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Uvod: Radioterapie patfi mezi zékladni modality onkologické Ié¢by a miZze vyznamné pfispét k ovlivnéni lokalni kontroly a ke
zmirnéni symptomu pokrocilého nddorového onemocnéni.

Soubor pacientii a metody: Bylo provedeno retrospektivni vyhodnoceni efektu (podle dopadu na zmirnéni symptom a dle
zobrazovacich metod) a toxicity (podle kritérii Radiation Therapy Oncology Group — RTOG) paliativni radioterapie u pacient( vice
radioterapeutickych pracovist: Onkologicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze (OK VFN), Ustav radia¢ni onkologie 1. LF UK a Nemocnice
Na Bulovce v Praze (URO NNB) a Onkologicka klinika 2. LF UK a FN Motol v Praze (OK FNM).

Vysledky: Ve dvou souborech pacientl byla provedena radioterapie s paliativnim zdmérem na oblast primarniho tumoru plic, dleva
od obtizi byla zaznamenana u 22 (75,9 %) (OK VFN), resp. u 38 (64,4 %) (URO NNB) pacient(l. Na oblast kostnich metastaz rGznych
primarnich diagnéz bylo ozafeno 91 pacientli (OK VFN); analgeticky efekt byl zaznamenan v 72 (79,2 %) pfipadech. Po radioterapii
na oblast mozku (OK FNM) pro metastatické postizeni byl zjistén vétsi profit u pacientl v celkové lepsSim stavu (Karnofsky index
>70 %) oproti pacientim s Karnofského indexem <70 % — preziti 6 mésicl po l1é¢bé cinilo 40 %, resp. 5%. Ve skupiné pacientek
s lokalné pokrocilym karcinomem hrdla délozniho (URO NNB) byl pozorovan efekt na zmirnéni symptomu (bolesti, krvaceni) v 18
(69,2 %) pfipadech a byl pozorovan pfinos pro preziti v podskupiné pacientek ozafenych vyssi davkou zafeni.

Zaveér: Paliativni radioterapie ptinasi benefit pacientim s pokrocilym nadorovym onemocnénim. V nasich souborech poskytla
tato metoda vybornou kontrolu symptom{, toxicita Iécby byla minimalni.

Klicova slova: paliativni radioterapie, paliativni péce, radioterapie, karcinom plic, kostni metastazy, mozkové metastazy, karcinom
délozniho hrdla.

Palliative Radiation Therapy in Symptom Management of Advanced Cancer

Background: Radiotherapy is a mainstay of oncology treatment. This method improves local control of disease and relieves
symptoms of metastatic cancer.

Patients and methods: The effect (according to symptom palliation and imaging methods) and toxicity (according to Radiation
Therapy Oncology Group criteria) of palliative radiotherapy were evaluated in several groups of patients from more departments:
Department of Oncology of General University Hospital in Prague (OK VFN), Institute of Radiation Oncology of Na Bulovce Hospital,
Prague (URO NNB) and Department of Oncology of Motol Hospital, Prague (OK FNM).

Results: Two groups of patients irradiated for lung cancer with palliative intent, in both groups symptoms were well palliated
in 22 (75,9 %) (OK VFN) and 38 (64,4 %) (URO NNB) patients respectively. Overall, 91 patients received irradiation for bone metas-
tases (OK VFN) and pain relief was achieved in 72 (79,2 %) cases. After whole brain radiotherapy for brain metastases (OK FNM)
the greater profit was found in patients in better condition (Karnofsky index > 70 %) compared to patients with Karnofsky index

n KORESPONDENCN[ ADRESA AUTORA: Cit. zkr: Onkologie 2020; 14(6): 271-277
» MUDr. Zdenka Pechacovd, zdenka.pechacova@bulovka.cz Clanek pijat redakcf: 26. 9. 2020

I Ustav radia¢ni onkologie 1. LF UK a Nemocnice Na Bulovce, Budinova 67/2, 180 81 Praha 8 Clanek prijat k publikaci: 13. 10. 2020
N2 4

www.onkologiecs.cz / Onkologie 2020; 14(6): 271-277 / ONKOLOGIE 271



) PREHLEDOVE CLANKY

PALIATIVN RADIOTERAPIE V MANAGEMENTU SYMPTOMU POKROCILEHO ONKOLOGICKEHO ONEMOCNENI

<70% - survival in 6 months after treatment was 40 %, resp. 5 %. In the group of patients with advanced cervical cancer (URO
NNB) the symptoms palliation (pain, bleeding) was observed in 18 (69,2 %) patients and the survival benefit after delivering

higher radiation dose was confirmed.

Conclusion: Palliative radiotherapy provided excellent symptom control in our groups of patients, with minimal toxicity.

Key words: palliative radiotherapy, palliative care, radiotherapy, lung neoplasms, bone metastases, brain metastases, cervical cancer.

