritéria pro zařazení 
zahrnovala věk  ≥  18  let, Karnofského 
index ≥ 70 % a na CT patrné oligometa-
statické postižení uzlin v uvedených lo-

Summary
Background: The aim of this retrospective study is to evaluate the efficacy and toxicity of extracranial stereotactic radiotherapy for the treatment 
of oligometastatic lymph node involvement in the mediastinum, retroperitoneum, and pelvis in a consecutive group of patients from real clinical 
practice. Material and methods: Of a total of 50 patients treated between 2011 and 2017, 29 were men and 21 were women, and the mean age 
was 62 years (median 66 years, range 25–81 years). Patients were most often irradiated in five fractions; the dose was selected according to dose-
-volume histograms of organs-at-risk in proximity to the planning target volume. The primary objectives were local control (LC), progression-free 
survival (PFS), time to multiple dissemination not allowing the use of local treatment methods (freedom from widepread dissemination – FFWD), 
and overall survival (OS). Acute and delayed toxicity were evaluated as well. Results: The median dose equivalent at α/β = 10 (BED10) was 54 Gy 
(range 48–80 Gy). The median follow-up period was 40.4 months. LC after irradiation was 90% in 1 year and 75% in 3 years. Median time to local 
progression was not achieved. Patients irradiated with a high dose had significantly better LC than patients irradiated with a low dose; the cut-
-off was the median of the applied dose (ie BED10 = 54 Gy). Pathological node localization had no significant effect on LC. The median PFS was 
8.2 months (95% CI 7.4–11.6 months). PFS in 1 year was 38.5% and 17% in 3 years. The median OS was 37.3 months (95% CI 23.2–51.4 months). 
One-year OS was 83% and 3-year OS was 51%. The median FFWD was 13.6 months (range 8.7–18.5 months). The one-year FFWD was 55% and 
the 3-year FFWD was 24%. None of these parameters (PFS, OS, FFWD) was dose or localization dependent. No grade III or IV toxicity was repor-
ted. Conclusion: Our study shows that targeted stereotactic radiotherapy is a very effective low toxic treatment for oligometastatic lymph node 
involvement. It can delay cytotoxic chemotherapy and thus improve/maintain the quality of life of patients. Approximately one fifth of patients 
treated with extracranial stereotactic radiotherapy for oligometastatic lymph node involvement survived without signs of disease for prolonged 
periods. Future studies should aim at identifying patients who would benefit most from this treatment, adjusting the timing of extracranial ste-
reotactic radiotherapy depending on the treatment strategy, and optimizing the dose prescription.
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gnostického CT či PET/ CT, klinického 
vyšetření, základních odběrů a  doplň-
kových vyšetření podle ozářené loka-
lity byly prováděny v  prvních 2  letech 
po 3–4  měsících, v  dalších 3  letech po 
půl roce a dále pak 1× za rok. Lokální re-
cidiva byla definována jako nová nádo-
rová léze v  ozářené oblasti nebo jako 
zvýšení velikosti nádoru o > 20 % s od-
povídající aviditou na PET/ CT vyšetření. 
Nejasné nálezy vedly k  indikaci časné 
PET/ CT kontroly, biopsii či chirurgickému 
zákroku. Hodnocení akutních i pozdních 
postradiačních změn bylo prováděno 
na základě CTCAE škály (National Can-
cer Institute’s Common Toxicity Criteria 
for Adverse Events scale). Akutní toxicita 
vzniká během léčby, event. do 90 dní po 
jejím ukončení. Později se jedná o toxi-
citu chronickou, pozdní. Hodnocení toxi-
city bylo založeno na klinickém vyšetření 
a laboratorních či zobrazovacích datech.

Statistická analýza
Primárním cílem bylo zhodnocení LC, 
doby bez progrese onemocnění (pro-
gression-free survival – PFS), doby do 
vícečetné diseminace neumožňující vy-
užití lokálních metod léčby (freedom 
from widepread dissemination – FFWD) 
a  OS. Rovněž byla zhodnocena akutní 
a pozdní toxicita léčby. 

