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Recidivující zhoubné nádory hlavy a krku jsou terapeutickou výzvou pro celý multidisciplinární tým specialistů, krční chirurgy, 
klinické a radiační onkology, nutriční specialisty i pro psychology. Terapeutické možnosti jsou v této klinické situaci častokrát výz­
namně omezeny a je nutné je vzájemně kombinovat k dosažení optimálních léčebných výsledků, čímž stoupá i riziko kumulativní 
toxicity spojené s terapií. Při pozorné selekci pacientů představují záchranná chirurgická léčba a reiradiace terapeutické intervence 
s kurativním potenciálem. Reiradiace je ale dlouhodobě spojena s vysokým rizikem závažné toxicity, která významně neklesá ani 
v éře technik moderní konformní radioterapie. Cílem tohoto přehledového edukačního článku je shrnutí základních poznatků 
o konkrétních technikách reiradiace zevním zářením, nebo brachyterapií a o doporučené dávce a frakcionaci. Článek přináší zák­
ladní informaci o očekávaném riziku toxicity a její typickém profilu, který je charakteristický pro jednotlivé techniky ozařování.
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Current options of re-irradiation in head and neck cancer

Recurrent head and neck malignancies represent a therapeutic challenge for the entire multidisciplinary team of specialists; head 
and neck surgeons, medical and radiation oncologists as well as nutritionists and psychologists. Treatment options in this clinical 
scenario are often strictly limited and it is necessary to combine them in order to achieve optimal treatment results, albeit with an 
undoubtedly increased risk of cumulative toxicity associated with the therapy. With a careful patient selection, salvage surgery and 
re-irradiation both represent therapeutic interventions with curative potential. However, re-irradiation has long been associated 
with a considerable risk of severe treatment-related toxicity without a significant decline even in the era of modern techniques 
of conformal radiotherapy. The aim of this review is to introduce and summarize basic information related to the indication of 
a particular technique of external beam re-irradiation or brachytherapy and the recommended dose and fractionation. The article 
provides basic information about the expected risk of toxicity and a distinct toxicity profile which is unique for every technique 
of re-irradiation.

Key words: re-irradiation, head and neck cancer, recurrence, toxicity, external beam radiotherapy, brachytherapy.

Úvod 
Přes veškeré úsilí dochází ke vzniku izolo­

vané lokální nebo regionální recidivy u přibliž­

ně 30–40 % pacientů ozářených v minulosti 

pro zhoubný nádor oblasti hlavy a krku (1), 

přičemž lokální recidiva také představuje nej­

častější příčinu dlouhodobě vysoké mortality 

těchto pacientů (2). Existuje několik léčebných 

protinádorových možností, které lze v této 

náročné klinické situaci zvažovat; při mini­

mální opoře prospektivních klinických dat. 

U resekabilných rekurentních onemocnění 

představuje zlatý standard záchranná chi­

rurgická léčba, nicméně celkový podíl takto 

léčených pacientů je přibližně pouze 20 %, 

a to z důvodu anatomických kontraindikací 

resekability, přidružených závažných interních 

interkurencí, ale i nesouhlasu pacienta s často 

mutilujícím výkonem (3).

Historicky byla reiradiace rekurentních ná­

dorů hlavy a krku (recurrent head and neck ca­

ncer, rHNC) jako léčebná intervence spojována 

s významnou akutní a chronickou morbiditou 

s pouze minimálním léčebným úspěchem (4). 
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Pokusy o zlepšení terapeutických výsledků 

přidáním souběžné chemoterapie nebo vyu­

žitím hyperfrakcionace přinesly pouze mírné 

zlepšení lokální kontroly (local control, LC), za 

cenu vyšší toxicity i mortality spojené s touto 

léčbou (5, 6). Úzký terapeutický poměr reira­

diace vedl k přesvědčení, že možný benefit 

této léčby nedokáže přesvědčivě vyvážit její 

neúměrně vysoké riziko.

Implementací precizních technik radiote­

rapie s modulovanou intenzitou svazku (in­

tensity-modulated radiation therapy, IMRT) 

a volumetricky modulované radioterapie 

(volumetric-modulated arc therapy, VMAT) 

do standardní klinické praxe je teoreticky 

možné zlepšit terapeutický poměr reiradiace. 

