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Management |é¢by lokoregiondlnich relapsd skvamézniho karcinomu hlavy a krku
predstavuje vyzvy v klinické praxi vyzadujici pokrocilé [é¢ebné pfistupy a multidis-
ciplinérni spolupraci. Optimalni strategie 1é¢by zasadné ovliviuje progndzu preziti
pacientU. LokaIniléc¢ebné modality mohou pfi spravné indikaci dosahovat kurativnich
vysledkd. Zasadni je pfitom peclivy vybér pacientl a zhodnoceni kli¢covych faktord,
jako jsou velikost a lokalizace relapsu, charakteristiky primarni 1é¢by a ¢asového in-
tervalu do relapsu. Moderni techniky zevni radioterapie, jako je stereotakticka radio-
terapie pomoci pfistroje CyberKnife, pfinaseji nové terapeutické moznosti. Predevsim
u pacientl s mensimi relapsy, pro které neni vhodna zachranna chirurgicka Iécba.
Klicova slova: stereotaktickd radioterapie, reiradiace, skvamoézni karcinom hlavy
a krku, recidiva/relaps.

Stereotactic radiotherapy with the CyberKnife System:

An Effective and safe modality in the treatment of recurrent squamous

cell carcinoma of the head and neck

Treatment of locoregional recurrences of squamous cell carcinoma of the head and
neck represents a challenge in clinical practice requiring advanced therapeutic ap-
proaches and multidisciplinary collaboration. The optimal treatment strategy has
a significant impact on the prognosis of patient survival. Choosing the appropriate
local treatment modality can lead to excellent results with curative effect. However,
careful patient selection and evaluation of key factors such as size and location of
recurrence, primary treatment characteristics and time to recurrence are important.
Modern external beam radiotherapy techniques, such as stereotactic radiotherapy
on CyberKnife system, offer new therapeutic options. Particularly for patients with
low-volume recurrences for whom salvage surgery is not appropriate.

Key words: stereotactic radiotherapy, reirradiation, head and neck squamous cell
carcinoma, recurrence/relapse.

Uvod

Navzdory pokroklm v multimodalniléc¢bé
skvamozniho karcinomu hlavy a krku (HNSCC)
zGstavaji dlouhodobé vysledky kurativni tera-
pie neuspokojivé. Vyssi vyskyt lokoregional-
nich recidiv a sekundarnich nador(, které jsou
state¢né ucinnosti lé¢ebnych postupl. Abuzus
alkoholu a nikotinu, spolu s absenci funk¢ni-
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ho screeningového programu, jsou jednou
z hlavnich pficin vzristajici incidence a dia-
gnostiky pokrocilych stadii (1). Samostatnou
skupinu tvofi pacienti s orofaryngedlnimi
karcinomy, u kterych dochazi k nardstu in-
cidence v souvislosti s pandemii infekce lid-
skym papilomavirem (HPV) (2, 3). Podobné
jako u HPV negativnich karcinomd, ani u této
varianty nenfi k dispozici u¢inny screeningovy
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program, coz opét vede k castéjsi diagnos-
tice pokrocilych stadii onemocnéni. Pravé
pokrocilé stadium onemocnéni predstavuje
silny negativni prognosticky faktor, ovliviujici
uspésnost léc¢by u obou histologickych vari-
ant. Riziko relapsu u HPV negativnich HNSCC
ve stadiu lll a IV dosahuje béhem prvnich dvou
let po ukonceni kurativni 1é¢by 40-70% (4).
HPV asociované karcinomy vykazuji pfiznivéjsi
vysledky, nicméné riziko selhani [é¢by u po-
krocilych stadii je jen o polovinu nizsi ve srov-
nani s HPV negativnimi karcinomy (5). Lé¢ba
lokoregionalnich relapsti onemocnéni je tak
¢astym klinickym scénarem a predstavuje te-
rapeutické vyzvy. Zejména v pfipadé mensich,
solitarnich, dobfe ohrani¢enych relapst, kde
ma sekundarni, tj. zachranna lécba kurativni
potencidl. Ve srovnani s primarni Ié¢bou je
viak spojena s vyssim vyskytem nezddoucich
ucinkd, ktery vyplyvé z kumulativniho efektu
toxicity primarni a zachranné |é¢by. Proto je
pfi planovani strategie [é¢by klicové posouze-
ni nosnosti [é¢by, tzn. balancovani jeji agre-
sivity a miry nezadoucich Gcinkl v kontextu
fyzickych rezerv pacienta a o¢ekavané délky
preziti. V poslednich letech stéle pfibyva pu-
blikovanych studii, které potvrzuji u¢innost
specidlnich technik radioterapie (RT), jako je
stereotaktickd radioterapie (SBRT), v 1é¢bé
recidivujicich nadorl napftic¢ spektrem jed-
notlivych diagnéz (6, 7, 8). V kontextu téchto
vysledk Ize proto zvazit zafazeni SBRT do
|é¢ebnych algoritm u pacientl s lokoregio-
nélnimi relapsy HNSCC. Predevsim u pacientd,
ktefi nemohou postoupit chirurgickou resekci
z dlivodu komorbidit, celkového stavu nebo
lokalizace relapsu a rizika nedosazeni radikaIni
resekce. Indikace viak podléha specifickym
pozadavkim a vyzaduje odborné a technické
zazemi. Témto pozadavkim vyhovuje ozareni
pomoci pfistroje CyberKnife, ktery byl navrzen
pro pokrocilé techniky SBRT. Pravé techni-
ka SBRT - CyberKnife otevird nové moznosti
v [é¢bé lokoregionalnich relapsd HNSCC.