K vyhodnocení základní popisné cha-
rakteristiky souboru pacientů byly pou-
žity statistické funkce editoru Microsoft 
Excel. Na výpočty doby přežití byl použit 
software IBM SPPS s Kaplan-Meierovou 
metodikou odhadu přežití. LC byla po-
čítána od data ukončení RT do data CT 
vyšetření (nebo PET/ CT) prokazujícího 
progresi v  ozařovaném místě. Pacienti 
bez popsané progrese byli cenzorováni 
k datu posledního CT (nebo PET/ CT) vy-
šetření neprokazujícího progresi. PFS 
bylo počítáno od data ukončení RT do 
data vyšetření prokazujícího progresi 
onemocnění (vč. distální progrese mimo 
oblast SBRT). Pacienti bez popsané pro-
grese byli cenzorováni k  datu posled-
ního vyšetření neprokazujícího progresi. 
Vícečetná diseminace byla definována 
jako progrese onemocnění, kterou ne-
bylo možné léčit některou z lokálních te-
rapeutických metod (opakovaná SBRT, 
RFA, embolizace či chirurgie). FFWD byla 
počítána od data ukončení RT do data 

byly malé pohyby v  důsledku dýchání 
nebo jiných pohybů těla). Předepsaná 
dávka byla následně optimalizována do 
tohoto PTV [15].

K předpisu a kalkulaci dávky byl pou-
žíván tzv. „risk-adaptive concept“, kdy 
je dávka na frakci a  celková dávka při-
způsobena dávkově-objemovému his-
togramu rizikových struktur v  okolí 
PTV [16,17]. Z důvodu velmi těsné pro-
storové blízkosti struktur gastrointesti-
nálního traktu, které mají nízké tolerance 
k záření a není u nich možné zajistit pro-
storovou stálost při každé frakci záření 
(to platí zejména pro tenké střevo), byla 
nejčastěji předepisována dávka 5 × 6 Gy 
a  medián biologického ekvivalentu 
BED10 byl 54 Gy (v rozmezí 48–80 Gy). 

Výpočet dávky probíhal v  plánova-
cím systému Eclipse firmy Varian s  vý-
početním algoritmem AAA (analytical 
anisotropic algorithm) s korekcí na he-
terogenity. Adekvátního pokrytí cílo-
vého objemu bylo dosaženo, když bylo 
98–100 % PTV pokryto 95–100 % přede-
psané dávky. Spád dávky záření do okolí 
byl posuzován podle poměru objemu 
izodózy, na kterou je dávka předepiso-
vána, a objemu PTV podle poměru ob-
jemu 50% izodózy a objemu PTV a podle 
maximální dávky ve vzdálenosti 2 cm 
od PTV ve všech směrech. Předepsaná 
dávka byla aplikována lineárními urych-
lovači Varian Clinac iX a Varian TrueBeam 
STX v. 2.5  vybavenými technologií te-
rapie kyvem (volumetric arc therapy – 
VMAT)  [18] a  svazky záření bez homo-
genizačních filtrů (flattening filter free 
beams – FFF). Korekce polohy pacienta 
před léčbou byla prováděna online 
přímo na ozařovacím stole pomocí vý-
početní tomografie s konickým svazkem 
záření (cone-beam computed tomogra-
phy – CBCT), které je nedílnou součástí 
těchto lineárních urychlovačů  [19]. Pro 
zajištění bezpečnosti pacientů byl každý 
RT plán dozimetricky ověřen pomocí 
gama-analýzy jako součást standard-
ního procesu zajišťování kvality RT.

Follow-up, hodnocení efektivity 
a toxicity léčby
Sledování pacientů v  průběhu léčby 
a  po ní probíhalo na základě zavede-
ných standardů Masarykova onkologic-
kého ústavu. Kontroly sestávající z dia

kalitách. Před zařazením pacienta byl 
rozsah postižení potvrzen PET/ CT vyšet-
řením. V případě nálezu vícečetných me-
tastáz byla indikace SBRT přehodnocena 
a  pacient byl referován ke klinickému 
onkologovi k zahájení systémové léčby. 
Pacienti, u kterých došlo ke zjištění nové 
metastázy v průběhu sledování po pri-
mární SBRT oligometastáz, již nebyli 
znovu do analýzy zahrnuti, pokud byla 
tato nová metastáza indikována k další 
SBRT. V takovém případě pouze pokra-
čovalo sledování LC původní SBRT, doby 
do indikace systémové léčby a OS. 