Přestože několik retrospektivních klinických 

studií přineslo povzbudivé výsledky, exaktní 

postavení reiradiace v léčbě rHNC je nejasné 

(7, 8). Selekce pacientů k reiradiaci je nejedno­

duchá, stejně jako výběr ozařovací techniky. 

Kromě IMRT a VMAT lze v této klinické situaci 

zvážit i techniky stereotaktické ablativní radio­

terapie (stereotactic body radiation therapy, 

SBRT) (9, 10), radioterapie těžkými částicemi 

(11) a různé formy brachyterapie (brachythera­

py, BT) (12). Ve specializovaných komplexních 

onkologických centrech lze rozšířit terapeutic­

ké spektrum o techniky intraoperační radiote­

rapie (intraoperative radiation therapy, IORT) 

(13,14) elektrony nebo pomocí BT, přičemž 

každá z uvedených technik má různé výhody 

i nevýhody a jiný profil toxicity (tabulka 1).

Selekce pacientů
Indikace reiradiace teoreticky přichází 

v úvahu u velkého množství pacientů s rHNC, 

reálný klinický benefit z této léčby však má 

pouze určitá podskupina, kterou je nutné 

dobře definovat. Lokální recidiva po předcho­

zí radioterapii (RT) nejčastěji souvisí se selekcí 

radiorezistentního klonu nádorových buněk, 

což je pro terapeutický efekt opakovaného 

cyklu ozařování limitující. Z toho lze logicky 

odvodit, že pacienti s duplicitními nádory hla­

vy a krku budou mít lepší prognózu, než je 

tomu v případě recidivujících onemocnění (5, 

15, 16); příčina jejich vzniku nespočívá v radio­

rezistentní biologii tumoru, ale ve společném 

mechanismu karcinogeneze, kterou v tomto 

případě podporuje nikotinizmus a konzumace 

alkoholu.

V současnosti jsou nejsilnější data pro 

selekci pacientů k reiradiaci technikou IMRT 

s kurativním záměrem podložena multicen­

trickou retrospektivní studií, kterou publikova­

li Ward et al. v roce 2018 (16). V této studii byly 

rekurzivní rozdělovací analýzou (RPA) pacienti 

stratifikováni do tří podskupin, ve kterých byly 

pozorovány odlišné, ale zároveň homogenní 

hodnoty celkového přežití (overall survival, 

OS). V první skupině byli pacienti s časovým 

odstupem > 2 roky po předchozí radikální RT 

s resekabilním onemocněním. U pacientů ve 

druhé skupině byl časový odstup od předcho­

zí RT > 2 roky při současně neresekabilním 

onemocnění nebo ≤ 2 roky bez přítomnosti 

orgánové dysfunkce (závislosti na perkután­

ní endoskopické gastrostomii – PEG nebo 

tracheostomické kanyle). Ve třetí skupině se 

nacházeli pacienti ≤ 2 roky po RT s přítom­

nou orgánovou dysfunkcí. Hodnoty 2letého 

OS byly 61,9 %, 40 % a 16,8 % pro skupinu I, II 

a III (obrázek 1, 11). Několik autorů považuje 

časový interval ≥ 6 měsíců od ukončené ra­

dikální RT za základní indikační kritérium pro 

reiradiaci, přičemž riziko závažné toxicity s při­

bývajícím časem klesá a pravděpodobnost LC 

se zvyšuje (6, 17).

Dalším faktorem s významně negativním 

vlivem na OS je nízké skóre Karnofského vý­

konnostního stavu (Karnofsky performance 

status, KPS) před reiradiací a anatomická loka­

lizace recidivy v oblasti dutiny ústní. Naopak, 

u recidiv karcinomu nosohltanu nebo lebeční 

báze lze dosáhnout dlouhodobého přežití 

(16). Pacienti s recidivujícím karcinomem 

orofaryngu asociovaným s lidským papilo­

mavirem (human papillomavirus, HPV) mají 

signifikantně lepší prognózu, než v případě 

HPV-negativních recidiv (18).

