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Moznosti 1écby détskych onkologickych pacienti

Abstrakt

Tato bakalaiskd prace sevénuje tématu onkologickych onemocnéni Udéti aadolescenti.
Pojednava o odlisnostech dospélého a détského pacienta, pricinach vzniku malignich onemocnéni,

prevenci, ptiznacich a rozdilné 1écbe.

V praktické ¢asti jsem sezaméfila na problematiku specifik radioterapie u déti, jak pomoci
fotonového, tak protonového svazku, jejich vyhod anevyhod. Dale naincidenci nejcastéjSich
malignit udéti vevéku 0-19 let vobdobi 1996-2016 zhlediska veéku, pohlavi aspektra
diagnostickych podskupin. Data jsem analyzovala zNarodniho onkologického registru
azpracovala do grafi atabulek. Zabyvala jsem sei daty odlouhodobém pieziti vylécenych

pacientt, tato data jsem analyzovala z dat Listu 0 prohlidce zemielého.

Z nasbiranych dat vyplyva spiSe klesajici tendence v incidenci détskych zhoubnych onemocnéni
ve sledovaném obdobi 1996-2016. Mortalita nadort udéti ve sledovaném obdobi klesa,
po pocateCnim prudkém poklesu v poslednich letech spiSe mime. Vyssi incidence malignit u déti
ve véku 0-19 let je u chlapcti. Graficky jsem zpracovala i vékové rozloZeni pacienttl, kde prvni vina
zvySené incidence je zaznamenana U nejmladsich pacienttl do 4 let a druha vina u dospivajicich
ve véku 15-19 let, coz zdaleka neodpovida rozloZeni vyskytu nadoru v dospélé populaci, kde riziko
vzniku nadoru roste s vékem. Relativni procento pétiletého preziti u détskych onkologickych

pacientil v Case s rozvojem protinadorové a podptirmé 1éEby a dispenzarizace pacienttl roste.

Obsah této praice muize slouzit jako zakladni prehled 0nadorovych onemocnénich déti

a mladistvych zdravotnickym pracovniktim i §iroké vefejnosti.
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Radioterapie, nddorova onemocnéni, protonova lécba, nadory U déti, incidence nadort



Treatment options for childhood cancer

Abstract
This bachelor thesis focuses on oncological diseases in children and adolescents. It deals with
differences between pediatric patients and adults, what are the causes of their malignant diseases,

prevention, symptoms and treatment.

In the practical part | focused on radiation therapy in children, using photon beam and proton beam,
their advantages and disadvantages. | dealt with the incidence of the most common malignancies in
children aged 0-19 years in the period 1996-2016. | analyzed the data from the National Cancer
Registry and processed it into graphs and tables. I also looked at the data on the long-term survival
of cured patients.

The collected data show rather a decreasing tendency in the incidence of childhood malignancies in
the monitored period 1996-2016. Tumor mortality in children has been decreasing in the period
under review, after an initial sharp decline in recent years rather slightly. The higher incidence of
malignancies in children aged 0-19 is in boys. I also graphically processed the age distribution of
patients, where the first wave of increased incidence is recorded in the youngest patients under 4
years and the second wave in adolescents aged 15-19 years, which is different from the distribution
of tumor incidence in the adult population where the risk of cancer increases with age. The relative
percentage of five-year survival in pediatric cancer patients over time has increased with the

development of cancer treatment and supportive care and dispenzarzation.
The content of this work can serve as a basic overview of cancer of children and adolescents for
health professionals and the general public.

Key words

Radiotherapy, tumors, proton therapy, tumors in children, incidence of tumors
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Uvod

Kazdy rok je v Ceské republice nové diagnostikovano vice nez 80 000 pacientti se zhoubnym
novotvarem. Détské nadory vSak predstavuji méné néz 1 % celkové zatéze populace zhoubnymi
onemocnénimi. Roéné je v Ceské republice diagnostikovano kolem 400 novych piipadii malignich

onemocnéni U déti @a mladistvych. I pies svijj raritni vyskyt jsou onkologickd onemocnéni hned

vvvvvvvv

Dité neni pouhou zmensSeninou dospélého, zasadné se lisi zastoupeni jednotlivych typti nadord,
jejich biologie i etiologie. Nelze tedy zkusSenosti z1é¢by dospélych nadorovych onemocnéni

jednoduse prenaset na détské pacienty.