Technika radioterapie
Stabilní, reprodukovatelná a zároveň po-
hodlná poloha pacienta v průběhu oza-
řování byla zajištěna pomocí tvarovatel-
ných vakuových matrací položených na 
ozařovacím stole volně či v  kombinaci 
s  pevným rámem  [12]. Do konce roku 
2015 bylo k zamezení rotačních posunů 
na ozařovacím stole využíváno kombi-
nace vakuových matrací s pevným ste-
reotaktickým rámem firmy Elekta  [13]. 
Od ledna 2016  byla využívána bezrá-
mová fixace společnosti Orfit Industries 
a CIVCO Medical Solutions v kombinaci 
s  pohybovou korekcí polohy pacienta 
v  šesti rovinách pomocí ozařovacího 
stolu 6D Perfect Pitch firmy Varian. 

Při plánování RT a následném ozáření 
bylo využíváno čtyřdimenzionální CT 
a dechové navigace během každé frakce 
ozáření pomocí lineárního urychlovače 
s integrovanými zobrazovacími systémy 
a  systémem pro kontrolu dechových 
pohybů pacienta [14]. Nádorový objem 
(gross tumor volume – GTV) byl zakres-
lován do 2–3mm CT skenů jako léze vi-
ditelná na CT či CT/ MRI či CT/ PET fúzi, 
a to ve všech dechových sadách skenů. 
Tato jednotlivá GTV z  různých decho-
vých fází se následně fúzovala za vytvo-
ření ITV (internal target volume), který 
zahrnoval všechny polohy ložiska při dý-
chání. V  případě výrazných dechových 
pohybů bylo využito možnosti ozáření 
v  maximálním nádechu. GTV byl v  ta-
kovém případě zakreslen pouze v  této 
fázi. K  vytvoření plánovacího cílového 
objemu (planning target volume – PTV) 
bylo GTV expandováno o 3–5 mm všemi 
směry (3mm lem u velmi dobře lokalizo-
vatelných ložisek, event. u  ložisek, kde 
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Tab. 1. Charakteristika souboru pacientů a jejich léčby. 

GIST – gastrointestinální stromální tumor, SBRT – extrakraniální stereotaktická radioterapie, GTV – nádorový cílový objem,  
PTV – plánovací cílový objem, Gy – Gray, Dmin – minimální dávka, Dmax – maximální dávka, BED – biologický ekvivalent dávky,  
CHT – chemoterapie, NUL – nežádoucí účinky léčby

Charakteristika n = 50
Pohlaví

 muži 29 (58 %)

Věk
 rozpětí 25–81

 medián 66

Lokalita
 mediastinum 19 (38 %)

 retroperitoneum 20 (40 %)

 pánev 11 (22 %)

Počet metastáz
 1 34 (68 %)

 2 10 (20 %)

 3 5 (10 %)

 4 1 (2 %)

Počet pacientů – rok ozáření
 2011 4 (8 %)

 2012 3 (6 %)

 2013 4 (8 %)

 2014 6 (12 %)

 2015 10 (20 %)

 2016 18 (36 %)

 2017 5 (10 %)

Primární tumor
 kolorektum 17 (34 %)

 urologické nádory 12 (24 %)

 plíce 10 (20 %)

 mamma 2 (4 %)

 oblast hlavy a krku 1 (2 %)

 gynekologické nádory 3 (6 %)

 jiné 5 (10 %)

Histologie
 adenokarcinom 27 (54 %)

 spinocelulární karcinom 5 (10 %)

 uroteliální nádor 4 (8 %)

 renální karcinom 7 (14 %)

 GIST 2 (4 %)

 jiné 5 (10 %)

Doba oligodiseminace
 iniciálně 12 (24 %)

 ≤ 12 měsíců od diagnózy 15 (30 %)

 po > 12 měsících 23 (46 %)

Typ oligodiseminace
 první oligometastáza k SBRT 18 (36 %)

 v anamnéze oligometastázy, 

 nyní nová metastáza k SBRT 15 (30 %)

 v anamnéze polymetastázy, 

 nyní nová metastáza k SBRT 14 (28 %)

 nyní polymetastázy, z nichž 

 některá je k SBRT 3 (6 %)