Specifika a pozadavky pro
radioterapii lokoregionalnich
relapst HNSCC

Lécba lokoregionalnich relapsd HNSCC
s vyuzitim RT (reiradiace) je vyrazné ovlivné-
na charakterem pfedchozi terapie. AZ v 85 %
pfipadu je RT soucasti primarniho l1é¢ebného
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protokolu v kurativni nebo adjuvantniindikaci
(7). Recidiva onemocnéni je nejcastéji lokali-
zovana v oblasti ozafené béhem primarni RT.
V kombinaci s intimnim vztahem k rizikovym
organdm (micha, mandibula, konstriktory
faryngu etc.) reiradiace (reRT) zvysuje riziko
komplikaci a organové dysfunkce. Soucasné
nesmi byt reRT indikovéna v intervalu krat$im
nez 6 mésicd od primarni RT z ddvodl rizika
vysoké toxicity a poskozeni tkani. Vybér tech-
niky reRT proto hraje kli¢covou roli pro dosaze-
ni terapeutického ucinku a minimalizaci neza-
doucich ucinkd. Konvencni techniky, jako je ra-
dioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT),
Ize sice vyuzit, jejich aplikace viak nardzi na
technické limitace vyplyvajici z jejich pouzi-
ti v rdmci primarni 1écby. Opétovné pouziti
identické techniky obvykle nepfindsi vyhody
v optimalizaci davkové distribuce, tzn. eskalaci
davky v oblasti tumoru a minimalizaci ozare-
ni rizikovych organd. Preferovany jsou proto
alternativni, tzv. nekoplanarni techniky zevni
radioterapie, vyuzivajici doruceni davky zareni
z vice rovin. Tyto specifické pozadavky splnuji
techniky stereotaktické radioterapie, zejména
SBRT na pristroji CyberKnife (9, 10, 11). Koncept
SBRT cili na ozafovani nadord slozitych tvara,
lokalizovanych v tésné blizkosti rizikovych
struktur a organt. Hlavnimi vyhodami této
techniky je rychlost a pfesnost neinvazivniho
doruceniradiobiologicky efektivni davky zare-
ni. Celkovd doba lé¢by zpravidla nepfesahuje
2 tydny, pficemz davka zareni je aplikovéna ve
3-10 frakcich. Tento zplsob hypofrakciona-
ce, spole¢né s nekoplanarnim usporadanim
ozafovacich poli, umoziiuje vytvaret strmé
davkové gradienty, cilené eskalovat dévku
zafeni v oblasti nadoru a zaroven Setfit zdravé
tkané a rizikové organy. Diky neinvazivni po-
vaze techniky ji Ize pouzit i u pacientd s horsim
vykonnostnim stavem, ktefi nemohou pod-

stoupit invazivni zakroky v anestezii.