Dlouhodobych remisi se v dnesni dob¢ dosahuje azv85 % détskych malignich onemocnéni,
predev§im diky centralizaci 1é¢by détskych onkologickych pacientti, pokroku v diagnostice,
spolupraci pracovist’ a pouzivani novych lé¢ebnych modalit. Hlavnimi problémy, které soucasna
protinadorova 1écba piinasi, jsou jeji pozdni nasledky, kterym vyléeni détSti pacienti Celi

Vv dospélém veku.

Cilem prace je analyzovat specifika komplexni onkologické péce 0 détského pacienta, véetné 1écby
nadorovych onemocnéni se zamefenim na radioterapii, jak pomoci fotonového, tak protonového

svazku zafeni. Dale analyzovat nejéast€jsi onkologicka onemocnéni déti dle véku a diagnoz.

V teoretické Casti popisuji odliSnosti nadorti déti a mladistvych, prevenci v détské onkologii,
ptiznacich nadorovych onemocnéni, jejich diagnostice, 1é¢b¢ i akutnich a pozdnich komplikacich.
Shrnuta jsou inejcastéjsi maligni onemocnéni U déti a mladych dospélych. V praktické casti
se zabyvam modernimi technikami radioterapie, vCetn€ terapie pomoci protonového svazku.
Graficky je zndzoména incidence nejéastéjsich détskych malignit v ¢ase v Ceské republice, jednak
podle pohlavi, véku, ale i podle spektra podskupin jednotlivych typ nadort. Pfredmétem vyzkumu
je i dlouhodobé preziti vyléCenych déti.



1 Teoreticka ¢ast

1.1  Historie détské onkologické péce v CR

I kdyz nadorova onemocnéni postihovala déti jiz od pravéku, obor détské onkologie je relativné
mlady a jeho historie pomém¢ kratka. Nejstarsim doloZzenym nadorem u ditéte je sarkom stehenni
kosti, zjistény na kostfe mumie 14letého egyptského chlapce z doby 2500 let pred Kristem.
Po tisicileti ale nebyla nadorova onemocnéni déti predmétem velkého zajmu a o nadorech déti vime

Z minulosti velice malo. (Koutecky, 2008)

V Ceskoslovensku zacal détskou onkologii rozvijet roku 1964 prof. MUDr. Josef Koutecky, DrSc.
na Klinice détské chirurgie Fakulty détského lékarstvi Univerzity Karlovy v Praze a Détskeé fakultni
nemocnice. Tehdy prezivalo méné nez 5 % na klinice osetfovanych nadorem nemocnych déti diky
absenci cilené péte v Ceskoslovensku. Zakladni myslenkou byla zména nekoordinované
diagnostiky alécby vkomplexni péfi stymem odbomikii anemocné déti centralizovat
do specializovanych pracovist. V roce 1974 se prof. Kouteckému podafilo vybudovat v ramci
Kliniky détské chirurgie samostatnou Stanici détské onkologie, vzniklo tak prvni oddélené
pracoviité détské onkologie v Ceskoslovensku. Profesor Koutecky byl jedinym 1ékafem stanice
apracoval spolu se 6 sestrami. V roce 1978 probéhlo stéhovani z Karlova do nové nemocnice
v Motole. Zlepsujici se podminky péce 0 détské pacienty a nartistajici zkusenosti v 1é¢bé détskych
nadorovych onemocnéni vedly kvyraznému zlepSeni 1é¢ebnych vysledkti — kolem 50 %
vyléCenych déti v80. letech, v90. letech pres 74 % avroce 2005 pres 80 %.
(Fnmotol.cz; Koutecky, 2008)

Poruchami krvetvorby seu déti v minulosti zabyval obor détského lékaistvi. Moderni détskou
hematologii v Cechéch zalozil prof. MUDTr. Otto Hrodek, DrSc., ktery se zaméfil mimo jiné
na diagnostiku a 1é¢bu détskych leukemii. Spolu s autory prvni ¢eské Détské hematologie (1957)
doc. MUDr. Jifim Janelem, Csc. a MUDr. Miroslavem Miterou se zaslouzili 0rozvoj détské
hematologie pii détskych klinikach byvalé Fakultni détské nemocnice a Détské Iékarské fakulty
Karlovy Univerzity vPraze. V 90. letech doslo vCR ke zdokonaleni péte 0 hematologicky
nemocné détské pacienty na uroven evropskych standardli ustanovenim Pracovni skupiny détské
hematologie CHS CLS JEP zaudelem centralizace péte do specializovanych pracovist.