Objem GTV
 rozpětí 0,4–110,2 cm3

 medián 11,9 cm3

Objem PTV
 rozpětí 3,3–218,4 cm3

 medián 34,45 cm3

Dmin v GTV
 rozpětí 21,9–44,5 Gy

 medián 29,9 Gy

Dmin v PTV
 rozpětí 18,5–35,0 Gy

 medián 27,15 Gy

Dmax

 rozpětí 25,6–53,8 Gy

 medián 36,05 Gy

Frakcionace
 5 × 6 Gy 23 (46 %)

 5 × 6,5 Gy 3 (6 %)

 5 × 7 Gy 10 (20 %)

 5 × 7,5 Gy 3 (6 %)

 5 × 8 Gy 9 (18 %)

 5 × 9 Gy 1 (2 %)

 8 × 5 Gy 1 (2 %)

BED10 (α/β = 10)
 rozpětí 4–80 Gy

 medián 54 Gy

CHT po SBRT
 ano 10 (20 %)

NUL akutní
 ano 5 (10 %)

NUL pozdní
 ano 2 (4 %)
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pacientů nedošlo k lokální progresi pouze 
u  61,5  %  (16/ 26) pacientů. Rozdíl mezi 
oběma skupinami pacientů byl statis-
ticky významný (medián doby do lokální 
progrese 36,8  měsíce u  BED10  <  54  Gy 
vs. medián nebyl dosažen u  dávky 
BED10 > 54 Gy; p = 0,021) (obr. 1). Pacienti 
byli rovněž rozděleni do tří skupin podle 
lokalizace patologických uzlin (medias-
tinum, retroperitoneum a pánev). Rozdíl 
v LC onemocnění podle lokality nebyl sta-
tisticky významný (p = 0,732). 

Medián PFS byl 8,2  měsíce (95% CI 
7,4–11,6  měsíce). Jednoleté PFS bylo 
38,5 % a 3leté 17 %. Podobně jako při vý-
počtu LC byli pacienti rozděleni podle 
výše aplikované dávky a  lokality posti-
žení. Pozorované rozdíly v  PFS nebyly 
statisticky signifikantní (p = 0,823; resp. 
p  =  0,058, hraniční ve prospěch uzlin 
retroperitonea).

Medián OS byl 37,3  měsíce (95% CI 
23,2–51,4  měsíce). Jednoleté OS bylo 
83 % a 3leté OS bylo 51 %. Tak jako u lo-
kální a  celkové kontroly onemocnění 
jsme zjišťovali vliv výše dávky a lokality 
postižení na OS. Rozdíl nebyl v jednotli-
vých parametrech statisticky významný 
(p = 0,086; resp. p = 0,45).

Medián FFWD byl 13,6 měsíce (s roz-
mezím 8,7–18,5  měsíce). Jednoletá 
FFWD byl 55 % a 3letá FFWD 24 %. Ani 
tento parametr nebyl závislý na výši 
dávky (p  =  0,62), nicméně byl signifi-
kantně horší u pacientů s původně me-
diastinálním oligometastatickým one-
mocněním (medián FFWD u pacientů po 
SBRT mediastinálních uzlinových oligo-
metastáz 7,1 měsíce vs. po SBRT pánve 
22  měsíců vs. po SBRT retroperitonea 
19,9 měsíce; p = 0,012) (obr. 1).

V době analýzy (k 1. 3. 2019) žilo 26 pa-
cientů (26/ 50; 52 %), 11 pacientů (11/ 50; 
22  %) bylo bez známek onemocnění 
a bez chemoterapie či biologické léčby 
(4 pacientky medikují hormonální pre-
parát). Celkem 24 pacientů (24/ 50; 48 %) 
zemřelo, 22 pacientů (22/ 50; 44 %) mělo 
progresi základního onemocnění a 4 pa-
cienti (4/ 50; 8 %) zemřeli z  jiné příčiny. 
K lokální recidivě v místě ozáření došlo 
v  11  případech, vždy došlo současně 
i  k  vzdálené diseminaci. Tito pacienti 
byli referováni k systémové léčbě, popř. 
při zhoršeném celkovém stavu k  léčbě 
symptomatické.

cílená léčba byla vždy min. 1 týden před 
a 1 týden po SBRT vysazena. 