Stereotakticka radioterapie
na pfistroji CyberKnife

Pristroj CyberKnife je roboticky systém, na-
vrzeny speciadlné pro provadéni pokrocilych
technik SBRT. Konstrukce linedrniho urychlova-
¢e umisténého na robotickém rameni umozru-
je otaceniramene kolem pacienta a ozafované-
ho objemu v Sirokém rozsahu stupru volnosti,

optimalizaci geometrie svazku a generovani

strmych gradientd davky. Diky tomu Ize vel-
mi presné eskalovat davku v oblasti nadoru,
aniz by se neadekvatné zvysila toxicity l1éCby.
Zaroven dokaze pfistroj monitorovat pohyby
ozarované oblasti a na jejich zékladé upravo-
vat geometrii svazku, ¢imz zajistuje maximalni

presnost pfi doruceni davky zareni.

ZkuSenosti z Centra
stereotaktické radioterapie
FNO Poruba

Onkologicka klinika FNO a Centrum ste-
reotaktické radioterapie ma dlouholeté zku-
Senosti v oblasti stereotaktické radioterapie
s vyuzitim pfistroje CyberKnife (SBRT-CK).
V rdmci vyzkumnych projektd byla v klinické
studii hodnocena moznost vyuziti SBRT-CK
v [é¢bé lokoregionalnich relapsd HNSCC (9).

Material a metody

Monocentrickd kohortova studie, schva-
lend etickou komisi, byla zahdjena 5. brez-
na 2011 ve FNO Poruba. Studie probihala na
Onkologické klinice ve spolupraci s Klinikou
Ustni a Celistni chirurgie a Klinikou otorino-
laryngologie a chirurgie hlavy a krku. Casné
vysledky studie byly publikovény v dubnu
2015. Aktualizované dlouhodobé vysledky
byly prezentovény na 16. prazském meziobo-
rovém kolokviu PragueONCO 30. ledna 2025.

Pacienti

Do studie byli zafazeni pacienti ve véku 18
az 80 let, ve vykonnostni stavu ECOG 0-2 s his-
tologicky verifikovanym, lokdlnim nebo regio-
nalnim relapsem HNSCC po pfedchozi kurativ-
ni lécbé zahrnujici radioterapii a chirurgii. Déle
byli zatazovani také pacienti, dfive 1é¢eni pro
relaps onemocnéni systémovou chemoterapii
(cis-platina + 5-fluorouracil) s efektem stabi-
lizace nebo parcidlni regrese. Mezi vyfazujici
kritéria ze studie patfila technicka operabilita
relapsu, interval mezi primarni RT a reiradiaci
<6 mésicl, proveditelnosti ozareni relapsu
pomoci intersticialni brachyterapie a odlisny
histologicky typ, nez je skvamézni karcinom
hlavy a krku, tzn. maligni melanom, lymfom
nebo metastazy nador( jinych lokalit.

Lécebny protokol
Pacienti absolvovali planovaci CT a MR

vysSetreni. Ozafovand poloha byla vleze na
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zédech s imobilizaci hlavy a krku pomoci ter-
moplastické fixa¢ni masky. Cilovy ozarovany
objem zahrnoval lokalni nebo regionalni re-
laps, definovany na zakladé CT a MR nélezu
jako GTV (gross tumor volume) s pfidanym
izometrickym lemem 3 mm, vytvéiejicim PTV
(planning target volume). Lé¢ba probihala
na pfistroji CyberKnife brzdnym fotonovym
zéfenim o energii 6 MV. Ozarovaci plany byly
neizocentrické a nekoplanarni, optimalizova-
né pro splnéni parametru 95% pokryti PTV
predepsanou dévkou. Davkovy rezim zahrno-
val 42-54 Gy ve 14-18 frakcich, aplikovanych
dvakrat denné s davkou 3 Gy/frakci v odstupu
minimalné 6 hodin. Vyse davky byla volena
v zavislosti na lokalizaci a velikosti relapsu.
Celkova dalka Iécby trvala 7-9 dn(.

Ke kontrole presnosti doruceni davky za-
feni bylo pouzito online navadéni podle kost-
nich struktur (baze lebni nebo kréni patere)
dvojici ortogonalnich rentgenovych snimkd,
opakovanych v prlibéhu ozarovani.