(Fnmotol.cz; Reichlova, 2014)



Vroce 2004 doSlo vnavaznosti nacelosvétovy trend centralizace péce 0 détské pacienty
s onkologickym onemocnénim ke slouceni Kliniky détské onkologie a Hematologického oddéleni
II. détské kliniky a vznikla dneSni spole¢na Klinika détské hematologie a onkologie FN Motol.
Ptednostou se stal prof. MUDr. Jan Stary, DrSc., ktery vede pracovisté dodnes. (Reichlova, 2014)

Na L. Détské klinice u sv. Anny v Bmé¢ se détmi s nadorovym onemocnénim, konkrétné leukémii,
zacala v 60. letech 20. stoleti zabyvat skupina lékait vedena prof. Bruneckym. V roce 1990 byla
ziizena doc. MUDr. Hanou Hrstkovou, CSc. détska onkologicka stanice v ramci L. Détské kliniky
nemocnice usv. Anny v Brné. Oddéleni se zafadilo mezi Spickova evropska pracovisté s 80 %

vyléCenych pacienttl. Prioritou ziistala 1é¢ba leukémie a malignich lymfomu. (Fnbrno.cz)

K presunu 1. Détské kliniky znemocnice usv. Anny doarealu Fakultni détské nemocnice
v Cemnych Polich doslo vroce 1995. Vroce 1998 zfidila Fakultni nemocnice Brno détské
onkologické centrum. Diky velkému rozvoji détské onkologie vzniklo samostatné Oddéleni détské
onkologie (ODO) a v roce 2002 samostatna Klinika détské onkologie (KDO), jejimz vedeni se ujal
prof. MUDr. Jaroslav Stérba. Ph.D. (Téthova, 2014)

1.2 Soucasnost détské onkologické péce v CR

Hlavnimi podminkami uspéchu détské onkologie je kromé centralizace, specializace
amezioborové spoluprace také zavedeni metod molekulami genetiky do diagnostické praxe,
ziskani novych poznatkii 0 biologii nadoru, vyuziti novych zobrazovacich metod v diagnostice,
zatazeni novych lé¢ebnych postuptll, zlepSeni podpiirné 1€cby a zajisténi trvalé dispenzarizace.

(Koutecky, 2008)

V CR existuje vsoucasné dobé 8 specializovanych pracovist’ propééi odéti se zhoubnym
onemocnénim. Po aktualizaci Véstniku MZd ¢. 6 z roku 2008 0 poskytovani onkologické péce,
doslo k ustanoveni Kliniky détské onkologie FN Brno a LF MU Brno a Kliniky détské hematologie
aonkologie 2. LF UK a FN Motol jako dvé jedina komplexni détska onkologické centra v Ceské
republice (Détské onkologické centrum Fakultni nemocnice Brmo a Détské onkologické centrum
Fakultni nemocnice v Motole). (Reichlova, 2014)

Deétsti pacienti predevsim s diagndzou akutni lymfoblastickd leukémie se 1é¢i krom détskych
onkologickych center také v rimci pediatrickych klinik Cech a Moravy, kam patfi:

e Nemocnice Ceské Budgjovice, Détské oddéleni, Hematoonkologicka stanice

¢  Fakultni nemocnice Hradec Kralové, Détska klinika, hematoonkologicka ltizka
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e  Fakultni nemocnice Olomouc, Détska klinika, Oddéleni 21B a JIHP — hematoonkologické

e Fakultni nemocnice Ostrava, Klinika détského 1ékarstvi, Oddéleni détské hematologie
a hematoonkologie

e Fakultni nemocnice Plzen, Détska klinika, Oddé€leni hemato-onkologické

e Masarykova nemocnice Usti nad Labem, Détské klinika, détské hematologické centrum