Medián velikosti GTV byl 11,9 cm3 (roz-
mezí 0,4–110,2  cm3). Velikosti nádoro-
vého ložiska odpovídala velikost PTV 
– medián 34,45  cm3  v  rozmezí 3,3–
218,4  cm3. Pacienti byli ozařováni nej-
častěji v pěti frakcích; dávka byla volena 
podle dávkově-objemových histogramů 
rizikových orgánů v  okolí cílového ob-
jemu PTV. Téměř polovina pacientů byla 
ozářena dávkou 5 × 6 Gy (23/ 50; 46 %). 
Dalších 10  pacientů bylo ozářeno dáv-
kou 5 × 7 Gy (10/ 50; 20 %) a 9 pacientů 
dávkou 5  ×  8  Gy (9/ 50; 18  %). Medián 
biologického ekvivalentu dávky (při 
a/ b = 10) byl 54 Gy (rozmezí 48–80 Gy). 
Pouze 10 pacientů (10/ 50; 20 %) bylo po 
ukončení SBRT indikováno ihned k sys-
témové léčbě. 

Toxicita
Nebyla zaznamenána žádná toxicita 
III. a  IV. stupně. Nejčastějším vedlej-
ším účinkem byla mírná únava stupně I, 
často spojená s  nutností dojíždění na 
terapii ze vzdálenějšího místa bydliště. 
Další akutní nežádoucí účinky stupně I–II 
se objevily u 5 pacientů (5/ 50; 10 %) – 
nauzea a  bolesti bederní oblasti (SBRT 
retroperitonea), polykací potíže, nechu-
tenství a zvýšená produkce hlenů (SBRT 
mediastina) a  proktitida (SBRT pánve, 
pararektálně uložené tumory). Pozdní 
nežádoucí účinky byly pozorovány 
pouze u 2 pacientů. U 1 pacienta se po 
SBRT infiltrátu v levém plicním hilu ob-
jevila postradiační pneumonitis dopro-
vázená kašlem. U druhého pacienta po 
SBRT dvou uzlin v mediastinu došlo v již 
dříve ozářeném terénu prevertebrálně 
k poúrazové fraktuře obratle. 

Výsledky léčby (time to event data)
Medián doby sledování byl 40,4 měsíce. 
LC v 1  roce od ozáření byla 90 %, 3letá 
75 %. Mediánu doby do lokální progrese 
nebylo dosaženo. Pacienti byli rozděleni 
na dvě skupiny podle výše aplikované 
dávky. Hranicí byl medián aplikovaných 
dávek (tj. BED10 = 54 Gy). Pacientů, kteří 
byli ozářeni dávkou BED10 > 54 Gy, bylo 
24 (24/ 50; 48 %). U 95,8 % z nich (23/ 24) 
nedošlo v místě ozáření k progresi one-
mocnění; 26  pacientů (26/ 50; 52  %) 
bylo ozářeno dávkou nižší. U  těchto  

vyšetření prokazujícího takovouto pro-
gresi onemocnění. Pacienti bez tako-
véto progrese byli cenzorováni k  datu 
posledního vyšetření neprokazujícího 
takovouto progresi. OS bylo počítáno 
od data ukončení RT do data úmrtí pa-
cienta. Žijící pacienti byli cenzorováni 
k datu poslední návštěvy u lékaře v naší 
nemocnici.

Výsledky
Charakteristika pacientů
Základní charakteristiky pacientů, pa-
rametry léčby a toxicitu shrnuje tab. 1. 
Z  celkového počtu 50  pacientů bylo 
29  mužů a  21  žen, průměrný věk byl 
62 let (medián 66 let, rozmezí 25–81 let). 
Všichni pacienti indikovaní k  SBRT byli 
v  dobrém celkovém stavu, Karnofsky 
index ≥ 70 %. 

