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Souhrn:

Bakalaiska prace se veénuje problematice karcinomu rekta se zaméfenim na
radioterapeutickou 1é¢bu. V prvni ¢asti je komplexni teoretické vymezeni dané
problematiky, kde je popsana anatomie s fyziologii, dale etiologie, preventivni programy,
epidemiologie a patologie karcinomu rekta. Nasleduji klinické pfiznaky, diagnostické
metody a urceni stadia, od kterého se odviji dalsi postupy a 1é¢ba, coz je popsano V zavéru

V4

teoretické Casti prace.

Po teoretickém vymezeni nasleduje praktickd cast prace, ktera je tvofena
kvalitativnim vyzkumem, do kterého bylo zafazeno 9 pacienti s karcinomem rekta
arektosigmatu, ktefi prosli neoadjuvantni radioterapeutickou 1é€bou na pracovisti
Radioterapie HoleSov s.r.0. U respondentti byl sledovan ucinek radioterapie na primarni
tumor porovnanim ptedoperacniho stagingu se stavem pii operaci a pooperacni klasifikaci

nadoru. Dale byly hodnoceny akutni a chronické poradiacni zmény.

Vysledky ukdzaly, ze po neoadjuvantni 1é€bé doSlo u 3 pacientli ke kompletni
remisi nadorového onemocnéni, u 4 pacientt doslo k regresi tumoru a u 2 ptipadt se
klasifikace nezménila. Vyraznéjsi akutni poradiacni reakce v oblasti dolni ¢asti GIT, které

odpovidaly stupni 2 dle RTOG se vyskytly u 3 nemocnych. Po 1é¢bé potize vymizely.
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The Bachelor Thesis deals with the issue of rectal cancer with a focus on
radiotherapy treatment. The first part is a comprehensive theoretical definition of the issue
describing anatomy and physiology, as well as etiology, prevention programs,
epidemiology and pathology of rectal cancer. Following clinical symptoms, diagnostic
methods and identification of the stage determining the next procedures and treatment are
described at the end of the theoretical part of the Thesis.

The theoretical definition is followed by a practical part, which consists of
qualitative research including 9 patients with rectal and rectosigmoid cancer, who
underwent neoadjuvant radiotherapy treatment at the Radiotherapy HoleSov s.r.o.
workplace. In connection with the respondents, the efficiency of radiotherapy for the
primary tumor was evaluated by comparing preoperative staging with the state during
surgery and postoperative tumor classification. Acute and chronic post-radiation changes

were evaluated too.

The results have shown that complete remission of cancer after the neoadjuvant
treatment was observed in the case of 3 patients, tumor regression was achieved in the case

of 4 patients and in 2 cases no change in classification occurred after the treatment.



Considerable post-radiation acute reaction in the lower part of GIT corresponding to stage
2 occurred in the case of 3 patients according to RTOG. The problem disappeared after the

treatment.
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UvoD

Pro bakaldfskou praci jsem si vybrala téma z oblasti radioterapie, konkrétné
Radioterapie karcinomu rekta. Toto téma jsem si zvolila z divodu vzristajici incidence
malignich onemocnéni v Ceské republice. Maligni onemocnéni ovliviiuji ¢lovéka nejen
Vv zivoté osobnim, ale jejich nésledky se dotykaji celé spolecnosti v oblasti medicinské,

socialni 1 ekonomické.

Dle udaji Narodniho onkologického registru CR bylo b&hem roku 2010 nahlaseno
81 606 novych ptipadi zhoubnych karcinomti a karcinomu in situ. Z tohoto poctu bylo
vroce 2010 hlaseno 8 265 karcinomu kolorekta, z toho bylo 4 951 muzi a 3 314 Zen.
(viz Obr. €. 2) Je to druhé nejéastéjsi nadorové onemocnéni v nasi zemi hned po karcinomu

prostaty u muzi a karcinomu prsu u zen. (UZIS CR, 2013)

Snaha o omezeni vlivu kolorektalniho karcinomu na populaci probih4 na nékolika
frontach, pfedev§im na poli prevence, v€asné diagnostiky a dale modernizaci 1é¢ebnych
postuptl. V roce 2009 byl spustén Ministerstvem zdravotnictvi Ceské Republiky
screeningovy program kolorektalniho karcinomu a navazoval na jiz probihajici screening
nadorid délozniho ¢ipku a nadorti prsu. Prevence pomaha zachytu casnych stadii karcinomu
rekta a dle stddia onemocnéni je ndsledné zvolen nejvhodnéjsi algoritmus 1écby. Nejcastéji
se pro lé¢bu karcinomu rekta indikuje 1é€ba chirurgickd, protinadorova chemoterapie,
cilend biologicka 1é¢ba a dilezité misto ma radioterapie. Casto je nutna kombinace

uvedenych 1écebnych metod. (Tomasek, 2012)

V teoretické Casti prace se snazime o komplexni souhrn problematiky karcinomu
rekta a lé€ebnych modalit, které se u tohoto typu karcinomu pouZivaji, se zaméfenim na
radioterapii. Po teoretickém vymezeni problému nasleduje praktickd ¢ast, ktera se zabyva
pacienty a indikovanou neoadjuvantni radioterapii avlivem této 1éCby na jejich

onemocnéni.
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TEORETICKA CAST

1 ANATOMIE A FYZIOLOGIE REKTA

Konec¢nik (lat. rectum) je posledni Cast traviciho traktu. Nachazi se v malé panvi
pted kosti kfizovou Vv Grovni tietiho sakralniho obratle, dosahuje délky 12 — 16 cm a Sitky
4 cm. Rektum ma dv¢ hlavni ¢asti a to je ampula recti a canalis analis. Ampula recti je $irsi
Cast, kterd se nachazi kranialn¢ a je pfiblizn¢ 10 - 12 cm dlouha. Tato ¢ast slouzi jako
rezervoar pro natrdveny stfevni obsah, ktery je pfipraven na vypuzeni. Za ampulou
kaudaln¢ pokracuje canalis analis, ten je uzsi, dlouhy 2,5 — 3,8 cm a od ampuly jej oddéluje
linea anorectalis. Analni kanal se 1isi pfedevsim podélnou orientaci slizni¢nich fas a uzsim

prasvitem.

Tvar rekta je specificky, konecnik se nachéazi pied kosti kiizovou a je prohnut
dozadu, coz se oznacuje jako flexura sacralis. Spodni usek koneéniku zahyba dorzalné
kolem kosti kiizové dopfedu a to nazyvame flexura perinealis. Rektum se také odchyluje

od své stieni ¢ary. (Dylevsky a kol., 2009)

Rektum je vystlané sliznici, ktera ma barvu stejnou jako je v tra¢niku tlustého
stteva. Dale se zde nachazi slizni¢ni fasy spoleéné s dal$imi utvary. V ampula recti
najdeme piicné polomésiCité fasy plicae transversae recti. Sliznice tu je tvofena
jednovrstevnym cylindrickym epitelem se schopnosti vstiebavat, coz se vyuziva pfi
aplikaci ¢ipku a 1ékd per rectum. Dalsi ¢asti je prechod mezi ampula recti a canalis analis,
ktera se nazyva linea anorectalis a obsahuje nenapadnou sliznici. V dalsi casti canalis
analis je sliznice namodralé barvy, kde prosvitaji zily a obsahuje columnae anales, coz je
6 — 10 podélnych tas na obvodu. Dalsi vyznamnou ¢asti je zona haemorrhoidalis, to je
slizni¢ni pas se silnou cévni pleteni plexus venosus rectalis a spolecné s touto pleteni je zde

1 zesilena cirkularni svalovina tvofici musculus ani internus.

Rektum je vyztuzeno také svalovinou, ktera vytvari jakysi plast kone¢niku. Hladka
cirkularni svalovina je zesilena v hornich ¢astech canalis analis a v oblasti vyskytu zona
haemorrhoidalis tvoii vnitfni svéra¢ - musculus sphincter ani internus. Dal§i svérac

musculus sphincter ani externus je z pii¢né pruhované svaloviny pochazejici z panevniho

dna a nachazi se t&sné nad hrazi.
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Dalsi vrstvou konecniku je peritoneum, které misty castecné obaluje rektum
a spole¢n¢ s nim vytvari nejhlubsi misto v peritonedlni duting, coz je u muze excavatio

rectovesicalis a U Zzeny excavatio rectouterina.

Posledni ¢asti, kterou je analni kanal ukoncen, je fit' (lat. anus). Anus je otvor,
kterym rektum usti navenek. (Cihak, 2002; Dylevsky a kol., 2009)

Cévni zasobeni rekta se sklada z arteria rectalis superior, ktera odstupuje jako
posledni vétev z arteria mesenterica inferior. Dal§imi tepnami je arteria rectalis media
spole¢né s arteria rectalis inferior, které odstupujici z arteria illiaca interna. Co se tyce
zilniho systému rekta, tak zily odvadi krev do vena portae a do vena cava inferior. Pokud
dochazi k obtiznému pratoku krve jatry, mohou se anastomozy mezi témito cestami rozsifit
a tak vznikaji hemoroidy. Co se ty¢e mizniho odtoku, tak ten probiha mnoha sméry podél

arteria rectalis superior a arteria rectalis media.

Jako posledni je dilezité zminit nervovou inervaci rekta. Vnitini svérac rekta je
inervovan sympaticky skrze nervi splanchnici sacrales a vyvolava smrsténi svérace.
Parasympaticky probiha inervace tohoto svéraCe pies nervi splanchnici pelvici, ty
zpusobuji uvolnéni. Externi svéra¢ je inervovan z nervus pudendus (S2 — S4) a také
puborektalni c¢ast vnitiniho svéraée je ovladana piimymi vlakny z plexus sacralis.

(Dylevsky a kol., 2009; Vyslouzil, 2005)
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2 EPIDEMIOLOGIE

Dle Narodniho onkologického registru CR, coZ je hlavni zdroj dat o malignich
onemocnénich, bylo béhem roku 2010 nahldSeno 81 606 novych ptipadi zhoubnych
karcinomti a karcinomt in situ. Tato ¢isla nam ukazuji, Zze pocCet novotvari vzrostl
piiblizné 0 4 % za rok. Incidence tedy stoupa a Ceska republika obsazuje i piedni mista
Vv mezinarodnim srovnani. Data GLOBOCAN (International Agency for Research on
Cancer) zroku 2012 nam ukazuji, ze ce$ti muzi S kolorektalnim karcinomem jsou
Vv evropském srovnani na 3. mist&, piesko¢ili je jen Slovaci a Mad’aii. Ceské Zeny obsadily

v ramci evropského vyskytu misto desaté. (Gregor a kol., 2014; UZIS CR, 2013)

Dalsim jevem je pokles umrtnosti na karcinomy, coz plati i pro zhoubné novotvary
kone¢niku. (viz Obr. 1) Tato klesajici umrtnost je zptisobena preventivnimi programy,
velmi dobrou diagnostickou a 1é&ebnou pééi, ktera je v Ceské republice na vysoké arovni.

(UZIS CR, 2013)

Karcinomy rekta patii v Ceské republice ve vyskytu malignich onemocnéni mezi
nejcastéjsi a v celosvétovém méfitku jsme v incidenci na misté patém. (viz Obr. €. 5) Dle
nejaktualnéjsich informaci bylo v roce 2010 hlaseno 8 265 karcinomu kolorekta, z toho
bylo 4 951 muzi a 3 314 Zen. (viz Obr. ¢. 2) Je to druhé nejcastéjsi nadorové onemocnéni

v nasi zemi, hned po karcinomu prostaty u muzi a karcinomu prsu u zen. (UZIS CR, 2013)
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Obriazek 1: Vyvoj incidence a mortality u pacientii s karcinomem rekta v CR

c28 - ZH koneéniku - recta
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Zdroj: Graf C20 — ZN kone¢niku - recta, svod.cz [online], 2008 - [cit. 3.11.2014],

Dostupné z: http://www.svod.cz/analyse.php?modul=incmor#
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Obriazek 2: Casovy vyvoj hrubé incidence karcinomu rekta u muzi a Zen v CR

C28 = ZH koneéniku - recta
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Zdroj: Graf C20 — ZN kone¢niku — recta, svod.cz [online], 2008 - [cit. 3.11.2014],

Dostupné z: http://www.svod.cz/analyse.php?modul=incmor#
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Obrazek 3: Vyvoj vékova struktury pacientii s karcinomem rekta
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Zdroj: Graf C20 — ZN kone¢niku — recta, svod.cz [online], 2008 - [cit. 3.11.2014],

Dostupné z: http://www.svod.cz/analyse.php?modul=vek#

Obrazek 4: Incidence karcinomu tlustého stfeva a koneéniku - srovnani CR a svét

Fofadi Ceské republiky: 5
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Zdroj: Graf C18 — C21 - Tlusté stievo a konecnik, svod.cz [online], 2008 -
[cit. 3.11.2014], Dostupné z: http://www.svod.cz/analysez.php?modul=zahranici&diag=C1

8-C21&zobrazeni=graf&vypocet=c&pohl=



Obrazek 5: Zastoupeni klinickych stadii karcinomu rekta v ¢ase

C18-C21 - 7N tlustého stfeva a konetniku
wivoj zastoupeni klinickdch stadii
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Zdroj: Graf C20 — ZN konec¢niku - recta, svod.cz [online], 2008 - [cit. 3.11.2014],
Dostupné z: http://www.svod.cz/analyse.php?modul=stadia&diag=C18C21&zobrazeni=ba

r&vypocet=p&pohl=&kraj=&vek_od=1&vek do=18&obdobi_0d=1977&obdobi_do=201
1&zije=&umrti=&lecha=
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3 PREVENCE

Pojem prevence pochazi z latinského slova praevenire, coz v prekladu znamena
predchézet nécemu. Prevence je tedy piechdzeni urcitému nezaddoucimu jevu. Nezadoucim
jevem muzeme myslet napf. nemoc, zavislost, problémové chovani atd. V souvislosti

s prevenci ve zdravotnictvi se zaméfujeme na predchazeni vzniku onemocnéni.
3.1 Druhy prevence

RozliSujeme ¢tyii zdkladni druhy prevence:

Primarni prevence

Tento typ prevence ma za cil pfedchazet samotnému vzniku onemocnéni. Jde 0 to,
aby nemoc viibec nepropukla. Snizujeme rizikové faktory a snazime se zvySit odolnost
organismu. Do primarni prevence muzeme zafadit zvySovani informovanosti populace
0 jednotlivych rizikovych faktorech a hlavné zéalezi na samotném chovani konkrétniho

jedince (strava, zivotni styl, o¢kovani atd.) (Fiala, 2004)
Sekundarni prevence

Sekundarni prevence se zabyva vcasnym odhalenim jiz vzniklého onemocnéni.
Toto onemocnéni by mélo byt zachyceno v ¢asném stadiu, kdy je mozné nemoc dobie
a rychle 1é¢it a predchazi se tak moznym naslednym komplikacim. Na sekundarni prevenci
se podili z ¢asti lékafi a hlavné samotni jedinci. Radime sem preventivni prohlidky

a screening. (viz 4.2) (Fiala, 2004)
Terciarni prevence

Tercialni prevence se zaméfuje na Casny zachyt progrese onemocnéni. V ramci
onkologie jde o vcasné zachyceni navratu nadorového onemocnéni po jiz probé&hlé
primarni 1é¢bé. VcEasny zachyt v jest€é bezpiiznakovém obdobi znamend velkou

pravdépodobnost, Ze nador bude jesté dobie 1éCitelny. (Vorlicek, 2009)
Kvartérni prevence

Posledni typ prevence ma za cil pfedchazet dasledkiim, které vznikaji vlivem

progredujiciho a nevylécitelného nadorového onemocnéni. Jde o snahu zkvalitnit
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a prodlouzit Zzivot pacientim S pokroCilymi a nevyléitelnymi onemocnénimi. Tato
prevence se zam¢fuje nejen na oblast somatickou ale i socidlni a psychickou. (Vorlicek,
2009)

3.2 Screening

Obecné patii screening do preventivnich prohlidek, nékteré formy téchto prohlidek
jsou hrazeny ze zdravotniho pojisténi a pacient je ma tudiz zdarma. Screening mizeme
definovat jako plosné vysetfovani populace scilem odhalit 1é¢itelné nadorového
onemocnéni v jeho ¢asnych stadiich, kdy pacienti jesté nemaji zadné potize ani piiznaky.
Cilem je vcasnd diagnostika, leps$i progndéza a moZnost indikace méné radikalni a také
ucinngjsi 1écby. Snizuje se tak morbidita i mortalita. Ke screeningu jsou vhodna jen urcita
nadorova onemocnéni, ktera splituji dané predpoklady. Mezi tyto predpoklady patii vysoka
morbidita, dostupny levny test a musi existovat u¢inna 1éeba pro dany typ nadoru. V Ceské
republice existuji tfi screeningové programy, jako prvni spustilo Ministerstvo zdravotnictvi
Ceské republiky vroce 2002 screening nadorGi prsu, nasledoval screening nadort
délozniho ¢ipku v roce 2008 a jako posledni se pridal kolorektalni karcinom Vv roce 2009.
(Dusek a kol, 2014)

3.3 Screening kolorektalniho karcinomu v Ceské republice

Screening kolorekta je zaloZzen na pravidelnych testech okultniho krvaceni (TOKS)
do stolice nebo na primarni screeningové kolonoskopii. Pii tomto preventivnim
vySetfovani rozdelujeme dvé skupiny pacientid. Do prvni kategorie patii lidé ve véku 50 -
54 let, kteti by si méli sami délat test na okultni krvaceni. Tento test je levny a dostupny
Vv Iékarnach 1 u praktickych 1ékati. Do druhé kategorie patii lidé starSi jak 55 let. Star$i
pacienti by si také méli délat test okultniho krvaceni, ale navic maji narok na primarni
screeningovou kolonoskopii, ktera se provadi zpravidla v intervalu jednou za 10 let. Tyto
postupy se provadéji u asymptomatickych jedinct, pokud se jedna o rizikové pacienty
nebo o pacienty s obtizemi, tak jsou preventivni rezimy vysetiovani odlisné. (Dusek a kol,
2014)

Test okultniho krvaceni do stolice (TOKS)

Tento test ma vyhody i nevyhody. Mezi negativa patii jeho nizka specificita

amozné faleSn¢ pozitivni nalezy. Mezi vyhody patii to, ze je levny (cca 100 k¢),
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jednoduchy, bezbolestny a lehce proveditelny, staci pouze odbér vzorku stolice. Test
odhali pouze pfitomnost krve a naslednymi vysetfenimi Se zjistuje pfi¢ina, coz muize, ale

také nemusi byt kolorektalni karcinom.