Centralizace 1écby do komplexnich onkologickych center piinesla pacientim tym zkusenych
odbomikii. Zdravotnici téchto pracovist' znaji nejen standartni pribéh onkologické terapie
jednotlivych diagn6z, ale jsou schopni zvladnout i komplikace, které mohou 1é¢bu nadoru provazet.
Komplexni pediatricko-onkologickou pé¢i 0 nemocné déti umoziiuje spoluprace jednotlivych
center a jeji propojeni s laboratornimi a vyzkumnymi pracovisti v ramei Pracovni skupiny détské
onkologie (PSDH). (Fnmotol.cz)

1.3  Specifika nadoru détského véku

1.3.1 Biologie nadoru

NejvyznamnéjSi odliSnosti vzhledem k vyvoji onemocnéni je rychly rist nddoru podminény
vyss$im podilem riistové (proliferacni) frakce s nizkym podilem bunék v latentni fazi GO, nasledkem
je krat$i doba zdvojeni poc¢tu nadorovych bunék (doubling time) acasny vznik metastaz
(hematogenni a lymfogenni cestou). Napadnéjsi a nebezpecnéjsi jsou tyto vlastnosti, ¢im nizsi je
vek ditéte. Generacni ¢as (obdobi od jednoho rozdéleni buiky k druhému) je kratsi u zdravych
i nadorovych bunék. V détskych nadorech byvaji bohatsi neovaskularizace ato proto, Ze rychle
rostouci tkan potiebuje dostatetné zasobeni kyslikem a zivinami. ZvySené mnoZzstvi cév kolem
nadoru je pfiCinou vétsi fragility nadorové tkang, atim jeji snadné traumatizace anasledného
metastazovani. Tomuto faktu prispiva také nezralost détskych tkani a organi, zptisob détského
Zivota, ale i neSetrna vySetfeni. (Koutecky et al., 2002; Biichler et al., 2017)

1.3.2 Etiologie

Pivod détskych nadorit neni stdle zcela objasnén. Vyznamny vliv ma prenatilni obdobi.
Nepochybné jde z ¢asti 0 vlivy zevniho prostiedi, jako jsou ionizujici i neionizujici zafeni, virové
infekce, expozice chemickym slouc¢eninam (derivaty PVC, nitrosourey) ¢i lékiim (dietylstilbestrol),
piedchozi onkologicka Ié¢ba (sekundami malignizace). Také genetické faktory hraji roli pii vzniku
ur¢itych malignit. Hereditamé podminéné nadory tvoii asi 5-10 % nadort dospélych. U déti 1ze
predpokladat, Ze hereditdmi z&téZ a predispozicni syndromy mohou byt piicinou u15-29 %
zhoubnych nadort, napf. retinoblastom sevyskytuje ve40 % piipadi jako autosomalné

11



dominantn¢ dédicné onemocnéni, U nefroblastomi se dédicnost predpoklada. U détskych typh
nadorti prevazuje vyskyt sporadicky (80 %) - nahodné se vyskytujicich bez zndmé priciny
arizikového faktoru. Cast&jsi vyskyt nadord je pozorovan U vrozenych vyvojovych vad.
(Slampa et al., 2007; Baj&iové, 2015b)

1.3.3 Histogeneze

Nadory dospélych vznikaji pfevazné z ektodermalni nebo entodermalni tkané (85 % nadort
U dosp€lych jsou karcinomy). Zatimco vétSina détskych nadorG pochazi ztkané krvetvorné,
z mezodermu a neuroektodermu. Specifikem jsou nadory embryonalni (smiSené) slozené z tkani
dvou nebovsech zarodeCnych listi anadory germindlni (ze zarodeCnych bungk).
(Biichler et al., 2017)

1.3.4 Lokalizace

U dospelych se nadory nejasteji vyskytuji v plicich, mlécné zlaze, thustém streve, prostaté a déloze.
Tyto lokalizace jsou u déti ojedin€lé. Dusledkem odlisné tkanové stavby v détstvi dominuji nadory
krvetvorné soustavy (leukémie alymfomy), nervové tkdn¢ (neuroblastom) anddory
mezenchymalniho pivodu (kosti amekkych tkdni) anddory smiSené sriiznou lokalizaci.