Nejčastějšími primárními nádory byly 
kolorektální karcinomy (17  pacientů, 
34 %). Metastaticky postižené lymfatické 
uzliny byly nejčastěji lokalizovány v re-
troperitoneu (20 pacientů, 40 %) a me-
diastinu (19 pacientů, 38 %). Nejčastěji 
byla ozařována jedna metastatická uz-
lina (34 pacientů, 68 %), méně často dvě 
(10  pacientů, 20  %) a  tři ložiska (5  pa-
cientů, 10 %). Z anamnézy pacientů bylo 
zjištěno, že téměř u poloviny z nich došlo 
k  diseminaci za  >  12  měsíců od ukon-
čení primární onkologické léčby (23 pa-
cientů, 46 %). Dříve, tedy do 1 roku od 
ukončení primární onkologické terapie, 
došlo k diseminaci u 15 pacientů (30 %). 
Pouze u 12 nemocných byla oligometa-
statická diseminace zjištěna současně 
s  primární diagnózou (12  pacientů, 
24 %). Medián doby do diseminace byl 
10,5 měsíce (rozmezí 0–216 měsíců). 

Charakteristika léčby
Devět pacientů (9/ 50; 18  %) bylo před 
SBRT pro oligometastatické onemoc-
nění léčeno systémově (chemotera-
pií, cílenou léčbou či jejich kombinací). 
Pět z těchto pacientů (5/ 9; 56 %) obdr-
želo  ≥  2  linie systémové léčby a  poté 
byli referováni k SBRT. U těch pacientů, 
kteří byli již před indikací SBRT léčeni 
pro jiné metastázy (29/ 50; 58 %) byl me-
dián doby bez systémové léčby 6 měsíců 
(s rozmezím 0–60 měsíců). Žádný pacient 
v našem souboru nebyl léčen SBRT sou-
časně s chemoterapií (konkomitantně), 
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ných v mediastinu, retroperitoneu nebo 
pánvi, jsme popsali v 1 roce a 3 letech LC 
90 a 75 %, PFS 38,5 a 17 % a OS 83 a 51 %.

Jereczek-Fossa et al  [24] v  roce 
2014 publikovali práci, ve které celkem 
69  pacientů podstoupilo léčbu SBRT 
pro oligometastázy v  lymfatických uz-
linách. Autoři uvádějí jednoletou LC 
81,6 % a 3letou LC 64,3 %. Medián PFS 
uvádějí 8,27 měsíce a 3leté PFS 11,7 %. 
Medián OS byl 35,4  měsíce. Další stu-
dii zabývající se touto problematikou  

telná [23]. Rovněž předchozí léčba zvy-
šuje riziko operačních komplikací. Takoví 
pacienti jsou často indikováni k  systé-
mové léčbě – chemoterapii, cílené te-
rapii či jejich kombinaci. SBRT se svými 
potenciálně ablativními dávkami zá-
ření nabízí chirurgii účinnou alternativu 
v  léčbě oligometastatického postižení 
lymfatických uzlin. V naší studii hodno-
tící SBRT u 50 konsekutivních pacientů, 
kteří byli léčeni pro oligometastatické 
postižení lymfatických uzlin lokalizova-

Diskuze
Oligometastatické postižení lymfatic-
kých uzlin po léčbě primárního tumoru 
závisí na lokalizaci a  histologii původ-
ního nádoru a je popisováno v 15–20 % 
případů [20,21]. Několik studií prokázalo 
zlepšení přežití pacientů po kompletní 
resekci retroperitoneálních, intraabdo-
minálních a  paraaortálních lymfatic-
kých recidiv [22]. Chirurgická resekce ta-
kového postižení však bývá technicky 
náročná a  R0  resekce obtížně dosaži-
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Obr. 1. Vybrané Kaplan-Meierovy křivky jednotlivých parametrů přežití. 
A. Lokální kontrola. Medián doby do lokální progrese 36,8 měsíce u BED < 54 Gy vs. medián nebyl dosažen u dávky BED > 54 Gy; p = 0,021. 
B. Přežití bez progrese onemocnění.
C. Celkové přežití. 
D. Přežití bez mnohočetné diseminace znemožňující použití dalších lokálních metod léčby. 

mS – medián přežití
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a nutnosti zařadit do léčby systémovou 
terapií. Budoucí biomarkerové studie 
by měly identifikovat podmnožinu pa-
cientů, kteří na tuto léčbu reagují dlou-
hodobě a  mohou tak těžit z  maximál-
ního lokálního přístupu, a  odlišit je od 
pacientů, u  kterých by tato léčba zna-
menala víceméně overtreatment, nebo 
dokonce oddálení potřebné systémové 
léčby. 