Uvod

Radioterapie patii mezi zakladni modality
onkologické lé¢by. V oblasti paliativni a pod-
purné péce muze tato metoda vyznamné pi-
spét k ovlivnéni lokdIni kontroly tumoru a ke
zmirnéni symptomU pokrocilého nddorového
onemocnéni — zejména bolesti, krvaceni nebo
utlaku okolnich struktur (1). U¢innost a efektivita
paliativni radioterapie je podpofena vysledky
randomizovanych klinickych studif (2-5) a pfi
jejfm planovani je vhodné postupovat dle do-
poruceni odbornych spolecnosti (1, 2, 4, 6, 7).
Kombinace lé¢ebnych modalit i zZdmér 1écby
jsou vysledkem rozhodnuti multidisciplinarnich
tymU v onkologiii paliativni péci (7-9). Nedilnou
soucasti onkologické 1é¢by je podplrnd 1é¢ba,
kterd by méla doprovazet kurativni i paliativni
onkologickou lé¢bu (9-11). Hranice mezi palia-
tivnia podplrnou lé¢bou neniv onkologii ostr3,
pfi kontrole symptoma se oba okruhy c¢asto
prekryvajf (obrazek 1). Rovnovaha protinddorové,
podpdrné a paliativni Ié¢by se v priibéhu one-
mocnéni méni podle odpovédi na onkologickou
|é¢bu a klinického stavu pacienta (11). Vzhledem
k tomu, Ze je radioterapie Ucinna, efektivni a rela-
tivné snadno proveditelnd metoda, je vyznam-
nou soucasti paliativni péce v onkologii. Pro
zajisténi optimalniho managementu symptoma
je nezbytné zapojeni Sirsiho mezioborového
tymu za Ucasti klinického onkologa, radiacni-
ho onkologa, paliatra, algeziologa, klinického
farmaceuta, radiologa, chirurga, neurochirurga,
ortopeda, urologa, gynekologa, nutri¢niho spe-
cialisty a dalsich specializaci (7, 9).

Pfi indikaci 1é¢ebnych metod s paliativnim
zamérem hraje roli celd fada faktor( — aktualni
stav pacienta, jeho motivace k [é¢bé, schopnost
spolupréce, progndza vyvoje onemocnéni, oce-
kdvand délka Zivota pacienta a dalsi. V pfipadé
radioterapie tyto faktory ovliviuji viastni zpQ-
sob provedenti [é¢by — volbu ozafovaci techniky
a frakcionac¢niho rezimu. V piipadé lécby s dlou-
hodobym zadmérem pfi delsi ocekdvané délce
Zivota u pacientl v dobrém stavu je ozafovani

provadéno za Ucelem stabilizace nddorového

272 ONKOLOGIE / Onkologie 2020; 14(6): 271-277 /

postizeni a prodlouzeni preziti. Cilovy objem
i ozafovaci schéma radioterapie je srovnatelné
s radikalnilécbou (1). Prilécbé s kratkodobym za-
mérem pfi kratsi ocekdvané délce zivota jsou in-
dikovéna zkracend frakcionacni schémata o vyssi
jednotlivé davce se zdmérem rychlé uUlevy od
obtiZi s minimem nezadoucich uGc¢inkd (1, 12).
Paliativni radioterapie mize byt téZ indikovana
profylakticky u asymptomatickych nemocnych,
u nichz je z dGvodu lokalizace nebo charakteru
nadorového postizenf pfedpokladan vznik obtizi
v dUsledku progrese nadorového loZiska (1).

Uplatnéni stereotaktické radiochirurgie
Leksellovym gamanozem (13) nebo stereo-
taktické radioterapie pomoci CyberKnife nebo
modernich linedrnich urychlovacd (14) v oblasti
paliativnich indikaci zejména u oligometastatic-
kého postizeni (13-15) pfedstavuje samostatné
téma presahujici moznosti této prace.

Cilem pfedklddaného sdéleni je souhrn za-
kladnich informaci o ¢astych indikacich paliativni
radioterapie a kratkd analyza vysledkd a toxicity
této metody u vlastnich soubord pacientd.

Paliativni radioterapie
karcinomu plic
Karcinomy plic patii mezi nejcastéjsf pficiny

Umrti na nddorova onemocnéni v CR i ve svété,

priblizné polovina pacientl ma v dobé diagndzy
pokrocilé onemocnénia neni mozné je |écit s ra-
dikdlnim zdmérem (16). Ze zafazeni radioterapie
do lé¢ebného schématu profituje vice nez 75 9%
pacientl s karcinomem plic v rdznych stadiich
onemocnéni (2, 16, 17). Karcinomy plic zptsobuiji
fadu hrudnich symptom( (dusnost, bolest, kasel,
hemoptyza, dysfagie, Utlak horni duté Zily), které
mohou byt U¢inné zmirnény ozafovanim. Pro
paliativni radioterapii na oblast plicnich tumor(
byla publikovana doporuceni ASTRO (American
Society for Radiation Oncology) v roce 2011 (2),
jejich aktualizace v roce 2018 (3). Pravidla pro indi-
kaci paliativni radioterapie jsou podobna pro ma-
lobunécny i nemalobunécny plicnf karcinom. Dle
ASTRO doporuceni pacienti profituji z vyssi davky
na frakci (2,5-3,0 Gy) (1-2, 16), tyto rezimy jsou
spojeny s dobrou kontrolou symptomd a zlep-
Senim preziti (2, 3, 16, 17, 18), toxicita je prijatelna.