Závěrem lze shrnout, že třemi základními 

kritérii selekce pacientů pro reiradiacii jsou: 

čas od předchozí RT, operabilita a přítomnost 

orgánové dysfunkce. Pacienti, u kterých se re­

cidiva objeví ≤ 6 měsíců od ukončení RT a pa­

cienti s velkým objemem tumoru především 

v oblasti dutiny ústní (například s objemem 

nad 100 cm3), mají menší pravděpodobnost 

lokální a regionální kontroly onemocnění s be­

nefitem prodlouženého celkového přežití (19, 

20). Méně toxickou léčebnou alternativu pro 

ně představuje aplikace paliativní systémo­

vé léčby. U pacientů s recidivou karcinomu 

nosohltanu nebo HPV-pozitivního karcino­

mu orofaryngu malého objemu, která vznik­

la > 2 roky po předchozím cyklu ozařování, 

lze očekávat dlouhodobé přežívání, proto je 

v tomto případě nutné volit techniky s op­

timálním profilem dlouhodobé toxicity, i za 

cenu vyšších finančních nákladů, které jsou 

s nimi spojené.

IMRT
Ve srovnání s 3-D konformní RT (3-dimen­

sional conformal RT, 3-D CRT) poskytuje IMRT 

množství potenciálních výhod; vyšší konfor­

mitu, lepší dávkovou distribuci, nižší radiační 

zátěž rizikových orgánů (organs at risk, OAR) 

a zlepšení profilu akutní i chronické toxicity. 

Technika IMRT je z těchto důvodů v součas­

nosti metodou volby v reiradiaci rHNC a měla 

by být vždy upřednostněna před 3-D CRT (21).

Při pozorné selekci pacientů je reiradia­

ce rHNC s využitím IMRT efektivní léčebnou 

metodou s akceptovatelným profilem toxi­

city a s potenciálem dosažení dlouhodobé 

kontroly onemocnění v postoperační indikaci 

i u inoperabilních recidiv.

Po chirurgickém odstranění lokální re­

cidivy je indikace reiradiace lůžka tumoru 

opodstatněná pouze v případě přítomnosti 

významných rizikových faktorů (RF) vzniku 

další recidivy, jakými jsou: pozitivní resekční 

okraj (R1 resekce), extrakapsulární šíření uz­

linových metastáz (extracapsular extension, 

ECE), lymfangioinvaze a perineurální šíření 

(22). Přidání konkomitantní chemoterapie 

k reiradiaci zvýší pravděpodobnost lokální 

kontroly onemocnění, ale nesníží riziko vzniku 

metastatické choroby a dle dostupných studií 

nezlepší OS. Naopak lze při ní očekávat vyšší 

riziko akutní i dlouhodobé kumulativní závaž­

né toxicity, která má za následek potenciálně 

snížení kvality života pacienta. Minimální pra­

hová dávka reiradiace, za kterou signifikantně 

stoupá pravděpodobnost dosažení efektivní 

lokální kontroly, je v postoperační indikaci 

50 Gy (23). Typicky je indikována RT na oblast 

lůžka tumoru, ideálně s využitím fúze s pře­

doperačními zobrazovacími vyšetřeními po­

čítačovou tomografií (computed tomography, 

CT) krku, nebo pozitronovou emisní tomo­

grafií (positron emission tomography, PET/

CT) k preciznímu zobrazení rozsahu tumoru 

před jeho odstraněním. Při pečlivém zohled­
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nění přítomnosti rizikových faktorů (R1, ECE), 

dávky předchozí RT, dávkově-objemových 

histogramů jednotlivých rizikových orgánů 

a časového intervalu od předchozí RT, je mož­

né dávku do oblasti lůžka tumoru navýšit na 

60 Gy, ideálně v režimu normofrakcionace 

a bez profylaktického ozařování přilehlých ne­

postižených lymfatických uzlin (LU) krku (24). 

Postoperační reiradiace lůžka tumoru techni­

kou IMRT po kompletním odstranění recidivy 

bez přítomnosti významného rizika vzniku 

další recidivy je nedostatečně odůvodněnou 

intervencí a nelze ji doporučit jako standardní 

léčebný postup vzhledem ke čtyřnásobně 

vyššímu riziku závažné toxicity ve srovnání 

s pacienty, u kterých by v této klinické situaci 

byla indikována pouze observace (22).

Relativně vysoké procento rHNC před­

stavují inoperabilní nálezy s velkým rozsa­

hem a objemem tumoru a častým výskytem 

multifokality. V současnosti neexistuje žádný 

důkaz o tom, že v této klinické situaci posky­

tuje reiradiace výhodu v přežívání ve srov­

nání s podáváním systémové chemoterapie. 