(Koutecky et al., 2002)

1.3.5 Symptomatologie

Zatimco U dospélych prevazuje, predevsim zpocatku onemocnéni, symptomatologie lokalni. U déti
je to naopak nespecifickd symptomatologie celkova, atim vice, ¢im je dit¢ mladsi. Jde jednak
0 zmény charakteru ditéte (ztrata zajmil, nezdjem 0 hry, kamarady apod.), zmény chovani (zachvaty
vzteku, plactivost, mrzutost atd.), tak i obecné neprospivani (inava, nechutenstvi, ubyvani na vaze,
bledost, subfebrility, poruchy spanku apod.). K nim se pak v prib&éhu onemocnéni ptidavaji v riizné
intenzité¢ priznaky lokalni, ato podle typu nadoru ajeho lokalizaci. (Koutecky et al., 2002;
Adam et al., 2010)

1.4 Prevence v détské onkologii
1.41 Primadrni prevence

Priméami prevence ma za cil omezit az eliminovat rizikové faktory, které maji prokazatelny vliv
na vznik maligniho onemocnéni. Jiz v obdobi téhotenstvi existuji rizika pasobici na plod, ktera
mohou zvysit nebezpeci vzniku nadoru. T¢hotnd Zena by neméla kouiit, pit alkohol, vystavovat
se ionizujicimu zafeni. M¢la by se vyvarovat uzivani nékterych 1€kt s karcinogennim tcinkem,

styku s virovymi infekcemi. Naopak by méla dodrzovat spravnou zZivotospravu. S nardstajicim
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vékem ditéte pribyva rizikovych faktori. Mladistvi zacinaji koufit, pit alkohol, uzivat drogy,
zahajuji sexudlni zivot a konzumuji vice tukii, konzervovanych potravin, koteni atd. Proto je

dulezita spravna vychova a piikladny zivotni styl rodi¢t. (Linkos.cz, © 2019)

1.4.2 Sekundarni prevence

Sekundami prevence je zaméfena narozpoznani vrozenych ¢i ziskanych patologickych zmén
(predispozi¢nich syndromtl) rizikovych pro vznik nadoru, popiipadé ¢asny zachyt jiz vzniklého
nadoru. Vysetfeni v ramci sekundami onkologické prevence provadi prakticky lékar pro déti
adorost v presné danych pravidelnych preventivnich prohlidkach. Na prevenci se mohou podilet
i rodiCe, kteti by méli své dité pravidelné sledovat a vSimat si piipadnych zmén — napiiklad zmény
chovani, zmény barvy kize, zvétSeni miznich uzlin, zvétSeni nebo asymetrie bticha, bolesti
a zdufeni kosti atd. Preventivni programy (screeningy), jaké zname U dospélé populace, se u déti

diky raritnimu vyskytu téchto onemocnéni neprovadi. (Baj¢iova, 2015a)

1.4.3 Terciarni prevence

Tercidrni prevence ma za cil zachytit ptipadny navrat nddorového onemocnéni po priméarni lécbeé
v¢as. Jde v podstaté o dispenzarizaci, tj. dodrzovani pravidelnych kontrol vSech vyléenych déti
aposléze i dospélych. Tuto péci by mél provadét détsky onkolog, ktery je nejvice informovan
0 prodélaném primarnim onemocnéni, jeho 1€¢bé, komplikacich arizikovych okolnostech.

(Bajc¢iova, 2015a)

1.5 Obecné piiznaky détskych nadorovych onemocnéni

Cést nadorovych onemocnéni nema u déti Z4dné piiznaky, probiha latentné. Nador je ndhodnym
nalezem rodict nebo 1ékare vysetiujiciho dité preventivné. Druha skupina déti vykazuje piiznaky
celkové (nespecifické), které mohou doprovazet fadu onemocnéni i nenadorového ptivodu. U tieti
skupiny déti se objevuji, bud’ nasamém zacatku onemocnéni nebo piijeho rozvoji, piiznaky

mistni, které zavisi na typu nadoru. (Koutecky et al., 2002)