Radioterapie kostnich metastaz
Metastézy do skeletu jsou ¢astym projevem
diseminovaného nddorového onemocnéni — ty-
pické jsou zejména u karcinomu prsu, plic, prostaty,
ledviny i dalich malignit. Projevuji se fadou obte-
Zujicich symptomd — bolest, fraktura, komprese
michy, hyperkalcemie. Kostni nddorova bolest byva
zpUsobena tremi zakladnimi mechanismy — rlst

Obr. 1. Integrace podplirné a paliativni péce do komplexni onkologické Iécby. \'yznam protind-
dorové, podpurné a paliativni lécby se v pribéhu onemocnéni méni podle odpovédi na onkologickou lécbu

a klinického stavu pacienta (11, 25)
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Obr. 2. Efektpaliativniradioterapie karcinomu plic lé¢enych na URO NNB ve vztahu k velikosti
PTV (Planning Target Volume). Modrd — zlepseni nebo stabilizace symptomd po radioterapii, Cerve-
nd - zlepseni nebo stabilizace symptomd s odstupem 3 mésict po radioterapii, zelend — efekt PR (Partial
Response) nebo SD (Stable Disease) dle zobrazovacich metod
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metastazy narusi rovnovadhu mezi osteoblasty
a osteoklasty, ¢imz je zpUsobena degradace struk-
tury kosti, dale nddorové bunky utlacuji nervové
struktury a pfftomnost metastazy v kosti mize
vyvolavat bolestivé spasmy okolnich svall (19).
Radioterapie pfedstavuje jednu z velmi tcinnych,
efektivnich a pomérné nendro¢nych lé¢ebnych
procedur k ovlivnéni bolesti i dalsich symptom —
mechanismus analgetického Ucinku je komplex-
ni na podkladé Utlumu ristu nddorovych bunék
i aktivity osteoklastd a tim obnoveni podminek
pro remineralizaci kosti, dale redukce Utlaku okol-
tkdnich a snizeni drazdéni nervovych zakonceni
(19). Analgeticky Ucinek se mlze dostavit i do 24
hodin po radioterapii (19), ale obvykle nastupuje
za 2-4 tydny (1, 18) a trva nékolik mésict (20). Pro
paliativni radioterapii na oblast kostnich metastaz
byla v roce 2011 publikovéna doporuceni ASTRO
(4), ndsledné aktualizace v roce 2017 (5). Pfi srovna-
ni réznych frakciona¢nich rezimd byla potvrzena
ekvivalence analgetického efektu rliznych frakcio-
nacnich schémat uzivanych v této indikaci, pficemz
delsi schémata (10 frakci) s sebou nesou vyhodu
déle trvajiciho efektu a nizsi potieby reiradiaci (4).
Jednorédzové ozareni poskytuje vetsi komfort pro
pacienta a pecujici osoby, ale kratsi trvani analge-
tického efektu (4).

Radioterapie
u mozkovych metastaz

Mozkové metastazy byvaji diagnostikova-
ny u 20-40 % dospélych pacientl s malignim
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onemocnénim — c¢asté jsou u karcinom plic,
prsu nebo maligniho melanomu, ale mohou se
objevit i u fady daldich onkologickych diagnoz.
Priblizné ve tfetiné pffpadd se jedna o solitarni
mozkovou metastazu, u vétsiny pacientl byva
potvrzeno mnohocetné postizeni. Median pte-
Ziti pacientl bez lécby je kolem 1 mésice. Volba
lécby mozkovych metastaz zavisi na odhado-
vané progndze pacienta, jeho celkovém stavu
a lécebném zdméru. U pacientd v celkové dob-
rém stavu s delsf ocekdvanou dobou Zivota a se
solitdrnf mozkovou metastdzou ma byt zvazena
primdrni neurochirurgickd extirpace metastazy,
u pacientl s limitovanym poctem metastatické-
ho postizenf je vhodné zafazenf radiochirurgie
nebo stereotaktické radioterapie, s témito me-
todami Ize kombinovat ozafeni celého mozku
(21). U mnohocetného metastatického postizeni
mozku nebo prikazu karcinomatdzni meningi-
tidy byva indikovéana radioterapie celého neuro-
krania (1, 21, 22). Pro 1é¢bu mozkovych metastaz
bylo publikovédno doporuceni ASTRO v roce 2011
(21). Ke zmirnéni symptomi po radioterapii do-
chézi dle literdrnich udajd u 70-90% pacientd,
u pacientl v dobrém stavu pfinasi radioterapie
benefit v prodlouzeni doby preziti (21-23).