Normofrakcionovaná reiradiace IMRT do ob­

lasti makroskopicky zjevného tumoru (gross 

tumor volume, GTV) a postižených LU s lemem 

5–10 mm (v závislosti na přesnosti denního 

nastavení a používání obrazem řízené RT, tzv. 

image guided-RT, IGRT) v dávce ≥ 66 Gy bez 

elektivního ozařování nepostižených krčních 

LU je při nemožnosti chirurgické intervence 

alternativním léčebným postupem s teoretic­

kou možností dosažení dlouhodobého přežití 

(24). Při samotné tvorbě ozařovacího plánu je 

doporučeno precizní klinické vyšetření krční 

oblasti se stanovením slizničního rozsahu po­

stižení a fúze s diagnostickým CT nebo PET/CT 

vyšetřením, případně magnetickou rezonancí 

(magnetic resonance, MR) u recidiv lokalizova­

ných v oblasti nosohltanu nebo lebeční báze 

(21). Od léčby reiradiací IMRT u inoperabilních 

rHNC lze očekávat zlepšení LC i ústup příznaků 

spojených s útlakem krčních struktur, což vede 

ke zlepšení kvality života mnoha pacientů; 

tato léčba ale nezlepší celkové přežití, ani nes­

níží riziko vzniku vzdálených metastáz (24). 

Odhadované riziko závažné toxicity při této 

léčebné intervenci je 3,7–57 %, nejčastěji v po­

době dysfagie, trizmu, závislosti na PEG nebo 

osteoradionekrózy mandibuly (25). Frekvence 

obávané ruptury arterie carotis (carotid artery 

blowout syndrome, CABS) představuje při 

použití IMRT v této klinické situaci přibližně 

2,6 % a její riziko nezvyšuje ani podstoupení 

záchranné operace, ani aplikace souběžné 

systémové léčby; jediným faktorem asocio­

Tab. 1.  Frakcionace, dávka a četnost závažných komplikací pro různé techniky reiradiace
Technika reiradiace Dávka Výhody Nevýhody Komplikace
IMRT 50–60 Gy/25–30 fr) 

(postoperačně)
≥ 66 Gy/33 fr 
(inoperabilní recidiva)

dobrá dostupnost na většině pracovišť
šetření rizikových orgánů
lze indikovat u recidiv velkého objemu

protrahovaný frakcionační režim
délka léčby 6–7 týdnů

riziko závažné 
toxicity: 3,7–57 %
riziko CABS: 2,6 %

SBRT 35–45 Gy/5 fr kompletizace léčby do 1 týdne
strmý dávkový spád
šetření rizikových orgánů

krátká doba sledovaní pacientů 
v retrospektivních souborech
vysoká cena
nelze indikovat u recidiv velkého objemu

riziko závažné 
toxicity: 0–30 %
riziko CABS: 14–17 %

Částicová RT 60–70 CGE (protony)
51–60 GyE 
(uhlíkové částice)

strmý dávkový spád
šetření rizikových orgánů
vyšší RBE
vyšší LET
lze indikovat u recidiv velkého objemu

protrahovaný frakcionační režim
délka léčby 6–7 týdnů
vysoká cena
nedostupnost na mnoha pracovištích
dlouhý proces schvalování žádosti, 
oddálení léčby
krátká doba sledovaní pacientů 
v retrospektivních souborech

riziko závažné 
toxicity: 3,1–37,5 %

Intersticiální 
multikatétrová BT

16–24 Gy 
(boost po ERT/postoperačně)
25–30 Gy (inoperabilní 
recidiva LDR, PDR BT)
30–40 Gy/6–8 fr 
inoperabilní recidiva HDR BT)

výborná efektivita u recidiv 
malého objemu
aplikace v několika frakcích
strmý dávkový spád
šetření rizikových orgánů

nedostupnost na mnoha pracovištích
indikační omezení téměř výhradně na 
oblast dutiny ústní
nelze indikovat u recidiv velkého objemu
vysoké riziko osteonekrózy u recidiv 
v blízkosti kosti

riziko závažné 
toxicity: 0–60 %
riziko CABS: 2 %

Intersticiální BT 
permanentní 
implantací 
radioaktivních zrn

126–131 Gy
(125I, LDR)
60 Gy
(198Au, LDR)