Dispenzarizace

Po dokonceni [é¢by byli pacienti dispen-
zarizovani na Onkologické klinice FNO ve
spolupraci s odbornymi ambulancemi v pra-
videlnych tfimési¢nich intervalech. Dispenzarni
kontroly zahrnovaly fyzikaIni a endoskopické
vysetfeni, zobrazovaci vysetfeni (CT) a zékladni
laboratorni vysetfeni. Soucasti kontrol bylo
také hodnoceni akutni a pozdni toxicity lécby.
Akutni toxicita byla charakterizovana nezadou-
cimi Gcinky, které se objevily béhem ozafovani
atrvaly nejpozdéji do 90 dndi po jeho ukonceni.

Cile studie

Primarnim cilem studie byla lokalni kon-
trola (LC), definovana obdobim od zahajeni
reRT do data prvni dokumentované progrese
onemocnéni na zakladé zobrazovaciho nebo
fyzikalniho vysetfeni. Mezi sekundérni hod-
nocené veli¢iny se fadily celkové preziti (OS)
a bezpecnost 1é¢by. Parametr OS byl pocitan
od data stanoveni diagnézy az do data umrti
z jakychkoliv pfic¢in. Bezpecnost se hodnotila
podle skaly RTOG/EORTC pro akutni i pozdni
toxicitu.

Vysledky
V obdobi od 5. bfezna 2011 do 3. prosin-
ce 2018 bylo do klinické studie zafazeno cel-
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kem 74 pacientl s lokoregionalné relabujicim
HNSCC po predchozi primarni kurativni [é¢bé.
Zastoupeni muzl ve studii bylo 56 (75,6 %)
v porovnani s 18 (24,4 %) zenami. Kohorta za-
hrnovala vyhradné pacienty s inicialné pokro-
Cilym stadiem onemocnéni, konkrétné stadiem
IV u 56 (75,7 %) pacient( a stadiem lll u 18 (24,3
%) pacient(. V pfipadé relapst prevazovaly
lokalIni relapsy nad regiondlnimi ¢i lokoregio-
nalnimi, konkrétné v 55 (77 %) oproti 17 (23 %)
pfipaddm. Primarni RT byla indikovana s kura-
tivnim zamérem u 61 (82,4 %) pacient(i a s ad-
juvantnim zamérem jako soucast multimo-
dalnilécby u 13 (17,6 %) pacientl. Systémovou
chemoterapii (cis-platina + 5-fluorouracil)
podstoupilo pred zahajenim SBRT 18 (24,3 %)
pacient(. Efekt chemoterapie v podobé parci-
alniregrese byl dosazen u 10 (55,5 %) pacient(,
zatimco u 8 (44,4 %) pacient( doslo ke stabili-
zaci onemocnéni. Objem ozafovaného relapsu
se pohyboval v rozmezi 12,9cm® a7 192,7 cm?’,

s medidnem 52 cm’. Viichni pacienti dokoncili
lécebny protokol podle planu a absolvovali
predepsané frakce SBRT.

Median délky trvani jedné frakce byl
28 min. (rozmezi 17-52 min.). Detailni popis
klinicko-patologickych charakteristik souboru
je uveden v Tabulce 1.

Lokalni kontrola (LC)

Ozafeni lokoregionalnich relapst tech-
nikou SBRT na pfistroji CyberKnife vedlo
k 53% Uspésnosti dosazeni lokalni kontroly
béhem prvnich 6 mésicli po [é¢bé. V nasleduji-
cich 12 a 24 mésicich doslo k poklesu hodnoty
na 28% a 18,5 %. Cty¥i roky po lé¢bé zlistalo
10% pacientl bez progrese nadoru v ozafo-
vané oblasti. Kombinace faktor( stadia Ill,
objemu nadoru mensiho nez 40 cm? a opera-
ce jako soucast primarni kurativni 1é¢by byla
spojena s pfiznivymi vysledky, tj. dosazenim
nejlepsi lokalni kontroly.