Paliativni radioterapie

u karcinomu hrdla délozniho
Karcinom hrdla délozniho patfi k ¢astym

nddorovym onemocnénim a i pfes moznosti

screeningu je Casto diagnostikovan v pokroci-

|ém stadiu. Pacientky se vstupné zjisténym me-

tastatickym postizenim limitovanym na oblast
paraaortalnich lymfatickych uzlin maji byt dle
doporucenych postupt ESGO (European Society
of Gynaecological Oncology) lé¢eny s radikainim
zdmérem kombinovanou (chemo)radioterapif
(6). S ohledem na rozsah onemocnénti aktudini
stav pacientky vsak ¢asto radikalni Ié¢ba nenf
moznd a pacientka je indikovana k paliativni-
mu lé¢ebnému postupu, ktery maze mit piinos
pro pfeZiti i v kontrole symptom u podstatné
¢asti pacientek (24). Zakladnim mechanismem
Ucinku je u paliativni radioterapie Utlum rdstu
n&dorovych bunék.V pffpadé hemostyptického
zaméru ozafovani hraje roli interakce ionizujiciho
zaren( s radiosenzitivnim endotelem drobnych
cév: po ozéfeni dochazi k hluboké vasokonstrikci
a vytvoreni prokoagula¢niho prostfedi, ¢imz je

snizeno riziko krvaceni z nadoru (1).

Soubor pacientd a metody

Bylo provedeno retrospektivni vyhodnoceni
efektu a toxicity paliativni radioterapie u nékolika
skupin pacientl indikovanych k paliativni radio-
terapii na vice radioterapeutickych pracovistich —
na Onkologické klinice 1. LF UK a Vseobecné
fakultni nemocnice v Praze (OK VFN), na Ustavu
radia¢ni onkologie 1. LF UK a Nemocnice Na
Bulovce, Praha (URO NNB) a na Onkologické
klinice 2. LF UK a Fakultni nemocnice Motol (OK
FNM). Pred zahajenim Iécby podepsali vsichni
pacienti informovany souhlas a v rdmci pozdéjsi
retrospektivni analyzy dat nebyl proveden zadny
intervenc¢ni postup navic oproti standardnimu
|écebnému protokolu.

Na oblast primarniho tumoru plic s palia-
tivnim zédmérem bylo na OK VFN ozafeno v le-
tech 2015-2018 29 pacient (soubor A) (25), coz
predstavovalo 26,9 % indikaci radioterapie na
oblast plicniho tumoru. V ramci URO NNB byl
vyhodnocen soubor 59 pacientl ozéfenych pa-
liativné na oblast plicniho tumoru béhem dvou
let 2018-2019, na tomto pracovisti se jednalo
0 44,7 % indikaci radioterapie na oblast plicniho
tumoru. Do vyhodnoceni byli zahrnuti pacienti
indikovani vstupné k radioterapii s paliativnim
zamérem, nebyli zafazeni pacienti, kteff by za-
hajili 1é¢bu s radikainim zdmérem a pro zhorseni
stavu by byla (chemo)radioterapie dokoncena
s paliativnim zdmérem. V obou souborech bylo
srovnatelné zastoupeni histologickych typd —
nemalobunécny karcinom (NSCLC) rdznych sub-
typU tvofil pfiblizné 80 % nalezl, malobunécny
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Obr. 3. Kaplan-Meierovy kfivky celkového prezitiu pacientii po paliativni radioterapii neurokra-
nia pro metastatické postizeni mozku (OK FNM). Z paliativniho ozdreni mozku vice profitovali pacienti
s Karnofského indexem (KI) = 70 % oproti podskupiné pacienty s KI < 70 % — preziti 6 mésicd po lécbé

dosdhlo 40 % vs. 5 % pacient( (22)

1,0 1
09 4=
08 47

iti ()

rezi

0,7 1

06 -
0,5 -

04 4

Pravdépodobnost p

03
02

0T - KI <70 %

P < 0,001

Ki270 %

00 T T
0 6 12

18 24 30 36

Sledovani (mésice)

karcinom (SCLC) cca 15 %, jiné histologické na-
lezy do 5 % piipadd. Vstupni performance status
(PS) je k dispozici u souboru B (URO NNB): PS 0-1
U 29 (49,2 %) pacient(, PS 2 u 17 (28,8 %) pacien-
0, PS 3-4 ve 13 (22,0 %) pfipadech. Ozafovaci
schéma bylo voleno individudlné, nej¢asnéjsi
frakciona¢ni schémata byla 30 Gy v 10 frakcich,
40 Gy v 15 frakcich, 20 Gy v 5 frakcich, 8 Gy jed-
norazové. U pacientl v celkové dobrém stavu
byla radioterapie kombinovéana se systémovou
lé¢bou podavanou sekvencné dle aktudlnich
doporucenych postupt (8).