jednorázová aplikace
strmý dávkový spád
šetření rizikových orgánů

nedostupnost na mnoha pracovištích
nelze indikovat u recidiv velkého objemu
zajištění radiační ochrany personálu

riziko závažné 
toxicity: 7 %

Intrakavitární BT 24 Gy/3 fr výborná efektivita u recidiv 
malého objemu
aplikace v několika frakcích
strmý dávkový spád
šetření rizikových orgánů

nedostupnost na mnoha pracovištích
nelze indikovat u recidiv velkého objemu

riziko závažné 
toxicity: 29 %

IORT 10–20 Gy jednorázově jednorázová aplikace
překonání radiorezistence aplikací 
vysoké dávky
potenciace paliativního efektu 
chirurgické léčby
zlepšení kvality života

aplikace pod vizuální kontrolou, bez 
zobrazovacích metod
indikační omezení téměř výhradně na 
izolované recidivy v krčních LU
nízká efektivita u recidiv velkého objemu
zajištění radiační ochrany personálu
prodloužení doby hospitalizace

prolongované hojení 
operační rány
riziko závažné infekce: 9 %
riziko CABS: 1,6 %

RT – radioterapie; IMRT – radioterapie s modulovanou intenzitou svazku; SBRT – stereotaktická ablativní radioterapie; IORT – intraoperační radioterapie; BT – brachyterapie; 
ERT – externí radioterapie; Gy – Gray; fr – frakce; CGE – Cobalt Gray Equivalent; GyE – Gray Equivalent; LDR – nízký dávkový příkon; PDR – pulzní dávkový příkon; HDR – vysoký 
dávkový příkon; LET – lineární přenos energie; RBE – relativní biologická efektivita; CABS – syndrom ruptury karotidy
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vaným s významným zvýšením rizika CABS 

je akcelerovaná hyperfrakcionace, nicméně 

bez možnosti jednoznačné asociace rizika 

CABS s tímto typem frakcionace (akcelerova­

ná hyperfrakcionace byla často doplňována 

manipulací s časovým faktorem ve smyslu 

paradoxní protrakce a/nebo zpoždění) (26). 

Dosud neexistuje důkaz o tom, že IMRT po­

skytuje výhodu v celkovém přežití ve srovnání 

se starší technikou 3-D CRT.

SBRT
Stereotaktická ablativní radioterapie je 

atraktivní formou moderní vysoce precizní 

externí fotonové radioterapie a poskytuje 

několik zásadních radiobiologických výhod. 

Aplikovat ji lze pomocí lineárních urychlo­

vačů (tzv. linac-based), nebo pomocí spe­

cializovaných přístrojů Cyberknife™ nebo 

Gammaknife™ (s anatomickou limitací pro 

horní části krku, tedy se smysluplným využitím 

pravděpodobně pouze pro recidivující nádo­

ry nosohltanu). Principem SBRT je doručení 

ablativní dávky do oblasti klinicky zjevného 

tumoru v několika, typicky ≤ 5 frakcích, což 

umožňuje zkrácení celkové doby léčby ve 

srovnání s technikami, které využívají nor­

mofrakcionaci (27). Mezi cílovým objemem 

(planning target volume, PTV) a okolními tká­

němi a orgány vzniká strmý dávkový spád, 

což snižuje radiační zátěž kritických orgánů 

v těsné blízkosti PTV. Mechanismus účinku 

SBRT nebyl dosud zcela objasněn. Kromě 

přímého účinku na nádorové buňky dochází 

pravděpodobně k ovlivnění nádorového mik­

roprostředí poradiačními změnami na úrovni 

nádorových cév (28). Abskopální efekt a obec­

ně ovlivnění imunitní odpovědi organismu na 

SBRT je dalším často zmiňovaným efektem 

cíleného ozařování vysokými ablativními dáv­

kami (29). Zmenšení velikosti tumoru po ab­

lativních dávkách RT do velké míry závisí i na 

T-lymfocytární buněčné odpovědi. Aktivace 

T-lymfocytů v regionálních LU je po ablativ­

ních dávkách extrémně hypofrakcionované RT 

dramaticky zvýšena, což může vést k eradikaci 

tumorózní tkáně způsobem závislým na CD8 

+ T lymfocytech (29, 30).