Existuje nékolik druhti testd. StarSi guajakovy gTOKS detekuje piitomnost
hemoglobinu ve stolici. U tohoto typu je riziko vzniku faleSn¢ pozitivnich vysledka
v disledku obsazeného hemoglobinu v potrave, proto je nutné omezit piijem nékterych
potravin pied vySetienim. Druhy modernéjsi typ je imunologicky test iTOKS, u kterého
nevznikaji faleSné pozitivni vysledky, protoze tento typ dokédze rozlisit hemoglobin

z potravy a z krvaceni. (Dusek a kol, 2014)

Screeningova kolonoskopie

v

Screeningova kolonoskopie je spolehlivéjsi vySetfeni oproti TOKS. Pacienti maji
zZ tohoto vySetteni mnohdy strach, proto je nékdy podavana i analgosedace, aby se zmirnila
bolest a nepfijemny zazitek z vySetieni. VysSetfeni provadi gastroenterolog pomoci
specialniho endoskopu — kolonoskopu a trvéa cca 20 minut. Pfistroj se zavadi pies kone¢nik
az do tlustého stfeva a diky optice hodnoti 1ékat sténu téchto orgédnt. Dalsi vyhodou je

moznost pii vySetieni odebrat vzorky ¢i odstranit polypy. (Dusek a kol, 2014)
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Obrazek 6: Schéma screeningového procesu u asymptomatickych pacienti ve véku
50 - 54 let

KLIENT/KLIENTKA | 50-54 let

Screeningovy test
TOKS

PRAKTICKY
| LEKAR/GYNEKOLOG

negativni

GASTRO-
‘ ENTEROLOG
ndvrat '

do screeningu
za 1 rok

negativni pozitivni

navrat lecba / dispenzarizace
do screeningu dle doporuceni GE

za 10 let

Zdroj: Asymptomaticti jedinci ve véku 50 — 54 let, kolorektum.cz [online], 2014 -
[cit. 3.11.2014], Dostupné z: http://www.kolorektum.cz/index.php?pg=pro-odborniky--

organizace--screeningovy-proces
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Obrazek 7: Schéma screeningového procesu u asymptomatickych pacienti ve véku
nad 55 let

KLIENT/KLIENTKA | 55 a vice let

primarni
screeningova
kolonoskopie

GASTRO-
ENTEROLOG

~ PRAKTICKY
LEKAR/GYNEKOLOG

pozitivni

negativni pozitivni

negativni

screeningova
kolonoskopie
navrat lécba / dispenzarizace
do screeningu dle doporuceni GE
za 2 roky V
ndvrat
do screeningu
za 10 let

Zdroj: Asymptomatiéti jedinci ve véku 55 let a star$i, kolorektum.cz [online], 2014 -
[cit. 3.11.2014], Dostupné z: http://www.kolorektum.cz/index.php?pg=pro-odborniky--

organizace--screeningovy-proces
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4 ETIOLOGICKE FAKTORY

Etiologie kolorektalniho karcinomu je multifaktoridlni. Mezi hlavni rizikové
faktory fadime vliv stravy a zivotniho stylu, ktery se podili na vétsiné téchto onemocnéni.
Dale maji sviyj podil také genetické faktory ale v mensi mife. U 75 % vSech onemocnéni je
vyskyt nahodny, patfi sem lidé bez specifického predpokladu vzniku a na tomto procentu
se podili ve velké mife zivotni styl a stravovani. Ve zbylych 25 % se kolorektalni karcinom
vyskytuje ulidi s urcitymi rizikovymi predpoklady. 15 — 20 % ma pozitivni rodinnou
anamnézu, 4 —7 % ma genetickou predispozici pro HNPCC a asi 1 % pacientd je

s familiarni adenomat6zni polypo6zou. (Sihotsky, 2006)
4.1 Vliv stravy

Dle vysledkli epidemiologickych studii existuje souvislost mezi kolorektalnim
karcinomem a stravou, kterd obsahuje velké mnozstvi zivoc¢isného tuku a ¢erveného masa.
Dalsi podil ma i ptiprava téchto pokrm, rizikové je smazeni, peCeni a uzeni, které zvySuje
mutagenni u¢inek. Pfesny mechanismus ucinku stravy neni zatim zndmy, ale ptedpoklada
se, ze strava bohata na tuky vede ke zvySeni produkce Zluci, coZ mize mit za nésledek
degradaci stievnich bakterii a tak vznik karcinogennich latek. (Adam a kol, 2004,
Sihotsky, 2006)

Dalsi faktor by mohl byt pomalejsi posun stievniho obsahu vlivem malého
mnozstvi vlakniny. Sliznice stfeva je tak vystavena fekalnim mutagenlim, bakteridlnim
enzymim a ZluCovym kyselinam. Jako dal$i riziko je uvadéna konzumace alkoholu,
piedeviim piva. V Ceské republice miize mit tento faktor souvislost s nejvy$§im vyskytem
kolorektalniho karcinomu V Plzeniském kraji, ktery je znamy vyrobou a vysokou

konzumaci piva. (viz Obr. ¢. 6) (Sihotsky, 2006)

Za dal$i mozny rizikovy faktor je povazovana i obezita. Na zaklad¢ metaanalyzy
13 klinickych studii bylo zjiSténo, Ze existuje souvislost mezi vysokym energetickym

pfijmem a vyskytem nadori tlustého stieva. (Novotny a kol., 2012)

Jako prevence tedy pulsobi strava s vysokym obsahem vldkniny, dostate¢né
mnozstvi vitaminu D, vapniku, kyseliny listové, beta-karotenu, vitaminu C anedilnou
soucasti je i pohyb, ktery snizuje riziko vzniku onemocnéni az o 40 — 50 %. (Adam a kol.,

2004; Novotny a kol., 2012)
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Obriazek 8: Vyskyt karcinomu rekta v jednotlivych krajich CR

28 = 7N konedniku - recta - Incidence
pocet pfipadd na 100000 ozob v krajich za obdobi 1977-2011

Wa-a
B 2o - 2o
[]19 - 19
[]17 - 13

Zdroj dat: 0215 CR

Analyzowvand data: N=aR35 http A ww, zvod .oz

Zdroj: Graf C20 — ZN kone¢niku — recta - incidence, svod.cz [online], 2008 -
[cit. 3.11.2014], Dostupné z: http://www.svod.cz/analyse.php?modul=incmor#

4.2 Geneticka podminénost

Genetickd predispozice se u kolorektalniho karcinomu také vyskytuje, ale pouze
vV malém mnozstvi pfipadll (cca 5%). Pokud se u n¢koho tato genetickd mutace objevi,

nosic¢ predispozice onemocni s pravdépodobnosti 80 — 100 %. (Novotny a kol., 2012)

Studie ukézaly také na familidrni vyskyt karcinomu kolorekta. V rodinach, kde se
vyskytuje pacient s kolorektalnim karcinomem je 3x az 4x vétsi pravdépodobnost, zZe
pfibuzny onemocni timto nddorem ve srovnani s rizikem vzniku u obecné populace. Toto
mozné riziko je vyznamné pii preventivnich prohlidkdch aje nutné brat na to zfetel.
Celkoveé ma ale vétsi podil na vzniku kolorektalniho karcinomu vliv stravy a zivotni styl

jedince. (Adam a kol., 2004)
Familiarni adenomatozni polypoza (FAP)

Charakteristicky pfiznak familiarni adenomat6zni polypozy je pfitomnost vice nez
100 polyptr v tlustém stieve, které se tvori piiblizn€ od 7 let do 36. roku pacienta. Toto
onemocnéni je SPojeno s vysokym rizikem piechodu do maligniho karcinomu kolorekta.

Jedinci se syndromem familiarni polypozy, u kterych je geneticky podminén vznik
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kolorektalniho karcinomu, maji 100% pravdépodobnost, Ze jejich onemocnéni piejde do
malignity do 50. roku véku. Geneticka podminénost je dana mutaci tumor supresorového
genu APC (Adenomatosis polyposis coli) na dlouhém raménku alely u 5. chromozomu.
(Adam a kol., 2004; Plevova, 2009)

Hereditarni nepolypozni karcinom (Lynchiiv syndrom)

Dalsim rizikem je autozomalné¢ dominantné¢ dédi¢ny Lynchiiv syndrom. Pfi¢ina
vzniku je dana mutaci DNA mis — match repair genii. Tato porucha se projevuje Spatnou
funkci DNA proteint, které maji za tkol opravovat vzniklé chyby na bazich fetézce DNA
pii replikaci. Tento systém oprav nefunguje spravné, vznikaji chyby, které nejsou opraveny

a hromadi se. Néasledkem kumulace chyb je vznik maligniho onemocnéni. (Michal, 2014)

Nejcastejsi misto vyskytu je vzestupny tracnik (75 %). Syndrom je nepolypdzni
anevytvaii tedy mnohocetné polypozy, které byly pro ptedchozi familiarni syndrom
charakteristické. Tento karcinom nazyvame jako Lynchtiv syndrom I a II. Pro prvni typ je
charakteristicky ¢asny vyskyt karcinomu bez vzniku polypdz. Pro Lynchiiv syndrom II. je
typicky vyskyt malignich karcinomu 1 v dalSich, jinych lokalizacich. Nej¢astéj§im mistem
vzniku je sliznice tlustého stieva (HNPCC — Hereditary Non-Polyposis Colorectal Cancer),
déloha, mazové zlazy v kazi (Muir-Torre syndrom — fenotypova varianta HNPCC), dale
zaludek, mocCovy systém, tenké stfevo, jatra, ZluCové cesty a dalsi. (Adam a kol, 2004;

Michal, 2014)

U lidi s Lynchovym syndromem (HNPCC) je celoZivotné riziko ptfechodu
syndromu do malignity. U muzi je riziko 28 — 78 % a u Zen 24 — 52 %. V Ceské republice
se vyskytuje Lynchtiv syndrom v 1 %o, coZ odpovida asi 10 500 lidi. (Michal, 2014)
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Obrazek 9: Histologicky nalez karcinomu tlustého stieva pii Lynchové syndromu -
HNPCC

Zdroj: Typicky nador tlustého stieva pii Lynchové syndromu — HNPCC, lynch.cz [online],
2014 - [cit. 4.9.2014], Dostupné z: http://www.lynch.cz/diagnostika.php
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5 PATOLOGIE

Kolorektalni karcinomy vznikaji nejcastéji z polypt ve stievé (85 %) a na jejich
vzniku se mohou podilet rizné rizikové faktory (viz Kapitola 4). Takto vznikajici nadory
maji polypovity tvar, infiltruji do stény stieva a okoli. Nejcastéjsi to jsou tubularni
adenokarcinomy (90 %), mén¢ Casté jsou hlenotvorné (8 %) a nadory z prstencitych bunék
(2 %). Vzacné se mohou vyskytovat jesté dalsi druhy: dlazdicobunééné, adenoskvamozni

nebo solidni.
5.1 Makroskopické rozdéleni nadori rekta

Makroskopicky rozdélujeme adenokarcinomy rekta na Ctyii zékladni typy:
ulcerdzni, polyploidni (exofyticky), plochy (superficialni) a diftzni typ.

Nejcastéji se vyskytuje ulcerdzni, pro ktery je typicka centralni ulcerace, navalité

okraje a hluboka infiltrace.

Obrazek 10: Karcinom rekta — typ ulcerézni

Zdroj: Vyslouzil, Kamil. Komplexni 1é¢ba nador rekta. Praha, 2005. s. 35

Polypoidni adenokarcinomy rekta rostou do velkych rozmért, fixuji a infiltruji

mukozu a nasedaji na Sirokou bazi.
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Obrazek 11: Karcinom rekta - typ polypoidni

Zdroj: Vyslouzil, Kamil. Komplexni 1é¢ba nador rekta. Praha, 2005. s. 35

Superficialni adenokarcinom rekta vychazi z plochého Zzlazového epitelu a je

typicky rozsitujici se intramuralni invazi.

Obrazek 12: Karcinom rekta - typ superficialni

Zdroj: Vyslouzil, Kamil. Komplexni 1é¢ba nador rekta. Praha, 2005. s. 35

Poslednim a méné castym typem karcinomu rekta je diftizni. Kdyz vznikne tak jsou
pro néj typické rigidni stény, které pifipominaji linitis plastica zaludku, coz je diftizni

adenokarcinom Zaludku. (Vyslouzil, 2005)

5.2 Histologické rozdéleni nadori rekta

U histologického vySetieni se urCuje typ nddoru a diferenciace bunck. Karcinomy
rekta jsou nej€asteji tubularne usporadané adenokarcinomy vznikajici ze zlazového epitelu.
Tyto adenokarcinomy jsou déleny dle diferenciace bun¢k na dobfe, stfedné a nizce

diferencované nadory. Typ diferenciace vétSinou odpovidd i stupni malignity. Dobie
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diferenciované karcinomy postihuji lymfatické uzliny v 25 % pfipadl, zatimco nizce

diferenciované postihuji uzliny az v 80 %.

Obrazek 13: Dobfre, stfedné a nizce diferencovany adenokarcinom rekta

Zdroj: Vyslouzil, Kamil. Komplexni 1é¢ba nador rekta. Praha, 2005. s. 37
5.3 Metastazy u karcinomii rekta a kolorekta

Karcinomy rekta ¢asto metastazuji, nejvice lokalni cestou do lymfatickych uzlin
a hematogenn¢ hlavné do jater, mén¢ Casto do plic, mozku a skeletu. U jater miiZzeme najit
metastazy synchoronni a metachronni. Synchronni metastazy jater, tedy ty co se vyskytuji
jiz v dobé primarni diagnozy, se objevuji v priméru u 15 — 20 % pacientli a podobny
vyskyt je i u metachronnich metastaz, které jsou objeveny pozdéji. Celkové se tedy vyskyt
jaternich metastaz u pacientl s kolorektalnim karcinomem odhaduje na 30 — 40 % ze vSech
nemocnych. Prognéza se odviji od charakteru jaternich metastaz, jejich poctu a toho, zda

jsou resekabilni nebo ne. (Vyslouzil, 2005; Slampa a kol., 2005)
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6 KLINICKE PRIZNAKY A DIAGNOSTIKA

6.1 Klinické priznaky

Karcinom tlustého stfeva roste bezpiiznakové piiblizné pét let, a pokud je v tomto
obdobi nador odhalen, tak vétSinou diky ndhodnému vysetieni. Dlouhé asymptomatické
obdobi je dané stfednim zdvojovacim Casem — doubling time, coZ je Cas potiebny ke
zdvojnéasobeni objemu nadorovych bun¢k. U kolorektalniho karcinomu je doubling time

cca 130 dni. (Adam a kol., 2004)

Mezi piiznaky karcinomu rekta patii enteroragie. Krvaceni muze byt lehké az
masivni, krev odchazi se stolici nebo hleny. Mohou se objevovat i tenesmy, coz jsou
bolesti a pocity neuplného vyprazdnéni rekta. Dal§im piiznakem nemoci mize byt
I samovolny neocekavany unik stolice pii odchodu plynti, coz je projevem sniZeného tonu

v oblasti analnich svéraci. (Adam a kol., 2004)
6.2 Diagnostika

VySetieni per rectum

VySetteni per rectum je zakladni klinické vySetteni, které se u pacienta provadi
v n¢kolika moznych polohach. Pacient mize lezet na boku s pokréenymi nohami. Dalsi
poloha, ktera je n€kdy vyuzivana je poloha genupektoralni, tedy na kolenou a vySetfovany
se opird o lokty. Nejcastéji se vyuziva poloha gynekologicka, kterd ma vyhodu v tom, Ze
ukadze nador a mizeme urcit vzdalenost karcinomu od okraje analniho usti. Pfi palpaci je
mozné objevit tumor stadia I, kdy je postizena jen sténa rekta. Tento typ nadoru je volné
pohyblivy spolecné se sténou rekta nebo lehce fixovany. U tohoto typu je minimdalni
vyskyt lokoregionalnich recidiv a vysoka pravdépodobnost pétiletého preziti. Druhym
typem je nador nepohyblivy a je pro néj typicka invaze do okoli. Tento karcinom se
objevuje az u 40 % pacientti a progndza je pesimistic¢téjsi nez u predchoziho typu. Letalita

be&hem péti let je okolo 50 % s Castym vyskytem lokoregionanich recidiv (19 %).