Déle byl vyhodnocen soubor 91 pacient(
ozafenych pro kostni metastazy rlznych za-
kladnich onkologickych onemocnéni (karcinom
prsu, plic, prostaty, maligni melanom a dalsf) na
OK VFN v letech 2015-2018 (25). Byla pouZita
ozarovaci schémata 30 Gy v 10 frakcich nebo 20
Gy v 5 frakcich, u pacientl v celkové zhorseném
stavu byla indikovana jednorazova radioterapie
v dévce 8 Gy.

V radmci retrospektivni studie byl analyzovan
soubor 99 pacientll s mozkovymi metastazami,
ktefi podstoupili paliativni radioterapii celého
mozku na OK FNM v letech 2002-2004 (22).
Jednalo se o rtizné primarni diagnézy: bron-
chogenni karcinomy (43 %), karcinom prsu (21 %),
karcinom ledviny (9 %), nédor neznamého pri-
marniho zdroje (8 %), maligni melanom (7 %)
a jiné primarni lokalizace (12 %). V 71 % ptipadl
bylo potvrzeno mnohocetné metastatické po-
stizeni mozku, ve 29 % pfipadl se jednalo o so-
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litarni mozkovou metastazu, kdy pacient nebyl
indikovan k chirurgické lé¢bé nebo k radiochi-
rurgii. Byla hodnocena statistickd vyznamnost
prognostickych a prediktivnich faktor( na preziti
pacientl po |é¢bé. Zmirnéni symptomu byva
vyznamné ovlivnéno podavanim antiedematdz-
ni 1écby, efekt radioterapie na zmirnéni symp-
tomd tedy nebyl v tomto souboru hodnocen.
V rdmci podrobnéjsi analyzy vysledkd a toxici-
ty lécby pacientek s karcinomem hrdla délozniho
s metastatickym postizenim paraaortélnich uzlin
(85 pacientek) lécenych na URO NNB v letech
2005-2017 (24) byla vyhodnocena podskupina
26 (31 %) pacientek indikovanych k paliativni ra-
dioterapii. Cilovy objem i ozafovaci schéma byly
voleny individualné dle rozsahu onemocnénf
a celkového stavu pacientky; u pacientek v dob-
rém stavu s delsi ocekdvanou délkou zivota bylo
indikovano intenzivnéjsi Iécebné schéma — 0za-
feni oblasti panve i paraaortalnich uzlin ve 20-30
frakcich (davka 56-60 Gy ve 28-30 frakcich u 10
pacientek, davka 38-50 Gy ve 19-25 frakcich u 9
pacientek), daldi pacientky byly ozafeny na oblast
panve nebo i pouze na oblast tumoru davkou
8-30 Gy v 1-10 frakcich (7 pacientek). Pacientky
byly vstupné vétsinou ve velmi dobrém vykon-
nostnim stavu — vstupni PS 0-1 bylo stanoveno
u 21 (80,8 %) pacientek, PS 2 u 4 (15,4 %) pacientek,
PS3u 1(3,8%) pacientky, PS 4 nebyl zastoupen.
V souborech pacientl byla hodnocena
toxicita radioterapie dle kritérif RTOG (Radiation
Therapy Oncology Group). Efekt radioterapie

PREHLEDOVE CLANKY (
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Tab. 1. Bronchogenni karcinom: efekt a toxicita
paliativni radioterapie. Hodnocené symptomy —
dusnost, bolesti, kasel, hemoptyza. Bolesti jsou hod-
noceny dle vizudini analogové skdly WHO - stupen
0-10. Efekt dle zobrazovacich metod je hodnocen
dle kritérii RECIST (Response Evaluation Criteria In
Solid Tumors): PR (Partial Response), SD (Stable
Disease), PD (Progressive Disease). Toxicita je hodno-
cenadle kritérif RTOG (Radiation Therapy Oncology
Group) - stupné GO—4, v tomto souboru se jednalo
vétsinou o toxicitu hematologickou, plicni a hornf
gastrointestindIni

Soubor A | SouborB

N=29 N=59
Klinicky efekt do mésice po RT - n (%)
Zlepseni/stabilizace 22 (759%) | 38 (64,4%)
symptom0
Zhorseni 6(20,7%) | 10(169%)
Nehodnoceno 1(3,4%) 11 (18,6 %)
Klinicky efekt za 3 mésice po RT - n (%)
Zlepseni/stabilizace - 27 (45,8 %)
symptomu
Zhorseni/mrti - 29 (49,1 %)
Nehodnoceno - 3(51 %)
Efekt dle zobrazovacich metod - n (%)
PR/SD 19 (65,6%) | 30 (50,8%)
PD 7(241%) | 8(13,5%)
Nehodnoceno 3(103%) | 21(356%)
Casna toxicita - n (%)
G1-2 14 (483 %) | 27 (45,8%)
G3-4 3(103%) |6(10,2%)
Pozdni toxicita - n (%)
G1-2 3(103%) | 7(119%)
G3-4 0(0,0%) 0(0,0%)

byl hodnocen podle klinického efektu na zmir-
néni symptomU a dle zobrazovacich metod,
pokud byly indikovany. U kostnich metastaz byl
sledovan analgeticky efekt dle vizuaini analo-
gové skaly WHO. U karcinom plic byl vyhod-
nocen efekt podle zobrazovacich metod dle
kritérif RECIST (Response Evaluation Criteria In
Solid Tumors): PR (Partial Response), SD (Stable
Disease), PD (Progressive Disease). U karcinomd
hrdla délozniho je role zobrazovacich metod
mensia hodnocen( probéhlo spise na podkladé
klinického vysetient.