Tab. 1. Klinicko-patologické charakteristiky kohorty pacientt

Charakteristika Pocet pacientt (%)
. Muzi 56 (75,6)
Pohlavi .
Zeny 18 (24.4)
. <62 let 31 (42)
Vék
>62let 43 (58)
< 15 (20)
PS
>1 59 (80)
. .. Il 18 (24,3)
Stadium onemocnéni
I\ 56 (75,7)
Dutina Ustnf 28 (37.8)
L X ) Orofarynx 22(29,7)
Primarni lokalita nador
Larynx 20 (27)
Hypofarynx 4(55)
Negativita 67 (90,5)
Status HPV —
Pozitivita 79,5)
X L Kurativni* 61 (82,4)
Indikace primarni RT - -
Adjuvantni ** 13(17.6)
Lokaln{ 57 (77)
Typ relapsu — —
Regionalni/lokoregiondlni 17 (23)
<20cm3 6(8,1)
X >20<40cm3 20 (27,1)
Objem relapsu
>40<80cm3 26 (35,1)
>80 cm3 22(29,7)
42 Gy/14 frakci d 3 Gy BID 8(11)
Dévka SBRT-CK 48 - 54 Gy/16-18 frakci 66 (89)
33GyBID
o < 24 mésicl 24 (324)
Interval mezi reiradiaci —
> 24 mésicl 50 (67,6)
Ptechozilé¢ba CHT Ano 18 (24,3)
(4-6 cyklt cDDP + 5FU) Ne 56 (75,7)

PS — vykonnostni stav, perforamce status; HPV — lidsky papilomavirus; RT — radioterapie; M — medidn, objem relap-
su—53cm?; SBRT - stereotaktickd radioterapie na CyberKnife; Gy — jednotka absorbované ddvky zdreni; BID - bis in
die, 2x denné; CHT - chemoterapie; cDDP - cis-platina; 5FU - 5-fluorouracil; * - ddvka z kurativni RT - 70 Gy/35 frakci

nebo 72,5 Gy/50 frakci: ** — ddvka z adjuvantni RT - 60 — 66 Gy/30-32 frakci
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Celkové preziti (OS)

Béhem medianu doby sledovani 36 mé-
sicti doslo ve studii k 37 amrtim pacientd.
Mira preziti v jednotlivych letech dosaho-
vala: 2 roky OS - 68,5 %, 3 roky OS - 50%
a 5 let OS - 30%. Multivaria¢ni analyza
identifikovala nasledujici prognostické fak-
tory pfiznivého preziti s jejich prislusnymi
upravenymi pomeéry rizika: objem nadoru
<40cm?3; aHR = 0,85 (95% Cl: 0,28-0,94),
vykonnostni stav PS < 1;aHR = 0,46 (95% Cl:
0,13-0,83). Naopak nebyl pozorovan efekt
lokality primérni nddoru, statusu HPV, typu
relapsu (lokalni vs. regionalni) ani pouziti
systémové chemoterapie pfed SBRT na cel-
kové preziti pacient(.

Toxicita lécby

Vsichni pacienti dokonili Uspésné lécbu
dle protokolu bez preruseni. Z pohledu akutni
(¢asné) radiacni toxicity byla tolerance lé¢by
dobrd, zadny pacient nezemrel na néasledky
¢asné toxicity. Nejcastéji se akutni toxicita
manifestovala ve formé radia¢ni mukozitidy
a dermatitidy. Mukozitida 3. stupné podle kla-
sifikace RTOG/EORTC se vyskytla u 35 (37 %)
pacient s maximalni délkou trvani 4 tydnd.
Dvanact (16 %) z téchto pacientl vyzadovalo
hospitalizaci s parenterdlni aplikaci krysta-
loid(i, antibiotik a antimykotik. Dermatitida
se manifestovala maximalné druhym stup-
ném dle klasifikace RTOG/EORTC u 41 (55,4 %)
pacientd.

Pozdni toxicita |é¢by, hodnocend s od-
stupem vice nez 90 dnd po ukonceni SBRT,
se vyznacovala charakteristickymi klinickymi
projevy. Podrobnéji jsou jeji projevy uve-
deny v tabulce 2. Dysfagicky syndrom byl
nejcastéjsi komplikaci spojenou s lé¢bou.
Intolerance nebo limitace perorainiho pfijmu
stravy a tekutin s nutnosti alimentace pomoci
perkutdnni endoskopické gastrostomie se
vyskytovala u 18 (24,3 %) pacientd.