Vysetfeni per rectum je zdkladni vySetieni, ale ma své limity. Zalezi na
zkuSenostech vysSettujiciho 1ékate, je tady limitace délkou ukazovaku, tedy 8 — 10 cm

a palpace tumorodzni infiltrace je taky sporna a neptesna. (Vyslouzil, 2005)
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Rektoskopie

Rektoskopie je endoskopicka vySetfovaci metoda, kterd se pouziva k vySetfeni
posledniho tseku travici trubice. U pacientd s podezienim na karcinom rekta musi toto
vysetieni nutné nasledovat po zakladnim vySetfeni per rectum. Umoziuje nam vysetfit
a odhalit postizeni sliznice tumorem, urCit vzdalenost od anu a také nam umozni vysettit

I vzdalengjsi, digitalné nedostupné, Gseky stfedniho a horniho rekta. (Vyslouzil, 2005)

Dalsi vyhodou vysSetfeni je moznost odbéru bioptickych vzorkli a okamzité
odstranéni polypti (endoskopicka polypektomie) s naslednym histopatologickym
vySetienim odebrané tkan€. Rektoskopii je vhodné doplnit kolonoskopii k vylouceni
nadoru v jinych ¢astech tracniku. Jako modifikace kolonoskopie u rizikovych pacientli se
vyuziva virtualni kolonoskopie, ktera se déla pomoci pocitacové tomografie. (Zavoral,

Landmanova, 2001; Vyslouzil, 2005)
Dvojkontrastni irrigografie

Pokud neni mozné provést kolonoskopii, mize pfijit na fadu irrigografie, i kdyz
Vv dnesni dobé je toto vysetfeni spiSe na ustupu. lIrrigografie je kontrastni rentgenové
vySetfeni tlustého stfeva. Nejprve se jako pozitivni kontrast poddva baryova suspenze

a jako druhy negativni kontrast se do tlustého stfeva insufluje vzduch.

Mezi nevyhody patifi nemoZnost biopsie, odstranéni polypli a vysoké procento
faleSné negativnich a faleSné pozitivnich vysledkl. Nékteré tumory nejsou irrigografii ani
detekovatelné, proto je nutné toto vySetfeni vzdy doplnit o dalsi. (Zavoral,

Landmanova, 2001; Vyslouzil, 2005)
Sonografie a endoskopicka ultrasonografie

Dilezité u vySetfeni tumoru rekta je 1 lokalni a regionalni Sifeni nadoru. Pro zjisténi
jaternich metastaz je nejvhodnéjsim vysetfenim klasicka sonografie jater pies bfisni sténu.
Pokud chceme stanovit rozsah tumoru do hloubky v jednotlivych vrstvach rekta, je
nejvhodnéjsi pouzit endoskopickou ultrasonografii (EUS). Daéle tato vysetieni slouzi ke

stanoveni stagingu onemocnéni a naslednému planovani operace. (Vyslouzil, 2005)
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Pritkaz tumorovych markerit

Pod pojmem tumorovy marker se schovava chemicka substance, kterd se nachazi
Vv nadoru, je jim produkovana nebo vznika jako reakce hostitele, u néhoz se nador
vyskytuje. Z uvedeného vyplyva, ze tumorovy marker je tedy ukazatelem nadorového
procesu, protoze u zdravého jedince se tato zvySend hladina substance nevyskytuje.
Pritomnost tumorovych markerd se vySetiuje v plazmé nebo jinych télnich tekutindch
a posuzuje se koncentrace téchto latek. Cim vétsi je koncentrace markeru, tim vétsi je
celkovd masa nadoru v téle. Na zaklad¢ téchto poznatkl je vySetfeni tumorovych markert
ukazatelem nadorového bujeni, a pokud je nador odstranén, vymizi i pfitomnost téchto
markerti. VySetieni to je ale nespecifické a nékteré markery mohou poukazovat na vice
typt nadord, proto se toto vySetfeni vyuziva piedevsim pii sledovani Gcinki terapie.

(Adam a kol., 2003)

Konkrétné u kolorektadlniho karcinomu se vySetiuje tumorovy marker CEA
a CA 19-9. CEA je karcinoembryonalni antigen. Pokud se vyskytuje tento antigen v krvi
poukazuje na nadorové bujeni v travici trubici, ale neur¢i konkrétni druh nadoru a je tedy
nutné u pacienta doplnit i ostatni vy3etieni. Casto se vySetfuje hladina CEA u pacientil po
operaci a mize pomoci odhalit recidivu onemocnéni nebo riist metastaz. (Adam a kol.,

2004)

Druhy onkomarker CA 19-9 (Cancer Antigen 19-9) je typicky pro nékolik typu
nadori. Radime sem nadory tlustého stieva, zaludku, jater, pankreatu a nékteré
gynekologické malignity. Tyto dva zminéné onkomarkery se nejcastéji stanovuji spolecné,
CEA jako hlavni a CA 19-9 jako vedlejsi. (Adam a kol., 2004; Lab Tests Online, 2008;
Vyslouzil, 2005)

CT biicha a malé panve

Pocitacova tomografie je radiodiagnostickd metoda, kterd umoziuje trojrozmérné
rentgenové zobrazeni vySetfované oblasti. Tato metoda zajist'uje vysoky kontrast, kdy jsme
schopni rozpoznat a rozliSit i nepatrné rozdily v zobrazované tkani. Diky témto
vlastnostem je CT vyuzivano 1 v diagnostice nddorovych onemocnéni. Konkrétné

u karcinomu rekta se vyuziva CT bficha a CT malé panve. (Seidl a kol., 2012)
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CT biicha se vyuzivd pro detekci metastdz a to jak Sificich se do okoli, tak
I vzdalenych metastatickych lozisek, které se nejCastéji vyskytuji v jatrech nebo

Vv rektroperitonealnich uzlinach. (Zavoral, Landmanova, 2001)

CT malé panve je diagnostikovano u pacientii s karcinomem rekta ke zjisténi
rozsahu nadoru. Dale ma toto vySetfeni vyznam pro planovani operacniho vykonu
s neoadjuvantnim ozatovanim. CT vySetfeni malé panve muzeme vyuzit i vV obdobi po
operaci ato predevsim ke zjisténi lokalni recidivy a k detekci metastaz do oblasti 0S

sacrum. (Zavoral, Landmanova, 2001)
Pozitronova emisni tomografie a magnetickd rezonance

PET a MR muzeme pouzit jako dopliujici vySetfeni pii diagnostice karcinomu
rekta. Tato vySetfeni provadime piedev§im u karcinomt nejasného nalezu, k doplnéni
stagingu onemocnéni nebo U stenozujiciho karcinomu rekta, kde neni mozné provést

endoskopickou ultrasonografii.

Dalsi vyuziti MR a PET je i pfi diagnostice jaternich metastdz. Pfi vySetieni
jaternich metastdz na magnetické rezonanci se vyuziva aplikace kontrastni latky, ktera
umozni presnéjsi detekci. Senzitivita tohoto vySetieni se pohybuje kolem 80 — 90 %. (NRS
— radia¢ni onkologie, 2012; Vyslouzil, 2005)

Pozitronova emisni tomografie k diagnostice metastaz vyuziva radiofarmaka,
u tumort nejcastéji 18-FDG (fluordeoxyglukozu). Podstatou je zobrazeni zvySeného

metabolismu glukézy u nadorovych bunék. (Malan, 2013)
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7 URCENI STADIA KARCINOMU REKTA

Pro volbu terapeutického postupu je dulezité spravné stanoveni klinického stadia

karcinomu rekta (staging).
7.1 Staging karcinomu rekta

Na zakladé diagnostickych vySetieni je proveden staging nadoru, ktery nasledné
urcuje stadium. Zakladnim vySetfenim je anamnéza a rektalni vySetfeni nasledované
rektoskopii, eventualné¢ kolonoskopii s odbérem materialu na histologii, patologické
zhodnoceni vzorku a odbér tumorovych markeri. Nasledné je provedeno CT panve
a biicha popftipadé i plic. Pro pfesnéjsi zhodnoceni §ifeni nadoru ve stievé je mozné pouzit
endorektalni USG nebo panevni magnetickou rezonanci. PET/CT neni rutin€ indikovano,

pouze pii podezieni na vzdalené metastazy. (NCCN, 2014)

Rozdéleni do jednotlivych stadii vychézi zrozsahu infiltrace naddoru do stény

stievni, dale také pritomnosti vzdalenych metastdz a metastaz v regiondlnich uzlinach.

U karcinomu rekta se ke stanoveni stagingu pouziva TNM Kklasifikace a klasifikace
dle Dukese. Navic se také pouzivaji pismena ,.c“ a ,,p“, kdy prvni zna¢i pfedoperacni

stagning a druhé pooperacni. (Zavoral a kol, 2001; Zavoral a kol., 2013)
7.2 TNM Klasifikace

TNM Kklasifikace je nejcastéji vyuzivana klasifikace, hodnoti komplexné lokalni
Sifeni tumoru, postizeni lymfatickych uzlin a vzdalené metastdzy. PouZiva se nejnovéjsi
verze, 7. vydani 2009, ¢eska verze je z roku 2011. Na ziklad¢ diagnostickych vySetieni se

nasledné urcuji jednotlivé kategorie: tumor (T), nodus (N), metastasis (M).
TNM Klasifikace tlustého stieva a koneéniku (TNM — 7, ¢eska verze 2011)
T = tumor, primarni nador

TX — primarni tumor neni mozné hodnotit

TO — bez zndmek primarniho tumoru

Tis — carcinoma in situ - nador ohrani¢eny pouze na mukéozu

T1 - tumor neptekrocil submukozu
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T2 - tumor zasahuje sténu rekta — tunica muscularis propria
T3 - zasazené perirektalni tkané

T4 - nador zasahuje do okolnich organii, zasahuje okolni struktury nebo prorlstd na

visceralni peritoneum

Obrazek 14: Priifez stievem - jednotlivé vrstvy stfeva a rizna T stadia karcinomu

Zdroj: Cross-section showing the different layers of the bowel anf different T stages of
cancer (in purple), macmillan.org.uk [online], 2014 [cit. 19.11.2014], Dostupné z:
http://www.macmillan.org.uk/Cancerinformation/Cancertypes/Colonandrectum/Symptoms
diagnosis/Stagingandgrading/Staginggrading.aspx

N = nodus, postizeni lymfatickych uzlin

NX — lymfatické uzliny nelze hodnotit

NO - negativni lymfatické uzliny

N1 - postizeni 1 — 3 regionalnich uzlin

N2 — metastatické postizeni 4 a vice regionalnich uzlin

PNO — pacientovi provedena regiondlni lymfadenektomie, histologické vySetifeni negativni

U vice nez 12 uzlin
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M = metastasis, vzddlené metazstazy
MO - bez vzdalenych metastaz

MX — vzdalené metastazy nelze hodnotit
M1 - pozitivni vzdalené metastazy

(Adam a kol., 2004; Vyslouzil, 2005)
7.3 Grading

Prognosticky vyznam mé 1 stanoveni gradingu (G), tedy stanoveni stupné
diferenciace bunck. Dle stupné je mozné hodnotit agresivitu a budouci vyvoj maligniho

onemocnéni. Grading ma rozmenzi G1 — G4.
Gl — dobre diferencované nadory

G2 — stiredné diferencované nadory

G3 — spatné diferencované nadory

G4 - nediferencované nadory

Prvni dva typy G1 a G2 patii do tzv. low grade tumord, ty jsou méné zhoubné
a lymfogenné metastazuji do 25 %. Dalsi G3 a G4 jsou nadory high grade tedy vysoce

maligni a metastazuji v 80 %. Cim vys§i grading, tim horsi prognéza. (Jech, Hoch, 2004)
7.4 Klasifikace dle Dukese

V roce 1932 navrhl Dukes klasifikaci nadori tra¢niku a rekta, je starsi, ale i pfesto
se stale pouziva. Tato klasifikace rozd€luje maligni nadory dle diseminace nadorovych
bunék do lymfatickych uzlin a dle rozsahu infiltrace do jednotlivych vrstev stény trac¢niku.

Klasifikace se rozdé€luje stadia na Dukes A, Dukes B a Dukes C.

Do Dukes A tadime nadory, které zasahuji jen do stfevni stény a nepiestupuji do
extramuralnich tkani. Klinicky to jsou léze polypoidni, ulcerujici povrchné a pohyblivé se

sténou strevni.

Jako Dukes B oznacujeme karcinomy, které proristaji perirektalné bez postizeni

regionalnich lymfatickych uzlin a jsou fixované ke sténé stieva.
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Dukes C jsou tumory s pozitivnimi lymfatickymi metastazemi. Skupina C ma jesté
dvé podskupiny. C1 jsou nadory s postizenymi regionalnimi uzlinami a C2 jsou karcinomy

S metastazemi v uzlinach horniho lymfatického pediklu.

Dukesovu Klasifikaci v roce 1954 dale rozpracoval Astler s Coller. (viz Pfiloha A)
Tito autofi rozlisuji u jejich klasifikace postizeni jednotlivych vrstev traéniku a postizeni

uzlin a dale také pritomnost ¢i nepfitomnost vzdalenych metastaz. (Vyslouzil, 2005)
7.5 Klinicka stadia karcinomu rekta

Rozdéleni do nize uvedenych stadii vychazi z rozsahu infiltrace nadoru do stény
stieva, dale také ptitomnosti vzdalenych metastaz a metastaz v regionalnich uzlinach. Dle
klinického stadia se nasledné odviji algoritmus 1é¢by. (viz Kapitola ¢. 9)

Obrazek 15: Stadia kolorektalniho karcinomu

Tabulka 8.2a Klinické déleni stadii kolorektalniho karcinomu

TNM klasifikace Klinicka stadia

E N M uicC Dukes Astler Coller

Tis NO MO | ) A A i
11 NO MO ,5
T2 NO MO B1 |
T3 NO MO Il B B2 5
T4 NO MO

vSechny N1 MO 1 C C1 (T1/12)

T N2 MO C2 (T3/T4)

vSechny v8echny M1 v D D 4
T M |

Zdroj: Adam, Z., Vorlicek, J., Vanic¢ek, J. a kol. Diagnostick¢ a léebné postupy
u malignich chorob. Praha, 2004. s. 101
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8 STRATEGIE LECBY KARCINOMU REKTA

Karcinom tlustého stfeva a rekta maji spole¢né znaky po strance epidemiologické,
etiologické i histologické. Pti 1é¢bé karcinomu rekta vsak pouzivame jinou lécebnou

strategii. Tato odliSnost je dana jinou anatomii rekta a odliSnym biologickym chovéanim.

Lécebna strategie se stanovuje vzdy az je dokonceny staging onemocnéni. Lécba
karcinomu rekta je komplexni a na strategii se podili tym odborniki, ktery je slozeny
z klinického a radia¢niho onkologa, radiodiagnostika, chirurga a gastroenterologa.
(NRS, 2012)

Mezi zakladni metody, které se u karcinomu rekta vyuzivaji, patii radikalni
chirurgicky zakrok spole¢n¢ s radioterapii a chemoterapii. U nizce sedicich karcinomtl je

mozné vyuzit i brachyterapii.