Vysledky

Vysledky obou souborl pacientl ozaro-
vanych paliativné na oblast plicnfho tumoru
shrnuje tabulka 1. Median doby sledovani byl
v souboru A 4 mésice (1-22 mésicd), v souboru
B 5 mésicl (0-27 mésicd). V obou souborech
bylo dosazeno dobré tlevy od obtiZi — zmirnénf
nebo stabilizace symptom (dusnost, boles-
ti, kasel, hemoptyza) byly zaznamenany u 22
(75,9%), resp. u 38 (64,4 %) pacientd, efekt PR
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Tab 2. Kostni metastdzy: efekt a toxicita paliativni radioterapie (N = 91). Efekt je stanoven dle vizudini
analogové skdly WHO pro hodnoceni bolesti (stuperi 0—10) — zmirnéni bolesti alespori o dva stupné. Toxicita
Jje hodnocena dle kritérii RTOG (Radiation Therapy Oncology Group) — stupné GO—4, v tomto souboru se
Jjednalo vétsinou o toxicitu hematologickou, kozni, slizni¢ni nebo horni gastrointestindini

Celkem Dle frakcionac¢niho rezimu

5-10 frakci 1 frakce
Klinicky efekt n=91 n=73 n=18
Zmirnéni bolesti 72 (79,2 %) 64 (87,7 %) 8 (44,5 %)
Bez efektu 10 (11,0%) 6 (8,2%) 4(22,2%)
Nehodnoceno 9 (9,8%) 34,1 %) 6 (33,3 %)
Casna toxicita - n (%)
G1-2 17 (18,7 %) 16 (21,9%) 1 (5,6 %)
G3-4 4 (4,4%) 4 (5,5%) 0(0,0%)
Pozdni toxicita — n (%)
G1-2 2 (2,2%) 2(2,7%) 0(0,0%)
G3-4 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%)

nebo SD dle zobrazovacich metod byl potvrzen
u 19 (65,6 %), resp. 30 (50,8 %). V souboru B byl
navic hodnocen efekt na vyvoj symptom( v ob-
dobf 3 mésicl po radioterapii — zmirnéni nebo
stabilizace symptomd trvaly u 27 (45,8 %) paci-
ent(, ke zhorsenf stavu nebo k Umrti pacienta
doslo ve 29 (49,1 %) ptipadech. Vaznéjsi stupné
akutnf toxicity radioterapie byly v obou sou-
borech kolem 10% (tabulka 1), jednalo se v3ak
pfevazné o asymptomatické zmeény v krevnim
obrazu a kvalita Zivota pacientd nebyla vyraznéji
narusena.

Efekt paliativni radioterapie na oblast kost-
nich metastdz shrnuje tabulka 2. Analgeticky
efekt alespon o 2 stupné vizualni analogové
skaly WHO byl zaznamendn v 72 (79,2 %) pfipa-
dech.V podsouboru pacientl ozafenych del$im
ozafovacim schématem v 5-10 frakcich bylo
dosazeno efektu v 877 % pripadd. Analgeticky
efekt pretrvaval dlouhodobé u vétsiny pacien-
td v této podskuping, ale podrobnéjsi analyza
dalstho vyvoje nebyla provedena. Casné i po-
zdni toxicita radioterapie byla mirna, vétsinou
ve formé zmén v krevnim obrazu, nevolnosti
nebo dysfagickych obtizi.