Druhym nejcastéjsim nezddoucim ucin-
kem byla kontraktura celisti, konkrétné tris-
mus, ktery se objevil u 9 (12 %) pacient(. Obé
toxicity byly vyjadieny u pacientd s objemny-
mi tumory (78,5-192,7 cm®), které infiltrovaly
laryngo-faryngealni prechod, konstriktory fa-
ryngu a mastikatorni svaly (Obr. 1). Zadvaznym
nezadoucim ucinkem 1é¢by, zaznamenanym

ve studii, bylo termindini vykrvaceni. Tento
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Tab. 2. Pozdnitoxicita Iécby dle klasifikace RTOG/EORTC

Organ Stupné toxicity Pocet pacientt (%)
. <3 72(973)

Kize

>3 2Q7)

1-2 66 (89,2)
Podkozi 3 6(8,1)

4 2(2,7)
Larynx (tracheostoma) 3 22,7)
Jicen (tracheoezofagealni pistél) 4 1(1,3)
ACI (termindlni vykrvaceni) 4 4 (5)
Mandibula 4 1(1,3)

Obr. 1. Reprezentativni pldn pro stereotaktickou
radioterapii na pristroji CyberKnife. Na sagitdInim
snimku je Cervenou linii zobrazen lokdini relaps
skvamdzniho karcinomu dutiny dstni masivné in-
filtrujici svaly spodiny dutiny dstni, Zvykaci svaly,
epiglottis a konstriktory faryngu. Ddvkovd dis-
tribuce zohledriuje pokryti nddoru (oranZovd linie —
78% izodczy) pfi soucasné minimalizaci ddvky do
oblasti michy (tmavé zelend struktura v pdtefnim
kandlu) a dolni celisti (oznacend sipkou)

typ toxicity se manifestoval u 4 (5 %) pacient.
Ve vsech ptipadech 3lo o pokrocilé, objemné
nadorové relapsy (88,7-145,8 cm?), povrchové
ulcerované a infiltrujici karoticky cévni svazek
se zavzetim >180° obvodu vnitini karotidy
(ACI) (Obr. 2).

Diskuze

Vysledky klinické studie provedené na
Onkologické klinice FNO potvrdily ucin-
nost stereotaktické radioterapie na pfistroji
CyberKnife v 1é¢bé lokoregionalnich relapst
ké moznosti. LokéIni kontrola dosazena ve
studii byla uspokojiva navzdory nepfiznivym
klinicko-patologickym charakteristikdm ko-

Obr. 2. Reprezentativni pldn pro stereotaktickou
radioterapii na pristroji CyberKnife. Na axidlnim
snimku je Cervenou linii zobrazen lokdini relaps
skvamdzniho  karcinomu  orofaryngu infiltrujict
konstriktory faryngu a cévni svazek s pravostrannou
krkavici. Ddvkovd distribuce zohledriuje pokryti nd-
doru (oranZovd linie — 77 % izoddzy). Soucdsti oza-
fovaného objemu je krcni cévni svazek s infiltraci
ACl nddorem >180° svého obvodu (oznacend
sipkou). V' rdmci optimalizace ddvkové distribuce
jsou Setfeny rizikové orgdny: micha (tmaveé zelend
struktura v pdtefnim kandlu) a dolni celisti (ohra-
nicend svétle fialovou ¢drou)

horty pacient(. Jedna tietina pacientd ve
studii zUstala bez lokélni progrese po dobu
jednoho roku od ukonc¢eni SBRT-CK. Mezi fak-
tory, asociované s ptiznivou lokdlni kontrolou,
byly identifikovany objem relapsu mensi
nez 40cm? a operace jako soucast primarni
multimodalini |é¢by. Pravé kombinace téchto
faktor( pfi indikaci 1écby se jevi jako klicova
pro pfedpoklad dosazeni optimalni kontroly
onemocnéni.

Vysledky celkového preziti ve studii byly
negativné ovlivnény zastoupenim prevaz-
né pokrocilych stadii onemocnéni (lll a IV),
vykonnostnim stavem pacientl a velikosti
objemu relapst. Navic byly tyto tfi faktory
potvrzeny jako statisticky vyznamné predik-
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tory kratsiho preziti. V kombinaci s faktory
ovliviiujicimi lokalni kontrolu je Ize efektiv-
né vyuzit k personalizovaném pfistupu pfi
definovani cilové skupiny pacientd, u nichz
Ize ocekdvat dosazeni nejvyssiho efektu
1é¢by.