V 1écebném procesu je velmi dilezity také sam pacient. Nez zahaji 1€cbu, mél by
byt informovan o moZnostech, 1écebném planu, rizicich a nezddoucich ucincich, které se
mohou Vv priabéhu 1é¢by objevit. V celém procesu nesmi chybé&t podptrna 1é¢ba, ktera ma

za cil zvladnout a zmirnit nezadouci ucinky terapie. (Kiss, Tomasek, 2014)
8.1 Algoritmus lécby karcinomu rekta

Postup 1écby u pacienta s karcinomem rekta se fidi dle stddia onemocnéni

(viz Obr. ¢. 16), které je urceno diagnostickymi vySetienimi. RozliSujeme 4 stadia:

Stadium 1 = karcinomy T1, T2 bez postizeni lymfatickych uzlin a bez vzdalenych

metastaz, léc¢ba: primarné operace, dle vysledkd dalsi metody

Stadium 2 = nadory T3 — T4 bez pozitivnich uzlin a bez vzdalenych metastaz,

1é¢ba: radiochemoterapie, operace

Stadium 3 = T1 — T4 s pozitivnimi lymfatickymi uzlinami, bez vzdalenych metastaz,

1é¢ba: radiochemoterapie, operace

Stadium 4 = nadory s jakymkoli T, jakymkoli N, ale pfitomny vzdalené metastazy,

1é¢ba: primarné chemoterapie eventualné radioterapie (NCCN, 2014)
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8.2 Chirurgicka lécba

V komplexni 1é¢bé karcinomt rekta ma chirurgicky vykon zasadni postaveni spolu
s radioterapii a chemoterapii. Zakladni déleni chirurgické 1é¢by je na radikalni a paliativni.
Radikalni operace jsou mozné i u nejvyssich stupiii onemocnéni, ale plati pravidlo, ze ¢im

je stupent onemocnéni niz§i, tim je vétsi Sance na kurativni zakrok.

Dulezita je velikost tumoru, malé nadory rekta s primérem mensi nez 3 cm, které
neprorustaji svalovinou nebo nezaujimaji vice nez jednu tfetinu obvodu rekta, je mozné

operovat pies kone¢nik pomoci rektoskopu.

U vétsSich nadorti je nutné operovat pies sténu bficha. Z kurativnich operaci se
nejastéji provadi resekce se zachovanim sfinkteru tzv. nizka ptredni resekce S totalni
mezorektalni excizi, Hartmannova operace a operace Koncici terminalni kolostomii
(amputace rekta). (Slampa a kol., 2007; Vyslouzil a kol., 2005)

Soucasn¢ se provani i regionalni lymfadenektomie, tedy odstranéni regiondlnich
uzlin, které mohou byt infiltrovany nadorovymi buiikami. Nésledné se tyto uzliny posilaji

na histologické vysetieni a od vysledku se odviji dalsi 1écba.

Operacni postup s sebou piinasi 1 riziko moznych funkénich poruch, neni
vylouéena ani pfechodna nebo trvala kolostomie. Obecnym cilem chirurgického zakroku je

ipIné odstranéni nadoru, tedy RO resekce bez rezidua. (Slampa a kol., 2007)

Pokud se u karcinomu neobjevi metastazy, je vétSinou indikovana operace. Jesté
pred tim se musi zvazit moznost neoadjuvantniho ozafeni nebo ozafeni spolené
s chemoterapii. VZdy zaleZi na individualnim ptipadu. Pokud je nador resekabilni musi se

také zhodnotit jeho operabilita, tedy jestli je pacient schopen operaci zvladnout.
(Kala a kol., 2014)

Paliativni chirurgické vykony se provadi tehdy, kdyZz je nador neresekabilni
a nemocnému miZzeme nabidnout pouze vykon, ktery zajisti sttevni pasadz nebo pacientovi
odleh¢i. Patii sem Usporné resekéni a rekanalizacni vykony a kolostomie. (Vyslouzil a kol.,

2005)
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Timing operace po radioterapii nebo radiochemoterapii

DalSim krokem je dikladné naCasovani samotného vykonu. Zalezi na tom, zda
pacient podstoupil kratkodobou neoadjuvantni radioterapii nebo dlouhodobou
radiochemoterapii. Po neoadjuvantnim ozareni nasleduje operace ihned dalsi tyden po
ukonceni, po dlouhodobé radiochemoterapii se operuje cca 8. tyden po ukonceni. (Kala

a kol., 2014)
8.3 Chemoterapie

Chemoterapie ma v komplexni 1é¢bé karcinomu rekta velmi dulezitou roli. Muze
byt aplikovana neoadjuvantng¢, adjuvantné nebo paliativné. Nejcastéjsi vyuziti ma u nadora
rekta s klinickym stadiem 4 a z¢asti u stadii 2 a 3. Vyuziva se také u metastatickych

nadord, recidivujicich karcinomu a také v kombinaci s radioterapii. (viz Podkapitola 9.5)

Piehled nejvyuZivanéjSich cytostatik u karcinomu rekta
5-fluorouracil (5-FU)

5-fluorouracil se vyuziva k1écbé nadorovych onemocnéni jiz od roku 1957
a spole¢né s kapecitabinem patii do skupiny analog pyrimidinovych bazi. Dfive byl
podavan peroralné, ale postupem Casu byla vyvinuta intraven6zni forma, ktera se vyuziva
I dnes. 5-fluorouracil patii mezi zékladni cytostatika vyuzivajici se k 1é¢bé kolorektalniho

karcinomu a jeho u¢inky je mozné zesilit podanim dalSich 1ékt. (Vyslouzil, 2005)
Kapecitabin (Xeloda)

Kapecitabin je fluoropyrimidinovy derivat podavany peroralné. Po uziti dochazi na
pfeménu kapecitabinu na 5-deoxy-5-fluorouridin (5 DFUR) a ten se nasledné pfeménuje
v téle dal na 5-FU. Vyhodou je, Ze vznikly 5-fluorouracil se uvoliiuje postupné, coz

zarucuje protrahovany ucinek a miize tak nahrazovat kontinudlni infaze. (Vyslouzil, 2005)
Irinotekan (Campto)

Irinotekan je cytostatikum, které se pouziva pii 1écbé kolorektalniho karcinomu
Vv klinickém stadiu 4, kdy jsou jiz pfitomny metastazy. Obvykle je kombinovan
S flourouracilem a leukovorinem. Tradiéni schéma v monoterapii je podavani infuze
jedenkrat za 21 dni v dévce 350 mg/m? po dobu 60 — 90 minut, ale existuji trnactidenni

a tydenni rezimy. (Vyslouzil, 2005)
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Oxaliplatina

Oxaliplatina se vyuziva pfedev§im v kombinaci s jinymi cytostatiky, nejcastéji S 5-
flourouracilem a kapecitabinem. Kombinovani 1ékt je u¢inngjsi, v klinickych studiich je
popisovano vice jak 50 % klinickych odpovédi. Negativem této 1é¢by je Castéjsi vyskyt

nezadoucich ucinka. (Vyslouzil, 2005)
8.4 Konkomitantni radiochemoterapie

V 1écbé nadorovych onemocnéni jsou neustale hledany nové techniky a postupy,
dochazi také ke kombinaci jednotlivych 1écebnych modalit. Postupné se zavedla do praxe
kombinace cytostatik s ionizujicim zafenim, protoze bylo tieba u nadorti dosahnout lepsi
lokalni a regiondlni kontroly. V praxi mlze byt chemoterapie podédvana neoadjuvantné
pfed ozafovanim, ddle adjuvantné po ozafeni anebo konkomitantné, coZz znamena

soub&zné. (Slampa a kol., 2005)

Spojeni chemoterapie a radioterapie zvySuje ucinnost 1écby u mnoha malignich
onemocnéni, ale kombinace téchto 1é¢ebnych modalit s sebou pfinasi i nevyhody, jako je
napiiklad zvySeni toxicity na zdravé tkané a z toho plynouci vétsi intenzita vedlejSich
nezadoucich ucinki 1écby. U pacientl se nejcastéji vyskytuje prijem, poradiacni proktitida

a poradia¢ni dermatitida. (Kala a kol., 2014)

Své misto ma neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie také u karcinomu
rekta s cilem zlepsit 1é¢ebné vysledky. Tento 1éCebny postup je indikovan u hrani¢né
operabilnich nebo inoperabilnich nadort s cilem dosahnout lepSich 1é¢ebnych vysledka,
operability, zmenSeni nadorové masy (downstagingu) a naslednému zabranéni
abdominoperinealni resekci, ale také u operabilnich nadort, které maji vySsi riziko

recidivy.

K tomuto neoadjuvantnimu ozafovani je podavana chemoterapie, u naddorti rekta se
vyuziva 5 — fluorouracil kontinualné v 1. a 5. tydnu radioterapie (1. — 5. den, 500 —
1000 mg/m? i.v. kont.) Dalsi moznosti je podavani kapecitabinu, ktery prokazuje také
dobrou toleranci a 1écebny efekt ve zmenseni nadoru. Kapecitabin je aplikovan ve dny, kdy
pacient podstupuje ozafeni, ale i o vikendu. Standardng se aplikuje 2x denn& 825 mg/m? ve
formé tablet a to tak, Ze pacient musi vzit prvni davku 2 hodiny pfed ozafenim a dalsi za

12 hodin. (glampa a kol. 2007; Slampa, Petera a kol., 2007; Vyslouzil, 2005)
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Utinek kombinované radiochemoterapie se plné projevi cca za 5 — 12 tydnii a v tuto
dobu je dle NCCN doporucovano provést chirurgické feSeni, nejCastéji se provadi
v 8. tydnu. Doba je idedlni, protoze se jesté neprojevi chronické zmeény po ozareni a akutni

jiz odezni. (Slampa a kol., 2005)
8.5 Cilena biologicka l1écba

Dalsi pomérné novou metodou 1écby karcinomu rekta je cilena biologickéd 1écba
monoklonalnimi protilatkami. Tyto latky vyhledévaji v organismu cilené nadorové bunky

a nasledné je nic¢i nebo zastavuji jejich rast. (Kisss, Tomasek, 2014)
VyuZivana biologicka léciva U kolorektalniho karcinomu
Bevacizumab (Avastin)

Bevacizumab je monoklondlni protilatka, kterd ptsobi proti ristu cév v nadoru.
Timto mechanismem zabranuje vyZivovani nadorové tkané a tak dochazi k jejimu niceni.
Tento ptipravek je ¢asto kombinovan s chemoterapii a vyuziva se hlavné u metastatického

onemocnéni karcinomu tlustého stieva a karcinomu rekta. (Finek, 2008)

Cetuximab (Erbitux)

Cetuximab je dalsi monoklonalni protilatka, kterd plisobi proti déleni nadorovych
bunék a tim vyvola jejich zanik. Standardné se vyuzivd u metastatického postizeni

kolorekta, kdy se podava v kombinaci s chemoterapii. (Finek, 2008)

Panitumumab

Panitumumab je dalsi preparat pro cilenou biologickou 1é¢bu, ktery se pouziva
u karcinomu rekta a tlustého stteva. Podstata mechanismu je podobna jako u ptedchoziho
Cetuximabu. U téchto preparati je dulezité to, ze u pacienta neni potvrzena pritomnost
mutace genu K-RAS (Kirsten rat sarcoma viral oncogene homolog). Mutace tohoto genu
se vyskytuje asi u 35 — 45 % kolorektalnich karcinomii a jeho pfitomnost zpisobuje
rezistenci karcinomu proti monoklondlnim latkdm piipravka typu Panitumumab

a Cetuximab. (Kiss, Tomasek, 2014; pathology.cz, 2011)
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8.6 Lécba metastaz tumori rekta

Karcinom rekta nejcastéji metastazuje do lymfatickych uzlin a jater. Tyto metastazy
jsou diagnostikovany na zakladé zobrazovacich vysetfeni, do kterych patii USG, MR,
18 - FDG-PET a CT. V 1é¢b¢ jaternich metastaz existuje nékolik moznosti, dulezita je

predevsim resekabilita nebo neresekabilita metastaz. (Vyslouzil, 2005)

Prvni resekci jaterni metastazy u kolorektdlniho karcinomu provedl Cattell jiz
v roce 1940 a od té doby se chirurgicka resekce jaternich metastaz stala soucasti 1écby
u kolorektalniho karcinomu. Pacienty s jaternimi metastazemi rozdélujeme dle resekability
do tfi skupin — primarné resekabilni (cca 20 % pacientll), resekabilni po neoadjuvantni

konverzni 1é¢b¢ a pacienty neresekabilni s mnohocetnymi metastazemi.

U resekabilnich metastaz se provadi resekce neanatomické, ty jsou cCastéjsi,
a anatomické, které spocivaji v odstranéni nadorového loziska s celym jaternim lalokem.
U rozsahlejsich anatomickych resekci je dualezité zachovat minimaln¢ 20 % jaterniho

parenchymu (asi dva segmenty), aby byla zajisténa funk¢ni stranka organu. (Kala a kol.,

2014)

Pokud jsou u pacienta pfitomny metastdzy primarn€ neresekabilni, je mozné
dosdhnout sekundarni resekability tzv. konverzni 1écbou. Nejdiive je aplikovana
neoadjuvantni chemoterapie (5-6 sérii béhem 3 mésicli) a pokud dojde ke zmenSeni, miize

byt nasledné provedena chirurgicka resekce.

Pacienti neresekabilni jsou ti, u kterych neni mozné odstranit vS§echny metastazy se
zachovanim dostate¢ného mnozstvi jaterniho parenchymu (minimalné 20 %). U téchto
pfipadi je mozné vyuzit dalSich metod, pfedev§im lokalni destrukce metastaz. Mezi
nejvice vyuzivané techniky lokalni destrukce patii alkoholizace, kryoterapie

a radiofrekvenc¢ni ablace.
Alkoholizace

Alkoholizace spoc¢iva v perkutannim nebo peropera¢nim injekénim podani etanolu.
Tato metoda je vyuzivdna jak u kolorektadlnich metastdz tak i u hepatocelularniho
karcinomu, u kterého byla také poprvé v roce 1983 popsana Sugiurem. Perkutanni aplikace
probiha za USG kontroly, do centra metastazy se aplikuje 5-30 ml 98% etanolu. Druhou

moznosti je peroperacni aplikace, kdy je vhodné také zkontrolovat efekt pfes USG sondu.
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Tato metoda je jednoduchd, nendro¢nd, nezédlezi na poctu metastdz, ale néktefi autofi
nedoporucuji aplikace etanolu do lozisek vétSich jak 3 cm. U velkych metastaz je nutné
aplikovat etanol do vice ¢asti loziska a 1éCba vice nez 5 metastaz Casto vede ke zvyseni
davky 98% etanolu. Jedind kontraindikace, ktera vyluuje tuto metodu, je

nekontrolovatelna koagulopatie. (Vyslouzil, 2005)
Kryoterapie/Kryochirurgie

Kryoterapie spoc¢iva v destrukci metastaz pomoci rychlého zmrazeni na extrémné
nizkou teplotu. Tento vykon se provadi laparoskopicky nebo laparotomicky a priibéh
zmrazeni je mozné kontrolovat USG sondou. Vyhodou je, Zze nedochédzi k vétSimu
poskozeni jaterniho parenchymu. Zapory méa metoda v tom, Ze nemuizeme zajistit stejnou
intenzitu mrazu v celém lozisku a po vykonu mize dojit ke krvaceni ze sekundarni jaterni

trhliny, ktera vznikne z rychlého zmrazeni tkané. (Vyslouzil, 2005)
Radiofrekvencni ablace (RFA)

RFA popsal jako prvni Rossi v roce 1993. Podstatou metody je tepelna destrukce
metastazy pomoci radiofrekvencni sondy o priméru 14 — 21 F (= 4,7-7 mm). LozZisko je
zahiivano nad 50 °C, vznikne koagulacni nekrdza, ktera vede k zaniku nadorovych bunék.
Pti destrukei jaternich lozisek se vyuziva frekvence cca 460 kHz a energie 50 — 250 W.
(Lipska, Visokai, 2009; Vyslouzil, 2005)
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9 RADIOTERAPIE KARCINOMU REKTA

U pacientt s karcinomem rekta se radioterapie fadi mezi zakladni 1é¢ebné metody.

Ozatovani U téchto diagno6z snizuje recidivy a u pokrocilych nadori zlepSuje operabilitu.

V4

9.1 Postaveniradioterapie v 1écbé nadori rekta

Radioterapie je lokoregionalni 1écebna metoda, ktera vyuziva ionizujici zafeni. Tato
terapie muze byt aplikovana riznymi zpusoby, rozhoduje predevsim ucel, tedy postaveni

radioterapie v celé protinadorové 1é¢b¢ u konkrétniho jedince.