Celkem 21 pacientů (21/ 50; 42 %) z na-
šeho souboru v průběhu sledování pro-
gredovalo po provedené SBRT mimo 
ozářený objem opět pouze oligome-
tastázami, které mohly být znovu indiko-
vány k lokální terapii (SBRT, RFA atd.). To 
umožnilo dále odložit cytotoxickou che-
moterapii nebo jiný typ systémové léčby. 
Součástí naší analýzy bylo také hodno-
cení doby do vícečetné progrese, která 
již použití FFWD neumožňuje. Odložení 
chemoterapie oddálí vznik vedlejších 
účinků s ní spojených, a tím zlepší kva-
litu života pacientů (u pacientů bez ne-
žádoucích účinků systémové léčby ale-
spoň sníží stupeň jejich předléčenosti). 

Regionální recidiva či vzdálené oli-
gometastázy v  průběhu sledování po 
SBRT by se neměly stát důvodem ke 
kontraindikaci dalších lokálních metod 
léčby; naopak, všude, kde je to možné, 
by měly být lokální metody léčby indi-
kovány, aby se interval do systémové 

kovaných dávek) byla LC signifikantně 
lepší než u pacientů ozářených dávkou 
nižší (95,8  vs. 61,5  %). Lokalita posti-
žení (mediastinum, paraaortální oblast 
či pánev) na LC léčby v našem souboru 
vliv neměla. 

Na rozdíl od velmi dobré LC je jednoleté 
a 3leté PFS poměrně nízké (38,5 a 17 %), 
což potvrzuje obecně lokální léčebný po-
tenciál RT. Nicméně i tyto hodnoty odpo-
vídají publikovaným datům; Yeung et al 
popsali 17% PFS ve 2 letech a Jereczek-
-Fossa et al 12% PFS ve 3 letech [24,25]. 
Většina našich pacientů progredovala 
pouze mimo ozářenou oblast, pokud 
došlo k lokální progresi v místě ozáření, 
bylo to vždy spojené s vícečetnou dise-
minací i mimo ozářený objem. 

Hodnoty PFS by mohly vést k  úvaze 
o  nutnosti aplikace systémové léčby 
ihned po zjištění solitární lymfatické 
metastázy, popřípadě SBRT neindiko-
vat a  léčit systémově ihned. Na dru-
hou stranu je nutné si uvědomit, že 
téměř pětina pacientů byla po neto-
xické SBRT celé 3 roky bez známek one-
mocnění a bez nutnosti podání jakékoliv 
další onkologické léčby. Toto číslo odpo-
vídá i publikovaným datům po SBRT oli-
gometastáz jiných lokalizací (jater, plic 
atd.) [5,27]. Přibližně pětina oligometa-
statických pacientů je po lokální léčbě 
dlouhodobě bez známek onemocnění 

publikovali Yeung et al [25]. Do svého vý-
zkumu zahrnuli celkem 18 pacientů. Au-
toři uvedli jednoletou LC 94 %, nicméně 
2letá LC byla jen 47 %. Dále uvedli jedno-
leté PFS 39 %, 2leté PFS 17 %, jednoleté 
OS 89 % a 2leté OS 74 %. Nižší LC mohla 
být i přes aplikaci vysokých dávek (me-
dián BED10 = 59,5 Gy) způsobena vyso-
kým zastoupením nádorů gastrointes-
tinálního traktu, zejména kolorekta, 
které jsou považovány za méně senzi-
tivní k RT. Recentní studii publikovali Loi 
et al [26], kteří retrospektivně vyhodno-
tili 87 pacientů. Jejich 4letá LC a OS byly 
vysoké, 79 a 43 %. Přehled těchto studií 
shrnuje tab. 2.