Přesné postavení SBRT v léčbě rHNC 

není v současnosti jednoduché definovat. 

Anatomicky se jedná o velmi komplexní oblast 

s množstvím kritických orgánů, u nichž dosud 

nebyl stanoven toleranční limit pro vysokou 

dávku v jednotlivé frakci. Navíc používání lev­

nější techniky IMRT přineslo důkaz o dobré 

efektivitě v léčbě rHNC s akceptovatelným 

profilem toxicity (7, 8, 16, 17, 23, 24, 26).

Optimální dávka a frakcionační režim v léč­

bě rHNC s využitím SBRT jsou zatím předmě­

tem klinického výzkumu. Dávka 35–45 Gy v 5 

frakcích je asociována se signifikantním zlep­

šením LC i OS ve srovnání s dávkou < 30 Gy v 5 

frakcích, při ideálním objemu tumoru < 25 cm3 

(31). Při samotném procesu konturování je opět 

doporučená koregistrace s PET/CT za účelem 

precizní delineace GTV. Plánovací cílový objem 

je možné vytvořit přidáním koncentrického 

lemu velikosti 3–5 mm ke GTV, v závislosti na 

přesnosti denního nastavení používaného na 

jednotlivých pracovištích (21). V postoperační 

indikaci se SBRT nepoužívá; podmínkou její 

indikace je klinická přítomnost nemoci.

Výskyt závažné toxicity je při využití SBRT 

v léčbě rHNC velmi variabilní (0–30 %), což 

zdůrazňuje potřebu pečlivé selekce pacien­

tů (25). Riziko CABS představuje až 14–17 % 

a je nejvyšší v případě kompletního zahrnutí 

arterie carotis do tumoru (5). Jednoduchou 

strategií pro snížení incidence CABS je v tako­

vých případech aplikace SBRT v dávce 35 Gy 

v 4–6 frakcích ob den (32). Kromě vyššího ri­

zika CABS je toxický profil SBRT v léčbě rHNC 

podobný jako při technice IMRT, s nejčastějším 

výskytem dysfagie, trizmu nebo závislosti na 

PEG (9, 10).

Stereotaktická ablativní radioterapie 

v léčbě rHNC v dávce 35–45 Gy v 5 frakcích 

nezlepšuje celkové přežití ve srovnání s nor­

mofrakcionovanou IMRT, poskytuje podobné 

výsledky LC jako IMRT s velkou výhodou zkrá­

cení celkové doby léčby (10), proto je v tera­

peutickém procesu a rozhodování o indikaci 

konkrétní techniky nezbytné zohlednit také 

preference a celkový stav pacienta, včetně 

jeho očekávané prognózy a délky života.

Reiradiace s využitím 
těžkých částic

Ve srovnání s externími technikami 

ozařování na bázi fotonů je pro RT těžkými 

částicemi charakteristická specifická dávko­

vá distribuce, vyšší přenos lineární energie 

(linear energy transfer, LET) a vyšší relativní 

biologická efektivita (relative biological effec­

tiveness, RBE). Hodnota RBE, běžně uváděna 

pro protonové záření, je ~ 1,1 (33), ale v praxi 

bývá aplikována dávka biologicky izoefek­

tivní s fotonovou léčbou, proto je jakákoliv 

definitivní radiobiologická výhoda protonů 

v této indikaci sporná. Obecně akceptovaná 

hodnota RBE pro uhlíkové ionty používané 

k léčebným účelům je odhadována přibližně 

na ~ 2,5–3 (34). Komplexní poškození nádoro­

vé deoxyribonukleové kyseliny (deoxyribonu­

cleic acid, DNA) je charakteristické pro hustě 

ionizující částice s vysokým LET a typicky vede 

k vytvoření shluků více typů lézí DNA v těsné 

blízkosti, což znemožňuje reparaci poškozené 

nádorové DNA (35). Vzhledem k ojedinělému 

mechanismu účinku tak lze očekávat i zlepšení 

terapeutických výsledků u radiorezistentních 

rHNC; především při terapii uhlíkovými ionty, 

jejichž RBE je vyšší.