Dle ucelu rozlisujeme radioterapii kurativni a paliativni a podle aplikace, tedy jestli

je predoperaéni nebo pooperacni, dé¢lime radioterapii na neoadjuvantni a adjuvantni.

(Novotny a kol., 2012)
9.2 Kurativni (radikalni) radioterapie

Cilem kurativni radioterapie je pacienta vylécit. Charakteristické je aplikovani
maximalni davky zafeni ale S piijatelnymi nezddoucimi efekty na buiiky nenddorové, které
jsou v ramci 1é¢by také ozafeny. V souvislosti s aplikaci vysokych davek je nutné brat

zietel na lokalizaci karcinomu a $etfeni kritickych okolnich struktur. (Slampa a kol., 2007)
9.3 Paliativni radioterapie

Paliativni 1écba dle WHO: ,, Paliativni medicina je celkova lécba a péce o nemocné,

Jjejichz nemoc nereaguje na kurativni 16¢bu. “(Slampa a kol, 2007, s. 61)

Tento typ radioterapie ma za cil odstranit nebo alesponl zmirnit symptomy a potize,
které jsou zplsobené nadorovym onemocnénim, které jiz neni mozné uplné vylécit. Mezi
nejcastéjSi symptomy se fadi utlak, bolesti a krvaceni. Radioterapie je jednou ze zakladnich

metod v paliativni onkologické 16¢bé. (Slampa a kol., 2007)

Jako dalsi cil sem patii také prodlouzeni pieziti pacienta. U paliativniho zdméru se
aplikuji obvykle niz8i davky nez u radikalni radioterapie. Ozafeni musi byt provedeno tak,
aby nevznikaly nezadouci ucinky, protoze by mohly vyznamné zhorSit stav pacienta.

(Novotny a kol., 2012)
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9.4 Neoadjuvantni radioterapie

Hlavnim cilem neoadjuvantniho ozafovani je zmenseni nadoru — downstaging. Tato
radioterapie je aplikovana pfedoperacné a to predevSim u lokaln¢ pokrocilych nadort,
které jsou ptivodn¢ inoperabilni a snizuje se i riziko diseminace nadorovych bun¢k béhem

operace. (Vyslouzil, 2005)

Piedoperaéni ozafeni se u rekta indikuje u karcinomt T3 — T4 nebo pokud jsou
postizeny lymfatické uzliny (Dukes B, C). Celkova aplikovana davka je 44 — 45 Gy,
eventudln¢ s boostem na nador a to v davee 5 — 6 Gy. U karcinomu rekta méa neoadjuvantni
radioterapie nékolik vyhod, kterych se vyuZziva. Cilem je downstaging nadoru, ktery
usnadnuje resekéni chirurgicky vykon a v nekterych ptipadech dokonce umoznuje

zachovat sfinktery, které by jinak musely byt odstranény. (Slampa a kol., 2007)

Z pohledu radiobiologie mize byt vyhoda v tom, ze nadorova tkan neni poskozena
chirurgickym zakrokem a fibrotickymi zménami, tim je nador vice okyslicen a Iépe reaguje
na ozateni, coz se v literatufe oznacuje terminem kyslikovy efekt. Builky jsou

oxygenovany a tim vznika vétsi pravdépodobnost odpovédi na radioterapii.

Nevyhodou piedoperacni radioterapie karcinomu rekta je skutenost, Ze nezname
detailné rozsah histopatologického stagingu a muze tak dojit k overtreatmentu, coz je
aplikace agresivnéjsi 1€cby, kterd je neadekvatni. Tato nevyhoda by méla byt odstranéna co
nejpresnéjSim stagingem, ktery se stanovi za pomoci vSech dostupnych vySetfovacich

metod. (Slampa a kol., 2007)

Hlavni cilem u tohoto typu ozafovéani spolecné s podavanim chemoterapie je
dosdhnout negativity cirkumferenéniho okraje (CRM) pfii totdlni mezorektalni excizi

(TME), ktera nasleduje. (Vyslouzil, 2005)

Pii neoadjuvantni radioterapii se u karcinomi rekta a rektosigmoidea vyuZiva

standartni frakcionace nebo akcerelované rezimy.
Standartni frakcionace/normofracionace

Neoadjuvantni normofrakcionovand radioterapie se aplikuje predoperacné Skrat
tydné s davkou 1,8 — 2 Gy/fr. Nejcastéji se vyuziva tento rezim u tumord lokalné
pokrocilych, které odpovidaji stddium T3 a T4, u tumord, kdy jsou postizeny lymfatické
uzliny, u hrani¢né resekabilnich nebo neresekabilnich tumorid a u nizce sedicich nadort.
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Ozatovani probiha 5 — 6 tydnt do celkové davky 44 — 45 Gy, eventualné nasleduje boost
na nador v davce 5 — 6 Gy. (Slampa a kol., 2007)

Akcelerované reZimy radioterapie

Akcelerované rezimy se vyuzivaji u operabilnich nadord vybranych pacientd,
napf. U pacientl s vy$§Sim vékem a krvacejicich tumort. Nevhodny je tento rezim
U hrani¢né operabilnich nddorti a to ztoho divodu, Ze nemiiZzeme ocCekavat zmenSeni
tumoru (downstaging). Vyhodou této frakcionace je redukce diseminace nadorovych bunék
béhem operacniho vykonu, nevyhoda spociva ve vyssim riziku ireverzibilnich pozdnich
zmeén v oblasti panevnich organti. Tyto pozdni zmény se mohou projevit fibrézou velkych
cév anaslednym otokem dolnich koncetin, stenézami ureterti, fibrézou mocového

méchyte, poskozenim nervovych pleteni apod.

U akcelerované radioterapie je krat$i doba ozafovani (5 dni) a davka se aplikuje na
oblast malé panve. Pacient ma indikovano 5 frakci za tyden (pondéli az patek) s davkou
2,5 Gy dvakrat denn€ s odstupem minimaln€ 6 hodin. Kazdy den je tedy aplikovana davka
5 Gy do celkové davky 25 Gy. Po ukonleni ozafovani nasleduje do 72 hodin operacni
zakrok a to ztoho diivodu, ze to je doba, kdy se jesté pln€ neprojevi akutni toxicita.

(Slampa a kol., 2007)
Neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie

V 1écbé nadoru konecniku se Vv dneSni dobé hojné vyuzivd piedoperaéni
konkomitantni radiochemoterapie, protoze pomoci tohoto algoritmu 1é€by dosahneme
lepsich 1é¢ebnych vysledki. Kombinace radioterapie a chemoterapie zvySuje miru

kompletnich patologickych remisi, ale je s tim spojena i vyssi toxicita (viz Kapitola 9.5.).
9.5 Adjuvantni radioterapie

Adjuvantni radioterapie je pouZzivana jako lécba pooperacni ,,zajiStovaci“ a to
V tom smyslu, Ze se jedna o ozareni mikroskopického Sifeni nadorovych bunék. Nejcastéji
je indikovana po chirurgickém vykonu, konkrétné¢ u rekta po resekci nebo amputaci
kone¢niku. Ozafenim téchto bunék se snizuje riziko recidivy a to jak lokalni tak

I regionalni. Po adjuvanci se zlepsuje i celkova doba preziti. (Novotny a kol., 2012)

Pooperacni ozafeni u karcinomu rekta se provadi standardni frakcionaci do celkové
davky 46 — 50 Gy a je indikovana u karcinomt pT3, pT4, pii postizeni lymfatickych uzlin,
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dale pfi pozitivnich okrajich resekatu, pfi fixaci tumoru k sakru nebo panevnim sténdm.
Vyhodou je znalost histologie tumoru, nevyhodou vyssi akutni a pozdni toxicita a mozné

poskozeni tenkych kli¢ek. (Slampa a kol. 2007)
9.6 Intraoperacniradioterapie (IORT)

Intraoperacni radioterapie se u karcinomu rekta vyuziva vzacné. Aplikace probiha
pomoci mobilnich ozafovacich pfistroji s ortovoltdznim rentgnenovym zafenim nebo
elektronovymi svazky. Na oblast lizka je aplikovana jednorazové vyssi davka zareni (8 —
15 Gy) a nésledné je tato davka doplnéna jesté o adjuvantni teleradioterapii. Vyuziti IORT
je u lokalizovanych karcinomu s vysokym rizikem lokalni recidivy. Mezi vyhody fadime
moznost aplikace vyssi davky do tumoru bez rizika postizeni okolnich zdravych struktur,

k nevyhodam patii nutnost specialniho pfistrojového vybaveni. (Slampa a kol. 2007)
9.7 Brachyterapie (BRT)

Brachyradioterapie u karcinomu rekta se pouziva velmi ziidka. Aplikaci je mozné
zvazit u tumort T1, T2, které jsou uloZeny povrchové, neinvaduji do perirektalniho tuku,
nejsou postizené lymfatické uzliny nebo u volné¢ pohyblivych nadori, které maji

maximalni velikost 3 — 5 cm a jsou ulozené do vzdalenosti 8 — 10 cm od linea dentata.

Aplikace davky je individudlni, napf. 6x6 Gy do celkové davky 36 Gy.
(Hoskin, 2012)
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10 PLANOVANI LECBY ZARENIM

Planovani 1é¢by zafenim se odviji od moznosti radikalné ¢i paliativné ovlivnit
nador ato samostatné nebo V kombinaci s ostatnimi druhy terapie. Ktomu je ticba
zhodnotit stav pacienta, mit komplexni informace o0 nadorovém onemocnéni, uréit
lokalizaci tumoru na zakladé diagnostickych metod a stanovit cilové objemy a rizikové
organy. Na zéklad¢ téchto informaci urcit na jakém pfistroji bude pacient ozafovan a jaka
ozafovaci technika a frakcionace bude pouzita. Vysledkem této Cinnosti je vypracovani

ozafovaciho planu. (Vyslouzil, 2005; Novotny, Vitek, 2012)
10.1Stanoveni cilovych objemu

Provadéni radioterapie vyzaduje urceni tfi zakladnich cilovych objemt (GTV,
CTV, PTV), které budou ozatovany. Pro lokalizaci loziska a pii stanoveni ozafovaného

objemu se vyuzivaji pomocna lokaliza¢ni zafizeni — simulatory.

Cilové objemy jsou definovany podle doporuceni ICRU 50 a 62 (International
Commission on Radiation Units and Measurements) a fadime sem GTV, CTV, PTV, TV
a IV. (Vyslouzil, 2005; Slampa a kol., 2005)

GTV —gross tumor volume

Hruby nadorovy objem je objem, ktery ndm urcuji diagnostické metody a klinicka

vySetfeni. Tento objem je mozno vizualné vidét a posoudit. (Novotny a kol., 2012)
CTV —clinical target volume

Klinicky cilovy objem je objem tkané, ktera by mohla byt potencidlné postiZzena
nadorovou infiltraci nebo metastazami. CTV je urfeno biologickymi vlastnostmi
karcinomu aurceni tohoto objemu je zakladni medicinskd dovednost radioterapeuta.

(Novotny a kol., 2012)

U karcinomu rekta do CTV spadd objem GTV s regiondlnimi uzlinami (uzliny
perirektalni, presakralni, vnitini ilické) a lem kolem nadoru, az 5 cm kraniokaudaln¢ a 2 —

3 cm laterolateralng. (Slampa, Petera a kol., 2007)
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PTV - planning target volume

Planovaci cilovy objem je objem tkdn¢, ktery se ozatfuje tak, abychom dosahli
celého ozafeni CTV davkou, ktera je piedepsana. Je to tedy lem kolem CTV, ktery
kompenzuje nepiesnosti zpiisobené pohybem a nedokonalostmi pifi nastaveni. Patii sem
Internal Margin (IM) - pohyblivost tumoru a Set-up Margin (SM), coz zahrnuje

nepiesnosti pfi nastaveni a ozafeni pacienta. (Novotny a kol., 2012; Slampa a kol., 2005)

U karcinomu rekta planovaci cilovy objem zahrnuje CTV spoleéné
s bezpecnostnim lemem, ktery je velky 1 — 2 cm a urcuji jej hranice: kranidlni, kaudalni,

lateralni, dorzalni a ventralni. (Slampa, Petera a kol., 2007)
TV —treated volume

Léceny objem slouzi k dosazeni 1écebného zdméru a je obklopen 95% izoddzou.
Dulezité je sledovat velikost tohoto objemu, pokud je mensi nebo neobklopuje uplné PTV,

je pravdépodobnost kontroly nddoru sniZena a ozafovaci pldn musi byt pfehodnocen.

(Slampa a kol., 2005)
IV — irradiated volume

Do ozafovaného objemu se aplikuje takovd davka, kterd je povaZovéna za

vyznamnou a to vzhledem k toleranci okolni zdravé tkang. (Slampa a kol., 2005)

Obrazek 16: Planovani radioterapie — cilové objemy

= )

Q ) nadorovy objem — GTV
klinicky cilovy objem — CTV

/ planovaci cilovy objem — PTV

t / rf— léeny objem — TV

| ‘ ] ozareny objem — IV

Obr. 1.1. Definice ozafovanych objemu (podle ICRU Reportu 50)

Zdroj: glampa, P., Soumarova, R., Kocakova, I. a kol. Konkomitantni chemoradioterapie

solidnich nadort. Praha, 2005. s. 34
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10.2Techniky ozarovani

Pii radioterapeutické 1écbé vyuzivame dvé techniky ozafovani a to ve
vztahu umisténi zdroje k pacientovi. MiZeme vyuZzivat teleradioterapii, tedy zevni

ozafovani, nebo dalS$i moznost brachyterapii, vnitini ozafovani.
Teleradioterapie

Zevni ozafovani se pouziva predev§im u karcinomu, které jsou ulozeny v téle ve
vetsi hloubce, kam patii 1 karcinomy rekta. Pti ozafovani rekta se pouziva 3D konformni
radioterapie s pouzitim rtiznych ozatfovacich technik, napt. box technika, T — technika, Y —

technika nebo vice poli. Vyuziva se izocentrické ozafovani se vzdalenosti 100 cm.
Brachyterapie

Brachyterapie je metoda ozatfovani, kdy je zdroj radioaktivniho zafeni zaveden
pfimo do nadoru nebo alespoii do jeho tésné blizkosti. U karcinomu rekta se nékdy vyuziva
intrakavitarni brachyterapie, coz je piimé zavadéni aplikdtori do télesnych dutin.

(Vyslouzil, 2005)
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PRAKTICKA CAST

11 FORMULACE PROBLEMU

Karcinomy rekta jsou v Ceské republice druhym nejéastéj$im malignim
onemocnénim u muzd i Zen. Pro vyzkumnou ¢ast proto byli vybrani pacienti s karcinomem

rekta a rektosigmoidea, u kterych byla indikovana neoadjuvantni radioterapie.

U respondentli byl sledovan ucinek neoadjuvantni radioterapie na primarni tumor
porovnanim piedoperacniho stagingu se stavem pii operaci a pooperacni klasifikaci

nadoru. Dale byly hodnoceny akutni a chronické poopera¢ni zmény.

12 CiL VYZKUMU

Hlavni cil:

Vyzkumna ¢ast bakalarské prace ma za cil zkoumat a analyzovat vliv

neoadjuvantni radioterapie na karcinom rekta u vybranych pacienta.
Diléi cile:
Cil 1: Zhodnotit downstaging nadoru vlivem neoadjuvantni radioterapie.

Cil 2: Zhodnotit chronické poradiacni zmény na zdkladé¢ anamnestickych udaji pfi

sledovani pacienta.

13 METODIKA VYZKUMU

Vzhledem K citlivosti tématu z onkologické oblasti jsme pro vyzkumnou ¢ast
bakalatrské prace zvolili kvalitativni strategii vyzkumu. Kvalitativni vyzkum se vyznacuje
nckolika typickymi znaky. Pfi tomto zkoumani se sam vyzkumnik snaZi hledat souvislosti

a analyzovat jevy u mensiho mnozstvi piipadd, které byly vybrany pro tyto ucely.

Dulezity je vybér vyzkumného vzorku, pouzili jsme tcelovy vybér populace. Ta by
méla byt reprezentativni, co nejvice zajimava a vhodna pro dany vyzkum. Nésledné jsme

Z této populace, kterou tvofili pacienti s indikovanou neoadjuvantni radioterapii, ndhodnym
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vybérem utvofili vyzkumny vzorek, ktery byl pouzit pro praktickou ¢ast bakalarské prace.

(Disman, 2006; Gavora, 2010)

14 VYZKUMNE OTAZKY

Vyzkumna otazka ¢. 1: Jakych vysledki dosahuje neoadjuvantni radioterapie u pacientt

s karcinomem rekta a rektosigmoidea?
Vyzkumna otazka ¢. 2: U kolika pacienti doslo ke zmenSeni nadoru (downstagingu)?