Ve skupiné pacientl ozarenych na oblast
mozku pro metastatické postizeni byl v ramci
multivaria¢ni analyzy potvrzen prognosticky
vliv stavu pacienta a celkového poctu metastéz
na celkové pfeziti po radioterapii (22). Z pro-
vedeni radioterapie méli vétsi profit pacienti
s Karnofského indexem (KI) 70 % a vy33im, kde
prezivalo 6 mésicl po 1é¢bé 40 % pacientd,
oproti podskupiné pacientd s KI <70 %, kde
preziti 6 mésicd po lé¢bé ¢inilo 5 % (obréazek 3).
Delsi preziti bylo pozorovéno u pacientd se so-
litdrnim postizenim (22).
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Viysledky paliativn{ radioterapie v podskupi-
né pacientek s lokdlné pokrocilym karcinomem
hrdla délozniho shrnuje tabulka 3. Zmirnéni
symptomd bylo pozorovéno u 18 (69,2 %) pa-
cientek, pficemz bylo vétsinou dosazeno dlou-
hodobého efektu — v odstupu 3 mésicl po RT
trval dobry stav u 16 (61,5 %) pacientek. Paliativni
radioterapie potvrdila v nasem souboru piinos
pro pfeziti pfi aplikaci vy3si davky zafeni — pfi
srovnani podskupin pacientek ozafenych palia-
tivni ddvkou v rozmezich 56-60 Gy a 8-38 Gy je
statisticky vyznamny pfinos pro dobu do pro-
grese (progression free survival — PFS) (10,9 més.
vs. 3,0 més., p = 0,003) i celkové preziti (overall
survival = OS) (17,3 més. vs. 39 més., p<0,005)
(24). Akutnii pozdni toxicita lé¢by byla akcepto-
vatelna a dobfe zvladnutelnd.

Diskuze

V rdmci rozvahy o onkologické terapii v ku-
rativnich i paliativnich indikacich je kombinace
lécebnych modalitizameér Iécby vysledkem roz-
hodnuti multidisciplinarnich tymu (8-9). Pfi in-
dikaci lé¢ebnych metod s paliativnim zamérem
hraje roli fada faktorl — aktuaini stav pacienta,
jeho motivace k [é¢bé, schopnost spolupréce,
progndza vyvoje onemocnéni nebo ocekavana
délka Zivota pacienta. V pfipadé radioterapie
tyto faktory ovliviiuji zpGsob provedenilécby —
volbu ozafovaci techniky a frakcionac¢niho rezi-
mu. U pacientd v dobrém stavu s delsi oceka-
vanou délkou zivota je paliativni radioterapie
indikovana se zamérem stabilizace nddorového
postizeni a prodlouzeni preziti. Cilovy objem
i ozafovaci schéma radioterapie byva srovna-
telné s radikalni 1é¢bou (1). U pacientd s krat-
$f o¢ekdvanou délkou Zivota jsou indikovéna

Tab. 3. Karcinom hrdla délozniho s postizenim
PALU: efekt a toxicita paliativni radioterapie (N = 26);
hodnocené symptomy — bolesti, krvdceni; bolesti
byly hodnoceny dle vizudlini analogové skdly WHO
— stupné 0-10; efekt byl hodnocen na podkladé
klinického vysetrent (regredujici, stabilni, progre-
dujici ndlez) nebo dle zobrazovacich metod podle
kritérif RECIST (Response Evaluation Criteria In Solid
Tumors): PR (Partial Response), SD (Stable Disease),
PD (Progressive Disease). Toxicita je hodnocena dle
kritérif RTOG (Radiation Therapy Oncology Group) —
stupné GO-4, v tomto souboru se jednalo vétsinou
o toxicitu hematologickou, urogenitdini, horni nebo
dolni gastrointestindinf

Klinicky efekt pfi ukonceni RT - n (%)

Zlepseni/stabilizace symptomU 18 (69,2 %)
Zhorseni 5(19,2%)
Nehodnoceno 3(11,5%)
Klinicky efekt za 3 mésice po RT - n (%)
Zlepseni/stabilizace symptomU 16 (61,5%)
Zhorseni 2(77%)
Nehodnoceno 8(30,8%)

Efekt dle vysetieni - n (%)
PR/SD 11 (42,3%)
PD 2(7,7%)

11 (42,3%)

nehodnoceno

Casna toxicita - n (%)

G1-2 13 (50,0%)
G3-4 2 (7,7 %)
Pozdni toxicita — n (%)

G1-2 3(11,5%)
G3-4 0(0,0%)

zkrdcend frakcionac¢ni schémata o vyssi jednot-
livé davce se zamérem rychlé ulevy od obtizi
s minimem nezadoucich ucinkd (1-5, 7, 12, 23).
V nasich souborech pacientl jsou z téchto di-
vod( zastoupena rlizna frakcionacni schémata,
kterd byla individualné volena dle stavu pacientd
a rozsahu onemocnéni tak, aby bylo dosazeno
maximalniho pfinosu s minimem nezddoucich
Ucinkl a akceptovatelnym narusenim kvality
Zivota pacientd.