Reiradiace těžkými částicemi může usnad­

nit eskalaci dávky do oblasti tumoru za sou­

časného významného šetření OAR, ale jaké­

koliv doporučení pro rutinní využití v klinické 

praxi jsou velmi limitovány krátkým sledová­

ním pacientů. Závažnou toxicitu při reiradiaci 

rHNC protony lze očekávat v 9–30 % případů 

při mediánu sledování 13 měsíců v dostup­

ných publikovaných jednoramenných studiích 

Obr. 1.  Rekurzivní rozdělovací analýza pacientů s recidivujícími nádory hlavy a krku pro celkové přežití (16)
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HLAVNÍ TÉMA
Současné možnosti reiradiace nádorů hlavy a krku

(25). Profil toxicity je podobný jako v případě 

technik fotonové RT s nejčastějším výskytem 

dysfagie, trizmu, závislosti na PEG nebo obrny 

hlavových nervů.

Předběžné výsledky reiradiace těžkými 

částicemi se zdají být příznivé z hlediska efek­

tivity i toxického profilu (25), ale zatím nezod­

povězená otázka pozdní toxicity, extrémně vy­

soká cena a nedostupnost této léčby v mnoha 

zemích znemožňují širší implementaci těchto 

technik do standardní klinické praxe.

Brachyterapie
Specifické fyzikální a dozimetrické charak­

teristiky BT s využitím fotonů umožňují aplika­

ci velmi vysoké dávky do oblasti tumoru nebo 

jeho lůžka při minimalizaci radiační zátěže 

k okolním orgánům. Současné možnosti za­

hrnují podání BT samostatným intersticiálním 

(multikatétrová BT, permanentní implantace 

radioaktivních zrn) nebo intrakavitárním přís­

tupem, nebo jako tzv. boost (dosycení dávky) 

po předchozí reiradiaci s využitím externího 

svazku (IMRT nebo SBRT).

V léčbě recidivujících malignit hlavy a krku 

může být pro vysoké riziko vzniku další recidi­

vy BT indikována pooperačně, a to v případě 

pozitivních resekčních okrajů nebo přítom­

nosti minimálně jednoho z uvedených RF: 

vzdálenosti resekčního okraje < 5 mm, lymfan­

gioinvaze, hloubky infiltrace > 5 mm nebo G3 

(36). Při nemožnosti chirurgické léčby lze BT 

indikovat s kurativním záměrem u recidiv ma­

lého rozsahu (≤ 30–40 mm), které neinfiltrují 

přilehlou kost, preferenčně jako BT s nízkým 

(low dose-rate, LDR BT) nebo pulzním dáv­

kovým příkonem (pulsed dose-rate, PDR BT). 

Relativní kontraindikaci BT představuje infil­

trace gingivální sliznice pro těsnou blízkost 

přilehlé maxily nebo mandibuly (36).

Využití intersticiální BT u rekurentních ná­

dorů hlavy a krku je velmi omezené a týká se 

především dutiny ústní, kde je dobrá dostup­

nost zavedení aplikátorů (rekurentní karcino­

my spodiny ústní, těla a okraje jazyka, horního 

a dolního rtu, bukální sliznice) a velmi okrajově 

i karcinomů orofaryngu, konkrétně kořene ja­

zyka (36). Dávka v postoperační indikaci nebo 

v případě indikace BT jako boostu pro předcho­

zí zevní reiradiaci je typicky 16–24 Gy, v případě 

radikální BT je doporučená dávka 25–30 Gy při 

aplikaci LDR nebo PDR BT. Doporučená dávka 

brachyterapie s vysokým dávkovým příkonem 

(high dose-rate, HDR BT) bývá v případě neo­

perované recidivy 30–40 Gy (17).

Speciální pozornost musí být věnována 

brachyterapii rekurentního karcinomu nosohl­

tanu, z důvodu zvláštních charakteristik tohoto 

onemocnění, odlišné etiologie a lepší prognó­

zy. Existují data o vysoké efektivitě intersticiální 

BT ve formě permanentní implantace zlatých 

(198Au) nebo jodových zrn (125I) s příznivým 

profilem toxicity; léčba je ale vysoce speciali­

zovaná a omezena pouze na několik komplex­

ních onkologických center ve světě (37, 38). 