Mezi nejastejsi priznaky patii: unavenost, nevykonnost — podstatou byva postupujici anémie
nebo recidivujici infekty; subfebrilni az febrilni stavy — vykyvy teplot ve vinach (typicky
u lymfomti) bez akutniho onemocnéni; bolesti kosti — bolesti zejména dolnich koncetin, bolesti
kloubt ¢asto s otokem a poruchou hybnosti (u akutnich leukémii az u 60 % piipadt), bolesti patete,
poruchy stereotypu chiize (kulhani, lokalni zdufeni); bolesti bficha — zvétSeni objemu bificha,
porucha stfevni priichodnosti — meteorismus, obstipace, subiledzni az iledzni stavy; bolesti zad —

bolesti v bedrech utlakem mocovodu, akutni hydronefréza; bolesti na hrudi provazené kaslem,
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dusnosti, dysfagii, vyjimeéné¢ syndrom homi duté zily; bolesti hlavy sriznou intenzitou
a lokalizaci — migrendzni stavy, provazené zménami nalad, poruchami spanku, poruchou zraku
(vypady zorného pole, strabismus, diplopic), ranni bolesti hlavy Se zvracenim z nitrolebni
hypertenze unadora CNC; tbytek hmotnosti, nechutenstvi — nauzea, zvraceni; poceni, no¢ni
poceni — typicky u lymfomu, leukemie (lymfoproliferativni onemocnéni); zména barvy kiize —
bledost, ikterus (pfi infiltraci nadoru do jater aporuchou sekrece zluci), projevy krvaceni
(souvisejici Se zménami v krevnim obraze); poruchy motorickych schopnosti — poruchy stability,
koordinace pohyb, chiize, kie¢e (u nadord CNC). (Stozicky et al., 2016)

1.6 Diagnostika nddorovych onemocnéni
1.6.1 Vysetiovaci postupy

Obecné plati, ze skazdym podezienim nanadorové onemocnéni U ditéte je nutno zachazet
jako se zhoubnym nadorem do té doby, nez je nador vyloucen. S ohledem na biologické vlastnosti
nadorli Udeti je piidiagnostice nutnd maximalni rychlost (Casovy faktor ma zasadni vliv
na prognozu), cilenost (zbytecna vySetfeni jsou pro dité télesnou i psychickou zatézi) a Setrnost
(vétsi riziko diseminace nadorovych bun¢k mechanickym plsobenim nez v dospélém véku).

(Stozicky et al., 2016)

1.6.2 Zobrazovaci metody

Ukolem zobrazovacich vysetieni v détské onkologii je: 1. Potvrdit nebo vylou¢it piitomnost
nadorového procesu, 2. Urcit lokalizaci a vychozi organ primarniho nadoru, 3. Stanovit velikost,
tvar, ohraniCeni struktury primarniho nadoru ajeho vztah k okolnim organtim a strukturam,
4. Pokusit se stanovit druh nadoru, 5. Detekovat metastaticka loZiska, proristani nadoru
do okolnich tkani auréit tak klinické stadium onemocnéni dle TNM klasifikace, 6. Posoudit
funkéni stav organli vyznamnych pro bezpecnou aplikaci protinadorové 1écby, 7. Monitorovat
pribéh onemocnéni, GspéSnost 1é¢by a pripadné jeji komplikace. (Neuwirth et al., 2003)

1.6.2.1 Rentgenové vysetreni (RTG)

Prosty rentgenovy snimek patii stale k zakladnimu vySetfeni piipodezieni namnoho
nadorovych onemocnéni: Snimek hrudniku je provadén uvSech malignich nadori. Primarni
nadory plic jsou narozdil od dospélé populace zcela vyjimecné. U déti se Castéji setkavame
S jejich metastatickym postizenim (vétsinou u nefroblastomu nebou zhoubnych nadori kosti).
Metastdzy byvaji mnohocetné, rizné velikosti. Byvaji ulozeny v plicnim parenchymu, typicky
subpleuralné. Mohou byt provazeny rozsahlym pleuralnim vypotkem. Snimek skeletu je prvni
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a vétsinou i diagnosticky rozhodujici zobrazovaci metodou pii nadorovém postizeni pohybového
ustroji. Na prostém snimku Ize pozorovat osteolyzu, osteosklerdzu ¢i patologické zlomeniny

v misté nadoru. Snimek biicha v sou¢asné dobé nahradila ultrasonografie. (Koutecky et al., 2002)