Vyzkumna otdzka ¢. 3: Objevuji se u pacientll akutni ¢i chronické potize po provedené

1é¢be?

15 SBER DAT

Vyzkum probihal v prosinci od 8.12.2014 do 19.12.2014 bé&hem souvislé
onkologické praxe na pracovisti Radioterapie HoleSov s.r.o. pod odbornym dohledem

vedouciho prace.

16 VZOREK RESPONDENTU

Do vyzkumu bylo zafazeno 9 respondent ve ve€ku 39 — 86 let s diagn6zou C19
(karcinom rektosigmoidea) a C20 (karcinom rekta), u kterych byla indikovana
neoadjuvantni radioterapie. Tito pacienti prosli neoadjuvantni radioterapeutickou 1écbou na

pracovisti v HoleSové.
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17 VLASTNI VYZKUM

17.1Kazuistika ¢. 1

Diagnéza | Ca rektosigmoidei | Dg.¢ | C19
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kroméfiz

TNM T3 NO MO Stadium: Lécba: | Neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zaric X15 X6

Oblast panev rektum dos.

Plan LD 45 Gy/25 fr. 5,4 Gy/3 fr.

Ozar'. tech 6P SAD 7P SAD

Anamnéza:

Pacientka pracuje jako ucetni, lééena na hypotyre6zu. Vysadila hormonalni
antikoncepci, ma jedno dité — dcera r. 2006. Otec zije, ma diabetes mellitus 2. typu. Matka

Zije.
Katamnéza:

Pacientku pobolival Zaludek a méla svétlou krev ve stolici. Na zéklad¢ téchto
probléma navstivila svého praktického lékate. Nasledn¢ byla provedena kolonoskopie
a byl objeven tumor ve vzdalenosti 14 — 15 cm. Podle bioptického vysetfeni se jednalo
0 stfedné diferencovany tubularni adenokarcinom, G2. Nasledovalo CT vysetieni bficha
apanve. Zaveér zVvySetfeni byl nésledujici - tumorézné rozSifend sténa aboralniho
sigmoidea a spadové zmnozené vicecetné regionalni lymfatické uzliny do 8 mm. V levém
jaternim laloku obraz 2 hemangiomil, jednalo se o pseudoloZiskové 1éze pfi ligamentum
teres hepatis — metastazy v jaternim parenchymu nejsou. Doplnéno jesté RTG vySetfenim
plic, které bylo negativni. Pacientka odeslana na Radioterapii HoleSov s.r.0., kde podstoupi

neoadjuvantni radioterapii.
Analyza:

39letd pacientka s biopticky potvrzenym stfedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rektosigmoidea. Karcinom klasifikovany T3 NO MO, G2.
Indikace 1é¢by:

Indikovana neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie. Po celou dobu ozareni

bude pacientce aplikovan kapecitabin (Xeloda) ve form¢ tablet. Po skonceni ozafeni bude
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nasledovat restaging onemocnéni a v odstupu cca 4 — 6 tydnt operacni feseni resekéniho

typu.
Prubéh 1é¢by:

Pacientka byla odeslana na Radioterapii HoleSov, aby zde podstoupila
neoadjuvantni ozafeni karcinomu rektosigmoidea. Ozafeni probcéhlo 27.2.2014 -
14.4.2014. Poloha pfi ozafovani byla supinacni s fixaci dolnich koncetin. Pacientce bylo
aplikovano na péanev 45 Gy ze 6 poli v 25 frakcich, poté dosyceni na rektum 5,4 Gy ve
3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonceni konkomitantni radiochemoterapie byl proveden restaging
a nasledovalo Vv odstupu 6 tydni opera¢ni feSeni resekéniho typu. Resekat byl nasledné
biopticky vysetfen a vysledky ukézaly, Ze je bez zndmek invazivni malignity — ypTO pNO
pMO.

V tijnu 2014 provedeno CT plic, mediastina, bficha a panve. Plice a mediastinum
bez loziskovych zmén, paraaortadln¢ i bilaterdlné parailicky bez patologicky zvétSenych
uzlin, v panvi anastomoéza se stapplerem bez rezidua tumoru ¢i recidivy, skelet bez

osteolyzy.

Obrazek 17: Pacient ¢. 1 - soucétovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.0.
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Sledovani toxicity po 1é¢bé:
Akutni toxicita (po ukonceni léCby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 1
Mocovy systém — dle RTOG 0
Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze

U pacientky s diagnostikovym adenokarcinomem rektosigmoidea T3 NO MO, G2
byla provedena neoadjuvantni radioterapie s naslednou resekci rektosigmatu, ypTO pNO
pMO.

Ozareni snasela pacientka bez vyraznéjSich obtizi, akutni toxicita byla pouze
1. stupné dle RTOG v oblasti dolniho gastrointestindlniho traktu. Pfiznaky ze strany
mocového systému se neprojevily, hodnoceni 0. stupent dle RTOG, stejné tak reakce na

kazi a podkozi byla hodnocena jako 0. stupen dle RTOG.

V fijnu 2014 byla pacientka pteSetiena v Masarykové onkologickém ustavu v Brng,
dle CT vysetfeni plice a mediastinum bez patologickych zmén. V panvi stav po resekci
rektosigmatu bez znamek recidivy. Chronické poradiacni zmény hodnoceny stupném 0 dle

RTOG (GIT, urologicky systém, kiize).
Zavér

Radioterapeuticka 1é¢ba byla tspésna, doslo ke kompletni remisi tumoru po
neoadjuvantni terapii. Poradiacni toxicita byla pouze t€sné po ozafeni vyjadiena stupném

1 dle RTOG v oblasti GIT, jinak po celou dobu sledovani pacientka bez potizi.
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17.2Kazuistika ¢. 2

Diagnéza | Ca recti | Dg.¢ | C20
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T2-3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X15 X6

Oblast panev rektum dos.

Plan LD 45Gy/25fr. 5,4Gy/3fr.

Ozar. tech 6 P SAD 7 P SAD

Anamnéza:

Pacient uvedl, Ze otec zemiel v 76 letech na infarkt myokardu a matka zemftela
v 65 letech, méla silnou cukrovku. Netrpi Zadnou alergii, ma hypertenzi a diabetes mellitus
2. typu, je léCen peroralnimi antidiabetiky. Pacientovi byl odstranén zlu¢nik a v roce 1988

podstoupil splenektomii.
Katamnéza:

Pacient byl vySetfovan pro krev ve stolici, m¢l pozitivni hemokult test. Nasledné na
zaklade tohoto zjisténi byla provedena kolonoskopie, kterd odhalila na zadni sténé rekta
ulceriformni tumor cca 40 — 50 mm v priméru a od vnitinich svéracti ve vzdalenosti cca
6 — 8 cm, ve vzdalenosti 20 — 25 cm od anu jes$té snesen drobny polyp 6 mm velky. Dne
15. 1. 2014 bylo provedeno CT vySetfeni, na kterém se nejevi perirektalni infiltrace bez
zvétsenych regiondlnich miznich uzlin. Histologicky se jedna o stfedné diferencovany

tubularni adenokarcinom, T2-3 NO MO, G2.
Analyza:

66lety pacient s histologicky potvrzenym stiedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rekta. Karcinom klasifikovany T2-3 NO MO, G2.
Indikace 1é¢by:

Indikovana neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie. Ozafeni probé&hlo
vdobé od 27.1.2014 — 6.3.2014. Po celou dobu ozafeni byl pacientovi aplikovan
kapecitabin (Xeloda). Po skonéeni ozafeni bude proveden restaging a v odstupu cca 4 —

6 tydnti bude nasledovat operace resekéniho typu.
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Prubéh 1é¢by:

Pacient byl odeslan z onkologie Krométiz na Radioterapii Holesov, kde podstoupil
neoadjuvantni ozafeni karcinomu rekta. Pacientova poloha pii ozafeni byla supinacni
s fixaci dolnich koncetin. Loziskova davka na panev byla 45 Gy ve 25 frakcich, aplikovana

ze 6 poli. Poté nasledovalo dosyceni na rektum 5,4 Gy ve 3 frakcich ze 7 poli.

Po dokon¢eni neoadjuvantni radioterapie byl proveden restaging a nasledovala

amputace rekta. Resekat byl biopticky vySetfen a vysledky ukdzaly mirnou regresi

lokalniho nalezu na ypT2 pNO(0/11) pMO, G2.

Obrazek 18: Pacient €. 2 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.0.

Sledovani toxicity po 1écbé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0
KiZe a podkoZzi — beze zmén, dle RTOG 0

Chronicka toxicita (po pil roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

59



Diskuze:

Pacient s prokazanym adenokarcinomem rekta T2-3 NO MO, G2 absolvoval
neoadjuvantni radiochemoterapii s naslednou amputaci rekta dle Milese, pT2 pNO(0/11)
MO, G2 a adjuvantni chemoterapii, celkem 5 sérii. Po radiochemoterapii doslo dle
histologického vysetfeni k mirné regresi nddoru. Ozareni probéhlo bez komplikaci, akutni
zmény po radioterapii hodnoceny stupném 0 dle RTOG, jak v oblasti GIT, tak v urologické
oblasti.

Zavér:

Radioterapeuticka 1écba byla uspé$na, doslo k regresi po neoadjuvantni

radiochemoterapii.
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17.3Kazuistka ¢. 3

Diagnéza | Ca rectosigmoidei | Dg.¢ | C19
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T2-3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X15 X6

Oblast panev rektum dos.

Plan LD 45Gy/25fr. 5,4Gy/3fr.

Ozar. tech 6 P SAD 7 P SAD

Anamnéza:

V ramci rodinné anamnézy uvedla pacientka, Ze jeji otec zemiel na karcinom plic
amatka na karcinom Zaludku. Zena dale uvedla, Ze je alergick na kogi¢i srst a pyl, ma

hypertenzi, ischemickou chorobu srde¢ni a pied 20 lety méla zlomena 4 Zebra.
Katamnéza

Pacientka navstivila v fijnu 2013 praktického 1ékaie, kde ji byl proveden test na
okultni krvéaceni do stolice, jehoz vysledek byl pozitivni. Na zaklad¢ tohoto zjisténi byla
pacientka odeslana na kolonoskopii, tu podstoupila 19.12.2013. Kolonoskopie prokazala
nalez - ulceriformni tumor zaujimajici cca 1/3 obvodu a to ve vzdélenosti cca 15 cm. Déle
byla provedena biopsie, ktera potvrdila sttedn¢ diferencovany tubularni adenokarcinom,

klasifikovany T2-3 NO MO, G2.
Analyza:

68eta pacientka s histologicky potvrzenym stfedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rektosigmoidea. Karcinom klasifikovany T2-3 NO MO, G2.
Indikace 1é¢by:

Indikovana neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie. Ozafeni probéhlo
v dobé 10.1.2014 — 18.2.2014. Po celou dobu ozafeni pacientka uzivala kapecitabin
(Xelodu). Po skonceni ozafeni byl proveden restaging a pacientka podstoupila v odstupu

cca 4 — 6 tydnli operacni feSeni resekéniho typu.
Prubéh 1é¢by

Pacientka na pracovisti HoleSové podstoupila neoadjuvantni ozateni karcinomu

rektosigmoidea. Pii ozafovani lezela v supinacni poloze s fixovanymi dolnimi
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koncetinami. Aplikovana davka na panev byla 45 Gy v 25 frakcich a to ze 6 poli, nasledné

aplikovano jesté dosyceni na rektum 5,4 Gy ve 3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonc¢eni konkomitantni radiochemoterapie byla provedena nizka resekce
rektosigmatu. Resekat byl biopticky vysetien a vysledky ukazaly na tumor ypT3 pN0(0/2)
pMO, G2.

Obrazek 19: Pacient €. 3 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.o.

Sledovani toxicity po 1écbé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 2
Mocovy systém — dle RTOG 0
Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Chronicka toxicita (po pil roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0
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Diskuze:

Pacientka s adenokarcinomem rektosigmoidea T2-3 NO MO, G2 podstoupila
neoadjuvantni radiochemoterapii s naslednou nizkou resekci rektosigmatu, vysledky
histologie byly nasledujici - ypT3 pN0(0/2) pMO0, G2. Po radiochemoterapii nedoslo na

zakladé histologického vysetieni k downstagingu.

Ozafeni probéhlo bez komplikaci, akutni zmény v oblasti GIT po radioterapii

hodnoceny stupném 2 dle RTOG, mocovy systém a kaze s podkozim stupném O.
Zavér:

Radioterapeutickou 1écbou nedoslo ke zméné klasifikace onemocnéni
(downstagingu). V prub&hu ozafeni byla vyraznéjsi GIT toxicita, dle RTOG 2 (prijmy

vyzadujici medikaci).
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17.4Kazuistika ¢. 4

Diagnéza | Ca recti | Dg.¢ | C20
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T2-3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X15 X6

Oblast panev rektum dos.

Plan LD 45Gy/25fr. 5,4Gy/3fr.

Ozar. tech 4 P SAD 7 P SAD

Anamnéza:

Pacient uvedl, Ze jeho matka zemfela na centralni mozkovou piihodu a u otce
pfi¢inu umrti nezna. Sdm ma hypertenzi a v roce 1997 byl na operaci karcinomu varlete

a nasledn¢ podstoupil chemoterapii v Brné.
Katamnéza:

Pacient v kvétnu 2013 objevil, ze ma krev ve stolici, tak navstivil Iékafe a byl dale
vysetfovan. Dne 5.9.2013 podstoupil kolonoskopii, kde byl objeven okrouhly ulceriformni
tumor za svéraci ve vzdalenosti cca 2 — 3 cm. V ramci vySetieni byl proveden i odbér
a histologie potvrdila, Ze se jednd o stiedn¢ diferencovany tubuldrni adenokarcinom

s hlenotvorbou, T2-3 NO MO, G2.

Dale bylo provedeno 5.9.2013 CT malé panve, kde byl potvrzen karcinom rekta.
Nasledné byl pacient jeSté odeslan na sonografické vySetfeni bficha a ledvin, kde bylo
zjisténo, ze jatra jsou bez lozisek. Po vSech vySetfenich byl odeslan na pracovisté do

Holesova k neoadjuvantni radioterapii.
Analyza:

64lety pacient s histologicky potvrzenym stfedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rekta s hlenotvorbou. Karcinom klasifikovany T2-3 NO MO, G2.
Indikace 1écby:

Indikovéana neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie. Po celou dobu ozareni
pacient uzival kapecitabin (Xelodu). Po skonéeni ozafeni bude proveden

restaging a v odstupu cca 4 — 6 tydni operace resekéniho typu.
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Prubéh 1é¢by:

Pacient byl odeslan z onkologie Krométiz na Radioterapii Holesov, kde podstoupil
neoadjuvantni ozafeni karcinomu rekta v dobé od 3.10 2013 — 12.11.2013. Pacientova
poloha pii ozafeni byla supinaéni s fixaci dolnich koncetin. Loziskova davka na oblast
panve byla 45 Gy ve 25 frakcich, aplikovana ze 4 poli. Poté nasledovalo dosyceni na
rektum 5,4 Gy ve 3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonc¢eni neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie byla provedena
21.1.2014 v nemocnici v Kyjove totalni mezorektalni excize s biopsii. Vysledky histologie
ukdzaly jen zanétlive infiltrujici granulacni tkan. Na zakladé tohoto zjisténi bylo pacientovi

doporuceno dostavit se na rektoskopickou kontrolu cca za 3 mésice.

Obrazek 20: Pacient ¢. 4 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.0.

Sledovani toxicity po 1écbé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0
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Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0
Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze:

Pacient s prokazanym adenokarcinomem rekta T2-3 NO MO, G2 absolvoval
neoadjuvantni radiochemoterapii a naslednou totalni mezorektalni resekci s biopsii. Dle
histologického vySetieni se jedna jiz jen o zanétlive infiltrujici granulacni tkan, ypTO NO

MO.