LC byla v  našem souboru pacientů 
srovnatelná s dříve publikovanými stu-
diemi. Yeung et al uvedli nižší 3letou LC 
(47 %), což vysvětlili vyšším počtem ko-
lorektálních karcinomů a aplikací SBRT 
samostatně, bez konkomitantní systé-
mové léčby, což je stejný postup jako 
v další studii od Jereczek-Fossa et al s po-
dobnými výsledky [24,25]. V naší studii 
byla LC velmi dobrá (90 a 75 % v 1 roce 
a 3 letech) i přes vysoký počet kolorek-
tálních karcinomů (34 %) a ozáření bez 
souběžné systémové léčby. Navíc jsme 
jednoznačně prokázali, že výše apliko-
vané dávky má signifikantní vliv na LC. 
Ve skupině pacientů ozářených dávkou 
vyšší než BED10 > 54 Gy (medián apli-

Tab. 2. Vybrané recentní studie SBRT hodnotící léčbu oligometastáz lymfatických uzlin.

Autor, rok Počet 
pacientů

Primární 
tumor

Dávka Lokální 
kontrola

Celkové 
přežití

Toxicita

Loi, 2018 [26] 91 různé 40–48 Gy / 5–6 fr. 79 % (4 roky) 43 % (4 roky) 1× akutní st. 3 
0 pozdní st. 3

Yeung, 2017 [25] 18 GIT 31–60 Gy / 4–10 fr. 47 % (2 roky) 74 % (2 roky) 0 st. 3 a 4

Jereczek – Fossa, 2017 [30] 94 prostata medián 24 Gy / 3 fr. 84 % (2 roky) – 0 st. 3 a 4

Wang, 2016 [31] 22 různé medián 39 Gy / 5 fr. 91 % (1 a 3 roky) 79 % (1 rok) 
43 % (3 roky)

–

Ost, 2016 [32] 72 prostata 94  % (3 a 5 let) – 0 st. 3 a 4

Jereczek – Fossa, 2014 [24] 69 různé medián 24 Gy / 3 fr. 64 % (3 roky) 50 % (3 roky) 3× akutní st. 3 
1× pozdní st. 4

Bignardi, 2011[33] 19 různé 24–36 Gy / 1–5 fr. 78 % (2 roky) 93 % (2 roky) 0 akutní st. 3 
1× pozdní st. 3

Choi, 2009 [34] 30 cervix, 
corpus

33–45 Gy / 3 fr. 67 % (4 roky) 50 % (4 roky) 6× akutní st. 3 
1× pozdní st. 3

SBRT – extrakraniální stereotaktická radioterapie, GIT – gastrointestinální, Gy – Gray, fr. – frakce, st. – stupeň
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rogenita další léčby po SBRT. Přesto však 
je pro aplikující odborníky ukazatel OS 
důležitou popisnou charakteristikou pa-
cientů před jejich event. indikací k této 
sofistikované metodě RT [29].

Závěr
Naše studie prokázala, že cílená ste-
reotaktická radioterapie, SBRT, je v pří-
padě oligometastatického postižení 
lymfatických uzlin minimálně toxickou 
a velmi efektivní lokální metodou léčby. 
Je schopna s  minimálním úsilím pa-
cienta oddálit použití cytotoxické che-
moterapie, a  tím zlepšit kvalitu života 
pacientů. Necelá pětina takto léčených 
pacientů přežívá bez známek onemoc-
nění dlouhodobě. Identifikace pacientů, 
kteří mají z této léčby největší prospěch, 
správné načasování SBRT v léčebné stra-
tegii, popř. velikost dávky by se měly stát 
předmětem dalších studií. 
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léčby dále prodloužil. Většina pacientů 
systémovou léčbu dříve či později potře-
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cientů jedná de facto o paliativní léčbu, 
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by měly naznačit optimální načasování 
SBRT v léčbě těchto pacientů. 

OS pacientů se v naší studii výrazněji 
nelišilo od publikovaných údajů. I přes 
další diseminaci bylo OS těchto pacientů 
velmi dobré. Jednalo se o neselektova-
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„level of evidence“ této metody a její vy-
užití v běžné klinické praxi.

Řada publikovaných studií prokázala 
lepší efektivitu ablativních dávek záření 
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