1.6.2.2 Ultrasonografie (UZ)

Ultrazvukové vySeteni predstavuje moderni, neinvazivni metodu bez pouZiti ionizujictho zafeni
a bez aplikace kontrastni latky. Vysetieni je nebolestivé, takze neni nutna anestezie, U malych déti
je moznad sedace. Sonografie je metodou prvni volby Urezistenci parenchymovych organd,
pii nitrobfis$ni, retroperitonealni nebo panevni lokalizaci primarniho nadoru a pii postizeni mékkych
tkani. Poskytne informace 0 vychozim organu, struktufe a velikosti nadoru ao vztahu nadoru

Kk okolnim organim. Nékdy byva mozné pomoci barevného dopplerovského zobrazeni urcit

i charakter vaskularizace zhoubného ttvaru. (Adam et al., 2010)

1.6.2.3 Vypocetni tomografie (CT)

CT vySetieni je obecné uzivanou metodou v diagnostice nadort v oblasti hlavy a krku, hrudniku,
bricha, retroperitonea a panve. Je suverénni metodou pii diagnostice plicnich metastaz — dovede
odhalit i drobna loziska a metastazy na prostém RTG snimku hrudniku nezjistitelné. Nevyhodou
vysetieni spirdlni vypocetni tomografii je radiacni zatéz, riziko alergoidni reakce pii podani jodové
kontrastni latky a u nespolupracujicich déti nutna celkova anestezie. (Neuwirth et al., 2003)

1.6.2.4 Angiografie

Angiografie je invazivni vySetfeni s vysokou radiacni zatézi. U déti se jiz v diagnostice prakticky
nepouziva. Zavedeni UZ, CT aMRI ji odsunulo do pozadi. Zcela vyjimecné se provadi jako
metoda interven¢ni radiologie napt. k embolizaci nadoru nebo K cilené aplikaci cytostatik.

(Koutecky et al., 2002)

1.6.2.5 Magneticka rezonance (MRI)

Nuklearni magneticka rezonance je moderni zobrazovaci metoda umoziiujici bez radiacni zatéze
zobrazit vySetfovanou oblast Ve vSech tfech zdkladnich anatomickych rovinich (transverzalni,
frontalni i sagitalni). Je metodou prvni volby V diagnostice nadorovych procest v CNS. MRI ma
ze soucasnych zobrazovacich metod nejvyssi senzitivitu aje nejlépe schopna zobrazit presnou
lokalizaci nadoru. VétSina nadorti se v T2W obrazech projevi zvySenou intenzitou signalu. Po 1.v.
aplikaci paramagnetické kontrastni latky (gadolinia) dochazi v T1W obraze ke zietelnému zvyseni

signalu obrazu. Stale vétsi ulohu hraje zobrazovani MRI pii vySetiovani malignich kostnich nadort,
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ukterych je schopna zobrazit ipfilehlé mekké tkané. Nevyhodou je dlouhé trvani vysetfeni

a U nespolupracujicich déti je nutna celkova anestezie. (Neuwirth et al., 2003)

1.6.2.6 Radionuklidova vysetieni

Radioizotopové vysetieni podava informace 0 nespecifické metabolické aktivité. NejcastéjSim
vySetfenim provadénym na oddéleni nuklearni mediciny v détské onkologické diagnostice je
scintigrafie skeletu. Vysetieni je indikovano pro detekci primarnich i sekundarnich nadort kosti.
Scintigrafické metody mohou byt pouzity k posouzeni funkce fady organti pred, v pribchu
I po ukonceni protinadorové terapie. V détské onkologii Se nejcastéji uplatiiuje stanoveni clearance
21Cr EDTA (kyselina ethylendiamintetraoctovd) jako ukazatele glomerulami filtrace,
kardiotoxicita mize byt zhodnocena vramci ventrikulografie. 99mTc  MIBI
(methoxyisobutylisonitril) je radiofarmakum pouzivané v predikci rezistence nadorovych bun¢k

na chemoterapii. (Kiizova a VIgek, 2003)