Ozafeni probéhlo bez komplikaci, akutni zmény po radioterapii v oblasti GIT,

urologického traktu i kize a podkoZi hodnoceny dle RTOG stupném O.
Zavér:

Radioterapeuticka 1écba byla Gspésna, doslo ke kompletni remisi po neoadjuvantni

radiochemoterapii a vedlejsi Gi€inky 1écby byly hodnoceny stupném 0 dle RTOG.
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17.5Kazuistika ¢. 5

Diagnéza | Ca recti | Dg.¢ | C20
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X15 X6

Oblast Panev rektum dos

Plan LD 44,0 Gy / 25 fr 5,4 Gy/3fr

Ozar. tech 6 P SAD 7 P SAD

Anamnéza:

Pacient uvedl, Ze jeho otec zemfel na centradlni mozkovou pifihodu, matka Zije, 1é¢i
se s hypertenzi a dcera je po transplantaci ledvin. Pacient se 1é¢i také s hypertenzi, ma
mikrocytarni anemii, papulostni gastropatii, afunk¢i adenom pravé nadledviny, v roce 2010
prodélal levostrannou hemitryreoidektomii pro nodosni strumu, dile ma benigni

hyperplasii prostaty a hemoroidy.
Katamnéza:

Pacient byl asi rok vySetfovan pro anemii. V bfeznu roku 2013 mu byla provedena
kolonoskopie, ktera prokazala tumor v rektalni ampuli 6 cm od anu. Histologicky se jedna
0 sttedn¢ diferencovany tubuldrni adenokarcinom rekta cca 8 — 10 cm od svéracu,

klasifikace T3 NO MO, G2.
Analyza:

69lety pacient s histologicky potvrzenym stiedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rekta. Karcinom klasifikovany T3 NO MO, G2.
Indikace 1é¢by:

Indikovana neoadjuvantni radioterapie karcinomu rekta. Po skonéeni ozateni bude
u pacienta proveden restaging onemocnéni a nasledné podstoupi v odstupu cca 4 — 6 tydnu

operacni feSeni resek¢niho typu.

Prubéh 1é¢by:

vV

Z onkologie Kroméfiz byl pacient odeslan na Radioterapii HoleSov, kde v terminu
od 17.6.2013 — 25.7.2013 podstoupil neoadjuvantni ozareni karcinomu rekta. Pacient lezel

V supinac¢ni poloze a m¢l fixované dolni koncetiny. Davka na panev byla 44 Gy ve
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25 frakcich, aplikovana ze 6 poli, poté nasledovalo dosyceni na rektum 5,4 Gy ve

3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonceni radioterapie byl proveden restaging a nasledovala amputace rekta.

Resekat byl biopticky vySetfen a vysledky ukazaly regresi lokalniho nalezu na ypT2
pNO(0/8) pMO, G2.

V lednu 2014 u pacienta provedena kontrola, potvrzeno, Ze nejsou zndmky recidivy

vvvvv

zadné metastazy.

Obrazek 21: Pacient €. 5 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.0.

Sledovani toxicity po 1é¢bé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0
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Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0
Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze:

Pacient s prokazanym adenokarcinomem rekta T3 NO MO, G2 podstoupil
neoadjuvantni radioterapii s naslednou amputaci rekta. Histologické vysledky ukazaly

regresi lokalniho nalezu na ypT2 pNO(0/8) pMO0, G2. V lednu 2014 pacient pii kontrole bez

vvvvv

pfitomnost metastaz.

Ozafeni u pacienta prob&hlo bez komplikaci, akutni zmény po radioterapii v oblasti

GIT, urologického traktu 1 kiize a podkoZzi hodnoceny dle RTOG stupném 0.
Zavér:

Radioterapeuticka 1écba byla uspé$na, doslo k regresi po neoadjuvantni

radioterapii.
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17.6Kazuistika ¢. 6

Diagnéza | Ca recti | Dg.¢ | C20
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X15 X6

Oblast Panev rektum dos

Plan LD 45,0 Gy / 25 fr 5,4 Gy/3fr

Ozar. tech 6 P SAD 7 P SAD

Anamnéza:

Pacientliv otec zemfel na karcinom slinivky, matka zemfela stafim. Alergie pacient

neguje, pied 3 lety prodé¢lal operaci menisku.
Katamnéza:

V ramci preventivniho vySetieni na okultni krvaceni byla u pacienta objevena ve
stolici krev spolecn€ s hlenem. Pacient byl déle vySetfovan a histologicky mu byl prokazan
sttedné diferencovany tubularni adenokarcinom rekta ve vzdalenosti 5 — 7 ¢cm od anu
Vv délce 5 cm. Nasledné podstoupil pacient kolonoskopii, kterou bylo mozno provést jen do
vzdalenosti cca 60 cm. Podstoupil také RTG vySetteni plic a USG bficha, vSe s negativnim
vysledkem. Daéle bylo u pacienta provedeno irrigoskopické vySetieni, kde byl zavér, ze se
jedna o sten6zu tumorédzniho charakteru v rektu v délce 3-4 cm, ztZeni lumen je na 11 mm,
navalité nerovné okraje. Provedeno jest¢ CT vySetfeni bficha, kde byl zavér, Ze se jedna
0 tumorézni ztlusténi stény rekta s naznakem pocinajiciho Sifeni do perirektalniho tuku.
Dale byla objevena jedna drobna uzlinka do 8 mm dorzolateralné vlevo od ampuly, loZisko

charakteru hemangiomu v segmentu S6 pravého laloku a drobny adenom nadledviny.
Analyza:

68lety pacient s histologicky potvrzenym stfedné¢ diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rekta. Karcinom klasifikovany T3 NO MO, G2.
Indikace 1écby:

Indikovana neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie. Po celou dobu ozateni
pacient medikoval kapecitabin (Xelodu). Jak pacient dokon¢il ozafovani, byl mu proveden
restaging onemocnéni a nasledné podstoupil v odstupu cca 4 — 6 tydni operacni feSeni

resekéniho typu.
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Prubéh 1é¢by:

Pacient odeslan z onkologie Kroméfiz na Radioterapii HoleSov, kde podstoupil
neoadjuvantni ozafeni karcinomu rekta v dobé¢ od 29.4.2013 — 14.6.2013. Pacient lezel
V supina¢ni poloze a m¢l fixované dolni koncetiny. Davka na panev byla 45 Gy ve
25 frakcich, aplikovana ze 6 poli. Poté nasledovalo dosyceni na rektum 5,4 Gy ve

3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonéeni neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie proveden restaging
a nasledn¢ byla provedena amputace rekta. Resekat byl biopticky vySetien, histologicky se
jednalo o stfedn¢ diferencovany tubularni adenokarcinom s metastazou v jedné lymfatické

uzling, dle klasifikace ypT3 pN1 pMO, G2.

Obrazek 22: Pacient ¢. 6 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.0.

Sledovani toxicity po 1écbé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0
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Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze:

Pacient s prokazanym adenokarcinomem rekta T3 NO MO, G2 prodélal
neoadjuvantni radiochemoterapii S naslednou amputaci rekta, histologické vySetfeni
neprokazalo snizeni stddia onemocnéni, naopak byla nalezena metastaza v lymfatické
uzling, ypT3 pN1 pMO, G2. Akutni chronickd GIT i urologicka toxicita po 1écbe byla
hodnocena stupném 0 dle RTOG.

Zavér:

Radioterapeutickou 1é¢bou nebylo dosazeno zmény klasifikace a downstagingu,

poradiacni toxicita hodnocena stupném 0 dle RTOG,
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17.7Kazuistika ¢. 7

Diagnéza | Ca recti | Dg.¢ | C20
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T 2-3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X15 X6

Oblast Panev rektum dos.

Plan LD 445 Gy / 25 fr 5,4 Gy/3fr

Ozar. tech 6 P SAD 7P SAD

Anamnéza:

Pacientka v anamnéze uvedla, Ze jeji syn zemfel na rakovinu, ale nevi ¢eho. Alergii
ma na Procain a jiz jednou podstoupila na radioterapii ozafeni a to patni ostruhy. Dale
pacientka uvedla, Ze ma diabetes mellitus, uziva inzulin, m& hypertenzi, makularni
degradaci sitnice, artrozu kolennich kloubli, ptfed 19 lety podstoupila odstranéni

krvacejiciho polypu rekta.
Katamnéza:

Pacientka Sla na preventivni vySetfeni, kde ji byl proveden test na okultni krvaceni
do stolice, ktery byl pozitivni. Dne 7.2.2013 ji byla provedena rektoskopie, kde byl
potvrzen ndlez. Plosny tumor cca 2 cm v priméru ve vzdalenosti 10 cm, jinak nalez
negativni. Nasledné byla provedena biopsie, kde histologicky nalez ukézal, ze se jedna
o0 stfedné diferencovany tubularni adenokarcinom, G2. Pacientka byla jesté¢ dovySetiena
sonograficky a vypocetni tomografii, coz bylo bez nalezu. Na zaklad¢ téchto informaci

a vySetfeni byla pacientce doporuc¢ena neoadjuvantni radiochemoterapie.
Analyza:

68leta pacientka s histologicky potvrzenym stfedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rekta. Karcinom klasifikovany T2-3 NO MO, G2.
Indikace 1é¢by:

Na zakladé vSech vySetfeni byla pacientce indikovana neoadjuvantni konkomitantni
radiochemoterapie. Po celou dobu ozareni pacientka medikovala kapecitabin (Xelodu). Po
dokonceni radioterapie bude proveden restaging av odstupu cca 4 — 6 tydnu bude

nasledovat operacni feseni resekéniho typu.
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Prubéh 1é¢by:

vvvvv

Pacientka byla odeslana z onkologie v Kroméfizi na Radioterapii HoleSov, kde
podstoupila od 19.2.2013 do 2.4.2013 neoadjuvantni ozafeni karcinomu rekta. Pacientka
leZela v supina¢ni poloze, méla fixované dolni konéetiny. Davka na oblast panve byla 44,5
Gy ve 25 frakcich, aplikovana ze 6 poli. Poté nasledovalo dosyceni na rektum 5,4 Gy ve

3 frakcich ze 7 poli.

Po dokon¢eni neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie podstoupila
pacientka nizkou resekci rekta. Resekat byl biopticky vysetfen a vysledky ukazaly, ze bylo
dosazeno komplexni patologické remise po radiochemoterapii, resekéni okraje byly

negativni a nador nenalezen, TO NO MO.

Obrazek 23: Pacient €. 7 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.0.

Sledovani toxicity po 1écbé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 2
Mocovy systém — dle RTOG 0

KiZe a podkoZzi — beze zmén, dle RTOG 0

74



Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze:

Pacientka s prokdazanym adenokarcinomem rekta, T2-3 NO MO, G2 absolvovala
neoadjuvantni radiochemoterapii s naslednou resekci rekta. Pooperacni histologické
vySetieni jiz neprokazalo nadorovou tkan, klasifikovano jako ypTO pNO pMO. Akutni
poradia¢ni toxicita v oblasti GIT (prijmy) byla hodnocena stupném 2 dle RTOG
a urologicka toxicita byla 0 dle RTOG. Chronické poradia¢ni zmény hodnoceny stupném

0, jako pro GIT tak moc€ové cesty.
Zavér:

Radioterapeutickou 1é€bou doslo ke komplexni patologické remisi po

neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapii.
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17.8Kazuistika ¢. 8

Diagnéza | Ca rectosigmoidei, stp excizi polypu \ Dg.¢ \ C19
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T3 NO MO Stadium: Lécba: | neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zaric X15 X6

Oblast Panev rektum dos.

Plan LD 45,0 Gy / 25 fr 54 Gy /3fr

Ozafr. tech 6 P SAD 7P SAD

Anamnéza:

V osobni anamnéze pacient uvedl, Ze jeho otec zemfel na zanét mozkovych blan
a matka na karcinom zluéniku. Sam pacient je v pé¢i kardiologa, z divodu arytmie, ma
odstranén appendix a zlu¢nik, pted 10 lety mu odumfel nerv na pravém oku. Pacient ma
vV anamnéze 1 provedenou transrektdlni excizi polypu se stfedné diferencovanym
intestindlnim karcinomem ve vilosnim adenomu v oblasti rektosigmatu, s naslednou

reexcizi, kde stopka a spodina byla negativni.
Katamnéza:

Pacient byl vySetfen v gastroenterologické ambulanci, tam mu byla provedena
kolonoskopie. Pti vySetieni byl objeven ve vzdalenosti 15 cm polypoidni ttvar s centralni
vkleslinou o priméru cca 3 cm. Byla provedena biopsie, kterd potvrdila, Ze se jedna
o0 sttedn¢ diferencovany tubularni adenokarcinom rektosigmoidea. Dle klasifikace se
jednalo o karcinom T3 NO MO0, G2. V ramci stagingu bylo provedeno CT panve, USG
bficha a RTG srdce a plic, vSe bez znamek diseminace. Pacientovi byla doporucena

neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie.
Analyza:

86lety pacient s histologicky potvrzenym stfedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rektosigmoidea. Karcinom klasifikovany T3 NO MO, G2.
Indikace 1écby:

Pacientovi byla indikovdna neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie. Po
celou dobu ozafeni pacient medikoval kapecitabin (Xelodu). Po dokonceni ozafovaci série
bude proveden restaging a v odstupu cca 4 — 6 tydnti bude nasledovat operacni feSeni

resekéniho typu.
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Prubéh 1é¢by:

neoadjuvantni ozatreni karcinomu rektosigmoidea od 27.3.2014 do 14.4.2014. Pacient
leZela v supinaéni poloze s fixovanymi dolnimi koncetinami. Davka na panev byla 45 Gy
ve 25 frakcich, aplikovana ze 6 poli. Poté nasledovalo dosyceni na rektum 5,4 Gy ve

3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonceni neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie byla u pacienta
provedena nizka resekce rekta. Ukazalo se, Ze po neoadjuvantni radiochemoterapii doslo

k vyraznému downstagingu, ypT2 pNO pMO.

Obrazek 24: Pacient €. 8 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.o.

Sledovani toxicity po 1é¢bé:
Akutni toxicita (po ukonceni léCby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 2
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0
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Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0
Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze:

U pacienta s prokazanym karcinomem rektosigmoidea byla provedena radioterapie
s naslednou resekci rekta. Pfes vyraznou gastrointestinalni toxicitu hodnocenou stupném
2 dle RTOG 1é¢bu dokoncil a po operaci bylo konstatovano vyrazné zmenseni nalezu,
onemocnéni klasifikovano ypT2 pNO pMO, G2.

Zavér:

Radioterapeuticka 1écba byla 1Gspé$na, doSlo Kvyrazné regresi tumoru

a downstagingu. GIT potize postupné vymizely.

78



17.9Kazuistika ¢. 9

Diagnéza | Ca rekta | Dg.¢ | C20
Histologie | adenokarcinom, G2 \ Od: onkologie Kromé&fiz

TNM T3 N1 MO Stadium: Lééba: | Neoadjuvantni

Série 1 2 3 4

Zafri¢ X6 X6

Oblast panev rektum dos.

Plan LD 45Gy/25fr. 5,4Gy/3fr.

Ozar. tech 5P SAD 7P SAD

Anamnéza:

Pacient uvedl, ze jeho otec zemiel v 75 letech na akutni infarkt myokardu, matka
v 78 letech na cévni mozkovou piihodu. Sdm pacient nema Zadnou alergii, je hypertonik,

je 1éCen na diabetes mellitus peroralnimi antidiabetiky a ma bilateralni gonartrozu.
Katamnéza:

Asi pfed mésicem zacalo pacienta pobolivat bficho a ve stolici se objevila krev,
poté krev obcas i pii odchodu vétrii. Obvodnim Iékafem byl odeslan do krométizské
nemocnice na dosetfeni. Zde mu byla provedena kolonoskopie, ktera odhalila v cca 8 cm
polypoidni tumor délky cca 7-9 cm, provedena také polypektomie dvou polypil
Vv transverzu a ascendens. Histologicky se jednalo o stfedné diferencovany tubuldrni
adenokarcinom. K vysetfeni bylo doplnéno jesté USG vysetieni bficha a ledvin, RTG plic,
vSe snegativnim ndlezem. Nasledovala jeSt¢ magnetickd rezonance, kterd potvrdila
expanzivni tumor rekta s abordlnim okrajem ve vzdalenosti 7 cm, infiltrovana Cast
perirektalniho prostoru, mesorektdlné¢ se zobrazuje jedna vysoce suspektni lymfaticka
uzlina, druha zachycena uzlina je spise nesuspektni. Pacientovi je indikovana neodjuvantni

konkomitantni radiochemoterapie.
Analyza:

63lety pacient s histologicky potvrzenym stiedné diferencovanym tubularnim

adenokarcinomem rekta. Karcinom klasifikovany T3 N1 MO, G2.
Indikace 1écby:

Pacientovi byla indikovéna neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie, po

celou dobu ozafeni pacient medikoval kapecitabin (Xelodu). Po radioterapii bude
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pacientovi proveden restaging a v odstupu cca 4 — 6 tydnt bude nasledovat operacni feseni

resekéniho typu.

Prubéh 1é¢by:

podstoupil od 5.6.2014 do 16.7.2014 neoadjuvantni ozateni karcinomu rekta. Pacient lezel
V supinacni poloze s fixovanymi dolnimi konéetinami. Davka na oblast panve byla 45 Gy
ve 25 frakcich, aplikovdna z 5 poli. Poté nasledovalo dosyceni na rektum 5,4 Gy ve

3 frakcich ze 7 poli.