Lécba byla pacienty vieobecné dobfe
tolerovéana. Zkraceny rezim RT umoznil rychly
nastup ucinku a ulevu od ptiznakl bez nad-
mérného zvyseni toxicity. Z pohledu ¢asné
radiacni toxicity si 63 % pacient( vystacilo
s béznou podpurnou lé¢bou a nebyla nut-
na intenzivni intervence. Cetnost pozdnich
nezddoucich uc¢inkd SBRT-CK byla relativné
nizkd. Zavazné, zivot ohrozujici komplikace,
jako jsou termindlni krvaceni z karotidy, pis-
téle a nekroézy, se manifestovaly maximalné
u 1,3-5% pacientl. Ve vSech téchto pfipa-
dech byly identifikovany spolec¢né rizikové
faktory: objem nadorové infiltrace, povrcho-
va ulcerace nadoru a postizeni vice nez 180°
obvodu vnitfni karotidy.

Nejcastéjsi komplikaci byl dysfagicky
syndrom, oviem v pfipadé tohoto typu toxi-
city je obtizné prokazat pfimou souvislost
s Ucinky lé¢by (SBRT-CK). Vzhledem k tomu,
ze se jednalo o objemné relapsy onemocnéni,
infiltrujici mastikatorni svaly a konstriktory
faryngu, byla dysfagie z velké ¢asti zplsobena
samotnou nadorovou infiltraci.

U¢innost SBRT-CK v [é¢bé relabujiciho
HNSCC byla hodnocena v dalsich klinickych
studiich, které stejné jako studie ve FNO po-
tvrdily jeji bezpecného pouziti v této indikaci.
V roce 2011 Rwigema a spol. publikovali vy-
sledky studie u 96 pacient(, ktefi podstoupili
lé¢bu SBRT-CK pro relaps HNSCC po predchozi
kurativni radioterapii. Lokalni kontroly one-
mocnéni bylo dosazeno v 51,9-69,4 % pripada
béhem prvniho roku po [é¢bé. Pozdni toxicita
stupné >3 se objevila u 3,1% pacientl. Tyto
vysledky byly potvrzeny pro velikost ozafo-
vaného objemu <25cm? (12). Autofi, stejné
jako v nasi studii, potvrdili prognosticky vliv
objemu ozafovaného relapsu. Cengiz a spol.
hodnotil bezpe¢nost SBRT-CK u 46 pacientt
s relabujicim HNSCC. Do studie byli zafazeni
kromé pacientli se skvaméznim karcinomem
také pacienti s nazofaryngealnimi karcinomy
(32,6 %). Lokalni kontrola onemocnéni v prv-
nim roce po reiradiace dosahovala 41 %, coz
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je srovnatelné s vysledky nasi studii i studif
Rwigema. Naopak pozdni toxicita, konkrétné
krvéaceni z karotidy, byla vyrazné vyssi, dosa-
hujici hodnoty 15,2 %. Dozimetrickd analyza
u téchto pfipadd odhalila dva rizikové fakto-
ry: obkrouzeni ACI nddorem > 180° a ozdie-
ni tepny plnou predepsanou davkou 30 Gy
v 5 frakcich (13).

Kromé technik SBRT jsou v |é¢bé lokore-
gionalnich relapst HNSCC vyuzivany dalsi
modality jako brachyterapie (BRT) a zéchran-
na chirurgie. Brachyterapie je blizka kon-
ceptu SBRT ve svych fyzikalnich aspektech,
zejména v pfesném dodani vysoké davky
zafeni do oblasti nadoru pfi minimalnim
ozafeni okolnich tkani pomoci strmych dév-
kovych gradientt. Vysledky klinickych studif
potvrdily G¢innost BRT u pacientl s relapsy
v oblasti kofene jazyka, bukalni sliznice ne-
bo izolovanych uzlinovych relapst. Zarazeni
pacientl do studii bylo podminéno tech-
nickou naro¢nosti vykonu, jeho invazivitou
a celkovym stavem pacientd, umoznujicim
podstoupit |é¢bu. Ve srovnani se SBRT dosah-
la BRT lepsi lokalni kontrola v prvnich dvou
letech (58-69 %). Soucasné vsak byla lé¢ba
doprovazena vy3sim vyskytem pozdnich
komplikaci. Az u 30 % pacientt byly pozoro-
vany ulcerace, tézka fibréza, osteonekroza,
dysfagie gr. > 3. Riziko krvaceni z karotidy
bylo 1,8-7% (14, 15).