Intrakavitární HDR BT s využitím speciálního 

balónkového aplikátoru, který se zavádí trans­

nazálně do oblasti nosohltanu, je stále velmi 

doporučenou metodou léčby u povrchových, 

časně recidivujících, jakož i perzistujících kar­

cinomů nosohltanu, které neinfiltrují přilehlou 

kost (21). Standardní dávka s využitím tohoto 

způsobu HDR BT je 24 Gy ve 3 frakcích (39). 

Pozorované výsledky LC i OS po této léčbě vý­

znamně převyšují všechny ostatní techniky, 

které lze v této indikaci zvážit (39, 40). Závažná 

toxicita intersticiální a intrakavitární brachyte­

rapie při reiradiaci rekurentního karcinomu 

nosohltanu se vyskytuje přibližně v 26–29 %, 

a její nejčastější formou je nekróza sliznice no­

sohltanu, recidivující epistaxe, bolesti hlavy 

a endokrinní abnormality vyplývající z pora­

diační hypofunkce hypofýzy (39, 40, 40).

Akceptovatelná morbidita a téměř nulo­

vá mortalita technik brachyterapie společně 

s nízkými ekonomickými náklady na léčbu 

(např. ve srovnání s protonovou RT nebo SBRT) 

by v budoucnu mohly vést k rozšíření těchto 

technik do klinické praxe i v centrech, kde do­

sud nejsou zaužívány.

Intraoperační reiradiace
Vzhledem k multifokální a infiltrativní po­

vaze rHNC nemusí být záchranná chirurgická 

resekce dostatečnou intervencí a odstranění 

maligního tumoru, infiltrujícího nervově-cévní 

krční struktury, je často nekompletní s přítom­

ným makroskopickým reziduem, které je dobře 

vizualizovatelné přímo během operace. Ideální 

je doplňková léčebná metoda, která by zajistila 

prodloužení paliativního účinku chirurgického 

zákroku a zlepšila LC onemocnění. V této klinic­

ké situaci může být použita IORT, pokud je na 

daném pracovišti dostupná. Vyžaduje speci­

ální přístrojové vybavení (například přenosný 

lineární urychlovač Mobetron™ v případě IORT 

elektrony, přítomnost radioaktivního zdroje na 

sále pro IORT HDR BT s adekvátním stíněním 

pro obě techniky) a přítomnost radiačního on­

kologa a klinického fyzika na operačním sále 

přímo během léčebné procedury.

Principem IORT je doručení jednorázo­

vé vysoké dávky RT (typicky 10–20 Gy), která 

svým odlišným radiobiologickým mecha­

nismem může pomoci překonat radiorezis­

tenci selektovaných nádorových buněk.

Nejčastější indikací IORT s využitím elek­

tronů nebo HDR BT je izolovaná rekurence do 

oblasti krčních LU v perijugulární nebo pretra­

cheální oblasti, velmi omezeně ji lze indikovat 

u karcinomu laryngu (postižení přední komi­

sury) nebo ústní spodiny (13, 14); krční struk­

tury uložené ve větší hloubce jsou vzhledem 

k přítomné fibróze po předchozí RT obtížně pří­

stupné, především pro aplikaci IORT elektrony 

pomocí rigidních tubusů. Závažné komplikace 

IORT se vyskytují přibližně v 33 %, a to nejčastěji 

v podobě sekundárního hojení, tvorby píštělí 

a vzniku závažných infekcí v operačním poli, 

které mohou vést k významnému prodlužování 

celkové doby hospitalizace. Vzhledem k zane­

dbatelnému riziku mortality této léčebné in­

tervence a její aplikaci v podobě jednorázové 

dávky je IORT velmi dobrou léčebnou metodou.

Závěr
Terapeutický poměr reiradiace recidivujících 

maligních nádorů hlavy a krku je dlouhodobě 

nepříznivý. Vzhledem k vysokému riziku závaž­

né toxicity a nejistým léčebným výsledkům je 

nutné pečlivě zvážit každou indikaci reiradia­

ce, ideálně v rámci multidisciplinárního týmu. 

S pacientem je nutné otevřeně komunikovat 

o všech potenciálních komplikacích této léčeb­

né intervence. Speciální informovaný souhlas 

s jmenováním nejběžnějších nežádoucích účin­

ků reiradiace a jejich očekávané pravděpodob­

nosti výskytu by měl být standardní součástí 

zdravotní dokumentace pacienta.
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