Po dokonceni neoadjuvantni konkomitantni radiochemoterapie provedena amputace
rekta se stomii. Resekat byl biopticky vySetien a vysledky ukazaly regresi lokalniho nalezu
na ypT2 pNO(0/22) MO, G2. Pacient byl v lednu 2015 piesetien a byla potvrzena kompletni

remise onemocnéni.

Obrazek 25: Pacient €. 9 - souctovy plan

Zdroj: Radioterapie HoleSov s.r.o.

Sledovani toxicity po 1écbé:
Akutni toxicita (po ukonceni lécby)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0

Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0
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Chronicka toxicita (po pul roce)

Gastrointestinalni toxicita — dle RTOG 0
Mocovy systém — dle RTOG 0
Kuze a podkozi — beze zmén, dle RTOG 0

Diskuze:

Pacient s prokdzanym adenokarcinomem rekta T3 N1 M0 mél po radiochemoterapii
provedenou amputaci rekta. Histologickym vySetfenim byla prokazana vyrazna regrese
nadoru. Onemocnéni klasifikovano ypT2 pNO pMO0, G2. Poradia¢ni akutni i chronicka GIT
I urologicka toxicita hodnocena stupném 0 dle RTOG.

Zavér:

Radioterapeuticka 1écba byla uspé$na, dosSlo k regresi po neoadjuvantni

radiochemoterapii. Bez vedlejsich G¢inkt 1é¢by.
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DISKUZE

Bakalarska prace se vénuje komplexni problematice karcinomu rekta, v jeji

teoretické Casti je uveden piehled dané problematiky a zakladé vSech téchto informaci se

nasSe prace zabyva soucasnymi moznostmi 1é¢by karcinomu.

Kolorektalni karcinom, kam patii i karcinom rekta, se v soucasné dob¢ tadi v Ceské
republice mezi nejcastéj§i maligni onemocnéni, je to druhé nejCastéj$i nadorové
onemocnéni u muzil 1 u Zen. Incidence kolorektalniho karcinomu nyni stagnuje, ale i presto

je toto cislo vysoké a je dilezité vénovat tomuto jevu pozornost.

Velmi dulezitou roli maji predev§im prakti¢ti 1ékafi, kteti mohou pomoci
pacientim odhalit karcinom V ¢asnych, mnohdy bezpiiznakovych, stadiich a to diky
preventivnim prohlidkam a screeningu. Screeningovy program na kolorektalni karcinom
byl spustén Ministerstvem zdravotnictvi Ceské republiky v roce 2009 a diky tomuto
programu dochazi k zachytu onemocnéni v €asnych stadiich, kdy pti véasné diagnostice
a 1écbé je vetsi Sance na radikalni zékrok a iplné vyléceni pacienta. Co se ty¢e mortality na
kolorektalni karcinom, tak ta ma v Ceské republice klesajici tendenci a to diky jiz

zminované prevenci a také diky dobré diagnostické a 1écebné péci, ktera je dobte dostupna.

Na [écb¢ karcinomu rekta se podili tym odbornikil, kam patii gastroenterologovée,
radiodiagnostici, chirurgové, klini¢ti a radia¢ni onkologové a cely tento proces musi byt
komplexni. Dilezity je stav pacienta a stddium onemocnéni, od ¢ehoz se nasledné odviji

dalsi postupy a algoritmy 1écby.

V praktické c¢asti bakalarské prace jsme se zaméfili na neoadjuvantni 1€Cbu
karcinomu rekta, ktera je aplikovana pfedoperacné a vyuziva se predev§im u lokalné
pokrocilych karcinomt klasifikovanych T3 — T4 nebo pokud jsou postiZzeny lymfatické
uzliny. Tato 1ééba ma za cil downstaging, tedy zmenSeni nadori pied planovanym

resekénim vykonem.

V praktické ¢asti jsme se snazili ukdzat neoadjuvantni radioterapii a jeji ucinky na
konkrétnich piipadech z praxe. Do vyzkumného Setfeni jsme zatadili 9 pacientii ve véku
39 — 86 let s karcinomy rekta (C20) a rektosigmatu (C19), ktefi byli 1é¢eni v letech 2013 -
2014 timto typem lécby na pracovisti Radioterapie Holesov s.r.o. Sledovali jsme ucinek

radioterapie na primarni tumor a to tak, ze jsme porovnavali pifedoperacni staging se
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stavem pii operaci a pooperacni klasifikaci nddoru. Dal§im cilem bylo hodnoceni akutnich
a chronickych poradia¢nich zmén, které se mohou v disledku ozédfeni u pacientl

vyskytovat.

Vysledky naseho vyzkumu ukazaly, ze po neoadjuvantni radioterapeutické 1écbé
doslo u 3 pacientii ke kompletni remisi nadorového onemocnéni, dale u 4 pacientl
k regresi tumoru a ve 2 piipadech nedoslo ke zméné¢ klasifikace. Zavérem tedy je, ze u vice
jak 2/3 pacientli doslo k downstagingu, coz je cilem neoadjuvantniho ozéfeni, a u cca

1/3 pacientt se ocekavany vysledek terapie nedostavil.

Dalsim cilem bylo zhodnoceni akutnich a chronickych poradiaénich zmén
U pacientll. Vyrazné¢jsi akutni poradiacni reakce v oblasti dolni Casti gastrointestindlniho
traktu, které odpovidaly stupni 2 dle RTOG, se vyskytly pouze u 3 nemocnych a u jednoho
ptipadu se vyskytovala toxicita hodnocena stupném 1 dle RTOG. Po 1é¢bé potize
vymizely, chronicka poradiacni toxicita byla u vSech pacientii hodnocena stupném 0 dle

RTOG.
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ZAVER

Bakalaiska prace se zabyva problematikou radioterapie karcinomu rekta, coz je
v Ceské republice s ohledem na incidenci malignich onemocnéni velmi aktualni téma. Dle
Narodniho onkologického registru CR je kolorektalni karcinom na druhém mistd ve

vyskytu u muzi i u Zen.

Tato &isla jsou alarmujici a tak v roce 2009 byl Ministerstvem zdravotnictvi CR
spustén screeningovy program, ktery se piipojil k jiz probihajicimu screeningu karcinomu

prsu z roku 2002 a screeningu nadorti délozniho ¢ipku z roku 2008.

Vcasny zachyt a lécba karcinomu rekta v Casnych stadiich je pravdépodobné

pti¢inou postupného poklesu mortality na toto onemocnéni.

Prace je rozdélena do dvou oddild, prvni ¢ast se zabyva teoretickym vymezenim
problematiky karcinomu rekta od anatomického vymezeni, pies diagnostiku, az po

moznosti 1écby.

Pak nasleduje druhd c¢ast, kde je zafazen vyzkum. Praktickd c¢ast obsahuje
kvalitativni vyzkum, ktery je zaméfen na vliv neoadjuvantni radioterapie u karcinomi
rekta arektosigmoidea. Prvnim cilem naseho vyzkumu bylo zjistit, jak ovlivni
neoadjuvantni radioterapie nador, zda doslo nebo nedoslo k pozadovanému downstagingu

onemocnéni a zmeéné klasifikace.

Dale jsme si dali za cil zhodnotit u pacienti vyskyt akutnich a chronickych
poradiaénich zmén a stanovit, jakého stupné dosahovaly dle hodnoceni RTOG (Radiation
Therapy Oncology Group). Sbér dat pro vyzkumnou cast probihal na pracovisti
Radioterapie HoleSov s.r.0., kde bylo vybrano 9 kazuistik. Tito pacienti méli indikovanou
neoadjuvantni radioterapii, byli ozafeni v letech 2013 - 2014, jejich veék se pohyboval mezi

39 — 86 lety a z téchto 9 ptipadt bylo 6 muzii a 3 zeny.

Po zpracovani vSech dostupnych informaci jsme dosli k nésledujicim vysledkim.
Po neoadjuvantni radioterapeutické¢ 1é€bé doslo u 7 pacientd k downstagingu a zméné
klasifikace, konkrétn¢ u 4 pacienti doSlo k regresi tumoru a u 3 pacientli doslo ke
kompletni remisi. U zbylych 2 ptipadii ke zméné klasifikaci nedoSlo, downstaging se

nedostavil.  Zavérem tedy je, Ze u vice jak 2/3  pacientd  doSlo
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k pozadovanému downstagingu a u cca 1/3 pacienti se ocekavany vysledek terapie

nedostavil.

Jako druhy cil jsme si zvolili zhodnoceni vyskytu akutnich a chronickych
poradiacnich zmén a stanoveni stupné dle hodnoceni RTOG. Akutni poradiacni toxicita
Vv oblasti gastrointestinalniho traktu se objevila u 4 pacientii, z toho tiikrat to byl stupen
2 dle RTOG, jedenkrat stupeii 1 dle RTOG a u péti ptipadi stupeii 0. V oblasti moc¢ového
systému a klize se akutni poradia¢ni zmény nevyskytovaly, hodnoceno tedy stupném 0 dle
RTOG. Chronickd poradiacni toxicita po 1éCbé se neobjevila u Zzadného pacienta,

hodnoceno stupném 0 dle RTOG u vSech ptipadi.

Tato bakalafskd prace mlze byt pouzita jako edukacni materidl o problematice
karcinomu rekta, ktery ukazuje na ptikladech z praxe vyuZiti radioterapie v neoadjuvantni
1é¢bé karcinomu rekta a rektosigmoidea u vybranych piipadi. Vyzkumna ¢ast muze také
slouzit jako podklad pro dalsi analyzy v oblasti vlivu neoadjuvantni radioterapie na

karcinom rekta.
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SEZNAM ZKRATEK

3D — tfidimenzionalni

3D CRT - tfidimenzionalni konformni radioterapie

APC — adenomatosis polyposis coli

BRT - brachyradioterapie

CA 19 — 9 — cancer antigen 19 -9

CEA — karcinoemryonalni antigen

CRM - cirkumferencni okraj

CT — vypocetni tomografie

CTV — klinicky cilovy objem

DNA — deoxyribonukleova kyselina

EUS — endoskopicka ultrasonogratie

F - french

FAP — familiarni adenomatézni polyp6za

FDG - fluordeoxyglukoéza

18-FDG-PET - pozitronova emisni tomografie s vyuzitim 18-fluordeoxyglukézy
5-FU — 5-fluorouracil

5 DFUR - 5-deoxy-5-fluorouridin

GIT — gastrointestinalni trakt

GTV - rozsah nadorového objemu

gTOKS — guajakovy test okultniho krvaceni do stolice
Gy —gray

HNPCC — hereditary non-polyposis colorectal cancer
ICRU — International Commission on Radiation Units and Measurements
IORT — intraoperacni radioterapie

ITOKS — imunologicky test okultniho krvaceni do stolice
IM — télesné neptesnosti (internal margin)

IV —irradiated volume



K-RAS - gen Kirsten rat sarcoma viral oncogene homolog
LDR — low dose rate — zdroj o nizkém davkovém piikonu

MR — magneticka rezonance

NCCN — National Comprehensive Cancer Network

NRS — Narodni radiologické standardy

OAR - kritické organy (Organs at Risk)

PET — pozitronova emisni tomografie

PTV — planovaci cilovy objem

RFA —radiofrekvencni ablace

RTOG - Radiation Therapy Oncology Group
RTG - rentgen

SM — nepiesnost nastaveni pacienta a ozafovacich pomérii (set up margin)
TOKS - test okultniho krvéceni do stolice
TME — totalni mezorektalni excize

TV — treated volume

USG — ultrasonografie

WHO — World health organization — Svétova zdravotnicka organizace
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PRILOHA A

Patologickoanatomicka klasifikace tumori rekta

6za
submukéza
muscularis
mucosae
svalovina
uzliny

o\'%

q

Dukes A B (o]
Astler-Coller A B, B, Cy C,
TNM T, T T, T, N, N, Ns,

Obr. 4.12 Patologickoanatomicka klasifikace tumorii rekta

Zdroj: Vyslouzil, Kamil. Komplexni lécba nadoru rekta. Praha: Grada Publishing a.s., 2005.
s. 39



PRILOHA B

Hodnoceni akutnich zmén po ozareni dle RTOG

Tkan, organ Stupent 0 Stupen 1 Stupen 2 Stupent 3 Stupen 4
Priijem, ktery
Narust ¢etnosti nebo Prijem vyzadujici vyzadug . Akutni nebo subakutni
N o . L parenteralni .
zmeéna kvality ¢innosti parasympatolytika; .., . | obstrukce, fistula nebo
. o MR podporu; tézky o,
stfeva nevyzadujici slizni¢ni sekrece hlenovit? priiem perforace; krvaceni
Dolni GIT, panev Beze zmén medikaci; rektalni nevyzadujici uziti vlozky; & krvave?ll fekiece z GIT, které vyzaduje
dyskomfort rektalni ¢i bfisni bolest , w1 o .o | transfuzi; bfisni bolest
SR e 1 vyzadujici uziti | .. e
nevyzadujici ktera vyzaduje Vioky: ¢i tenesmus vyzadujici
analgetika analgetickou 1é&¢bu Y dekompresi ¢i diversi
abnormalni bfi$ni
distenze
Moceni vicekrat
nez 1x za hodinu;
dysurie, bolest
Dvojnasobna Moceni méné& nebo 1x za V panvi ¢i Hematurie vyzadujici
N . frekvence mikce ¢i hodinu; dysurie, urgentni spasmus transfuse; akutni
Mocopohlavni N - - . S . ‘.
svstém Beze zmén nykturie; dysurie, nuceni, spasmus mo¢ového mod&ového obstrukce moc¢ového
4 nuceni na mo¢, které méchyte, ktery vyzaduje méchyte méchyte, nekroza
nevyzaduje 1é¢bu lokalni anestetika vyzadujici ¢asto nebo ulcerace
narkotika; silna
hematurie s/bez
srazené krve
. . Splyvava, vlhka
Lehky ¢ ici e, , , ’
o & eryfém}'/ eC : illlei(t:??ulz}llé Mimy &i syty erytém, vihka deskvamace Ulcerace, krvaceni
Kuze Beze zmén - P T loziskova deskvamace; mimo kozni - ’
deskvamace; snizené o . 1 . nekroza
. lehky edém zahyby;“dilkovy
poceni edém®

Zdroj: Acute Radiation Morbidity Scoring Criteria, rtog.org [online], 2015 - [cit. 4.3.2015],

Dostupné z: http://www.rtog.org/ResearchAssociates/AdverseEventReporting/AcuteRadiation

MorbidityScoringCriteria.aspx




PRILOHA C

Hodnoceni chronickych zmén po ozareni dle RTOG

Stupen 4

podkozniho tuku

plosna kontrakt,; <10 %
redukce délky

10 % redukce délky

Tkan, organ Stupent 0 Stupeni 1 Stupen 2 Stupen 3
e i Stiedni prijem nebo kolika;
X X .Lehky,prL}J em, k e 1 stolice Castéji jak 5x denng; | Obstrukce ¢i krvaceni .
Tenké a tlusté jsou mirné, stolice 5x . . . L . qirs Nekroza; perforace,
9 Norm. < A intermitentni krvaceni vyzadujici -
stievo denng; krvaceni nebo ‘. . S fistula
lehky rektalni vytok nebo nadmérna tvorba chirurgicky zakrok
hlenu
Moceni velmi Casté,
dysurie; tézké Nekréza:
Lehka atrofie epitelu; Sttedné Casté moceni; generalizované Kontrahovany r’néch ‘s
Mocovy mechir Norm drobné telangiektazie generalizované telangiektazie (Casto (kapacita m}e]tnéi ne;r
y Y ' (mikroskopicka telangicktazie; intermitentni | S petechiemi); asta p 1
- B . - - 100 ml), tézka
hematurie) makroskopicka hematurie hematurie, kapacita L "
v e s hemoragicka cystitida
meéchyfte snizena
(Mensi nez 150 ml)
Lehka atrofie; Mapovita atrofie; mirné Znatnd atrofic: velké
Kuze Norm. pigmentové zm.; teleangiektazie; uplna teleancickt eizie Ulcerace
Casteéna alopecie alopecie &
Lehké indurace Stedni fibroza Tézka indurace a
o N . asymptomaticka; lehkd | ztrata podkozni tkang; Nekroza
Podkozi Norm. (fibroza) a ztrata plosna kontraktura; >

Zdroj: RTOG/EORT Late Radiation Morbidity Scoring Schema, rtog.org [online], 2015 -
[cit. 4.3.2015], Dostupné z: http://www.rtog.org/ResearchAssociates/AdverseEventReporting/

RTOGEORTCLateRadiationMorbidityScoringSchema.aspx