V protikladu k neinvazivnim a semiinva-
zivnim technikdm radioterapie se nachazi
zachranna chirurgie jako invazivni l1éceb-
na modalita. V soucasnosti je povazovana
za zlaty standard v 1é¢bé lokoregionalnich
relapsu.

Metaanalyza Elberse et al. prokazala jed-
noznacny efekt této modality na celkové
preziti u pacientl s recidivujicim HNSCC,
které v 5 letech dosahovalo 37 % (16).
Podobné vysledky publikovali i dalsi autofi
(17, 18). Ackoli chirurgicka Ié¢ba dosahuje
ve srovnani se SBRT a BRT lepsich vysledkt
v parametru celkového pfreziti, jeji pouziti je
limitovano technickou néro¢nosti, pficemz
pouze 20-40% relapst lze povazovat za
resekabilni. Kromé toho invazivni charakter
|é¢by vyzaduje dobry celkovy stav pacienta
a schopnost podstoupit vykon v anestezii.
Spektrum nezédoucich ucinkd se nepatrné

odliSuje od obou radioterapeutickych tech-
nik. Nejcastéji po 1é¢bé dochazi k tvorbé fis-
tul (33 %), ranych infekci a dehiscenci (24 %),
nekréz lalokovych plastik (3 %). Pooperacni
mortalita dosahuje 1% (16).

Pfedmétem dalSiho vyzkumu zlstava
hodnoceni efektu kombinace SBRT se sys-
témovou terapii. V nasi studii nebyl potvr-
zen pfinos sekvencniho podani systémové
chemoterapie (cis-platiny a 5-fluorouraci-
lu) nasledovaného lé¢bou relapst pomoci
SBRT-CK. V minulosti jedna retrospektivni
studie zaznamenala pfinos kombinace SBRT
a cetuximabu, ktery vedlI ke zlepseni celko-
vého preziti 0 9,7 mésice (10). Soucasny stan-
dard systémové [é¢by HNSCC viak vychazi
ze studie KEYNOTE-048 s inhibitory kontrol-
nich bod (19). Pravé ovlivnéni imunitnich
interakci v nadorovém prostiedni pomoci
SBRT-CK v kombinaci s efektem inhibitor(
kontrolnich bod( by mohlo pfispét k zlep-
Seni vysledkl 1écby. V soucasnosti zUstava
tato hypotéza nejednoznacné podlozen4,
pficemz klinické studie pfinaseji rozporupl-
né vysledky (20).

Mezi hlavni limitace nasi studie patii jeji
retrospektivni charakter, velikost souboru
pacientl a zkresleni pfi vybéru pacientd da-
né kritérii pro jejich zafazeni. Do studie byli
zafazeni pievazneé pacienti s pokrocilymi stadii
onemocnéni a vétsimi objemy relapsd, paci-
enti v horsim vykonnostnim stavu, ktefi byli
|é¢eni multimodalnimi postupy. Uzsi vybérova
kritéria by mohla vést k vy3si relevantnosti
vysledka.

Zaveér

Stereotaktickd radioterapie na pfistroji
CyberKnife predstavuje uc¢innou modalitu
pro lé¢bu lokoregionalnich relapst HNSCC,
u nichz nelze provést zachrannou chirurgic-
kou resekci. Diky kratké dobé lé¢by je dosa-
zeno rychlého efektu a Ustupu obtizi. Pfesto
z(stava progndza vzhledem k biologické po-
vaze onemocnéni nepfizniva. Pfi indikaci je
nezbytné posouzeni kli¢covych parametrli pro
dosazeni optimalnich vysledkd a minimalizaci
pozdni toxicity. [dedlnim kandidatem je paci-
ent ve vykonnostnim stavu PS 0-1 s objemem
recidivy do 40cm? po primarni chirurgické
lécbé.
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