V obou souborech pacientd, kteff podstou-
pili paliativni ozafeni na oblast primarniho plic-
niho tumoru, pfinesla radioterapie velmi dobry
efekt v ovlivnéni hrudnich symptomd, ackoli
zobrazovaci odpovéd byla potvrzena u mensi-
ho podilu pacientd (tabulka 1). Priciny této dis-
krepance jsou zfejmé komplexni, jednoznacné
vysvétlenf nenfk dispozici. V souladu s poznatky
o dynamice plicnich tumord jsme zaznamenali
vyrazny podil zhorSeni stavu nebo umrti pa-
cientl v obdobf 3 mésicl po lé¢bé vétsinou
z ddvodu progrese onemocnéni v jinych loka-
lizacich. V podskupiné pacientd, u nichz doslo
do 3 mésicd po 1é¢bé ke zhorsenfi stavu a umrti,
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nebyla nalezena jednoznacna korelace se zhor-
senym vstupnim PS nebo pokrocilejsim stadi-
em onemocnént. Byl véak pozorovan evidentni
trend lepsiho efektu na zmirnéni symptomd,
delsiho trvani efektu i delsiho preziti pfi mensim
objemu PTV (planovaci cilovy objem — Planning
Target Volume) (obrazek 2). Je zde zfejmy prostor
pro dalsi vyzkum prediktivnich faktor( a vyvoj
prognostickych modell pro o¢ekavanou délku
Zivota tak, aby bylo mozné i v paliativnich indi-
kacich postupovat podle robustnéjsich eviden-
ce-based doporucenych postupd.

V nasem souboru pacientl ozafovanych na
kostni metastazy delsimi ozafovacimi schématy
(30 Gy/10 frakci nebo 20 Gy/5 frakci) doslo k Ule-
vé od bolesti v 87,7 % pripadd, pacienti indiko-
vani k jednorazové radioterapii udali zmirnéni
bolesti pouze ve 44,5% pfipadl (tabulka 2).
Tento rozdil je zfejmé dan malou velikosti sou-
boru i skute¢nosti, ze ve skupiné indikované
k jednorazové radioterapii byli pacienti v celkové
vyrazné zhorseném stavu s pokrocilym rychle
progredujicim hlre ovlivnitelnym onemocné-
nim a kratkou délkou Zivota. Zastoupent lé¢eb-
né odpovédi v nasem souboru je srovnatelné
s literdrnimi Udaji (4-5).

Lécba mozkovych metastaz v kontextu pro-
bihajici paliativni systémoveé onkologické terapie
predstavuje Siroké téma presahujici moznosti
tohoto sdéleni. Paliativnf radioterapie na oblast
celého mozku pfinasi dle literatury i dle vysled-
k@ naseho souboru pacientl benefit pacien-
tdm v celkové dobrém stavu (KI > 70 %) (1, 22).
U pacientd v celkové vyrazné zhorSeném stavu
(KI < 60 %) je tedy vhodnéjsi indikovat primarné
spise komplexni symptomatickou terapii (22, 26).

V souboru pacientek ozafovanych paliativ-
né pro pokrocily karcinom hrdla délozniho byl

vyhodnocen efekt na zmirnéni symptom po
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ukonceni RT a 3 mésice po 1é¢bé (tabulka 3).
V souladu se zkusenostmi s efektem radiotera-
pie u tohoto onemocnéni trval v naSem sou-
boru dobry efekt u vétsiny pacientek i s delSim
odstupem. Nepozorovali jsme vliv vstupnich
parametrl (PS, stadium onemocnéni nebo ob-
jem nadorové masy) na efekt radioterapie nebo
celkové preziti.

Moderni technologie v radioterapii — ra-
dioterapie s modulovanou intenzitou zafenf
(Intensity Modulated Radiation Therapy —
IMRT), radioterapie s objemové modulova-
nou intenzitou (Volumetric Modulated Arc
Therapy — VMAT) a radioterapie navadéna
obrazem (Image Guided Radiation Therapy -
IGRT) umoziuji ozafovani lépe cilit a dosah-
nout tak lepsiho efektu a mensi toxicity diky
nizsi zatézi rizikovych orgdnt v blizkosti oza-
fovaného objemu (1, 2-3, 23-25). Tuto skutec-
nost potvrzujf i data nasich souborl pacientd
ozafovanych s vyuzitim téchto technologif -
bylo pozorovano spise nizsi zastoupeni akutn{
i pozdni toxicity v porovnani s literdrnimi udaji:
pro paliativni radioterapii plic byva zastoupenti
toxicity G3-4 uvadéno ve 4-22% (2), v nasich
souborech pacientd se toxicita G3—4 rozvinula
v 10 % pfipadU. Pfi radioterapii na oblast me-
tastdz ve skeletu byla v hlavnich pracech akutni
toxicita reportovana v rozmezi 5-37 % pacientd,
pozdnf toxicita v 1-11 % pfipadd (4), v nasem
souboru pacient doslo k rozvoji vaznéjsich
stupnd toxicity do 4 % pfipadd. Tato data uka-
zuji na pfinos pro kvalitu Zivota pacientd pfi
uziti modernich technologii pro radioterapii

s paliativnim zamérem.
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délozniho ozafovanych s paliativnim zédmérem
byl pozorovan efekt na zmirnéni symptom?
v 69,2 % pacientek a bylo dosazeno signifi-
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délky zivota a jejich zac¢lenéni do klinické praxe
tak, aby lé¢ebné postupy v paliativni péci byly
urcovany podle robustnéjsich evidence-based
postupl k zajisténi optimalniho pfinosu pro
pacienty.
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