Pozitronova emisni tomografie (PET) je jednou znejmodeméjsich metod molekuldrniho
zobrazovani vyuzivajici radioaktivné znacené glukézy 18 FDG (fluordeoxyglukoza) k detekci
metabolické aktivity vySetiované oblasti. PET se vyuziva ke stagingu malignich nadort, nejcastéji
lymfomti a sarkomi. Lze jim ale i posoudit rezidualni onemocnéni po 1é¢bé a Casné zachytit relaps

onemocnéni. (Bélohlavek a Kubickova, 2013)

Hlavni vyhodou scintigrafického vySetfeni je vysoka senzitivita @ moznost vysetiit v ramci jedné
aplikace radiofarmaka cely skelet. Limitaci je nizkd specificita. Nevyhodou je také podani
radioaktivniho izotopu, U nespolupracujicich déti nutna celkova anestezie. (Koutecky et al., 2002)

1.7 Lécba

Lécba détskych onkologickych pacientli ma své specifické predpoklady. Détské nadory jsou vice
chemo — a radiosenzitivni. Celkovy zdravotni stav déti neni zatizen komorbiditami a fyziologickou
degradaci organismu vékem. Hojeni ran probiha celkové rychleji nez u dospelych pacienti.
Pii 16cbé ovsem miize dojit ke snadnéjsimu poskozeni zdravych, dosud nezralych nebo vyvijejicich
setkani aorganli, které seprojevuji zavazné probihajicimi, nékdy azZzivot ohrozujicimi
komplikacemi. Rizikem je i vznik pozdnich lé¢ebnych komplikaci a pozdnich 1é¢ebnych nasledkiti
i za dlouhou dobu po ukonéeni 1écby. I pres to jsou celkové lécebné vysledky lepsi nez U pacientt
dospelého veku. (Stozicky et al., 2016)
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1.7.1 Radioterapie

Lécba nadorti zarenim Se zacala pozvolna rozvijet po objeveni paprskit X Wilhelmem Conradem
Rontgenem v roce 1895. Prvni dit€ bylo pro zhoubny nador (nefroblastom) ozafeno roku 1915.
Dnes je radioterapie nedilnou soucésti komplexni terapie vétSiny détskych malignit. Mtize byt
zatazena spolu s chemoterapii, nebo v kombinaci s chirurgickym zakrokem pooperatné, méné
Casto predoperacné. Krome téchto radikalnich metod hraje ozateni diilezitou roli v ramci paliativni

péce. (Koutecky, 2008)

Ozarovani se provadi za pouziti modernich technik, které zajistuji cilené ozafeni planovaného
objemu s minimalizaci poSkozeni zdravych tkani. Nejcastéji se pouziva 3D konformni technika
zéteni, kdy je vystupni paprsek tvarovan pomoci vicelamelového kolimatoru nebo individualng
zhotovenymi bloky. Preferuje se technika s modulovanou intenzitou svazku zateni (IMRT), ktera
obvykle kombinuje zafeni zvice poli. Ozafovani seprovadi nalinearnich urychlovacich
fotonovym svazkem 0 energii 4-18 MeV, elekirony nebo vyjimecné na jinych megavoltaznich
pfistrojich. Na specialné vybavenych pracovistich 1ze v indikovanych piipadech pouzit i ozafeni
protony (napt. ozafovani kraniospinalni osy nebo retinoblastomu). (Slampa et al., 2007;
Stérba et al., 2008)

Radiosenzivitu nadoru, a tim i uspéch terapie, urcuje citlivost tkang, ze které nador vznikl. Obecné
plati, Ze radiosenzitivngjsi jsou tkan€ rychle se délici s nizkym stupném diferenciace. Citlivost
k zafeni zvySuje bohaté cévni zasobeni (neovaskularizace) ajim zprostiedkovana oxygenace
nadoru. Mezi radiosenzitivni nddory patii napt. Ewingliv sarkom, hemoblastomy, nefroblastom,
meduloblastom, neuroblastom, retinoblastom a embryonalni rabdomyosarkom. K nadorim malo
citlivym az radiorezistentnim Sefadi sarkomy mékkych tkani, osteosarkomy ateratomy.

(Koutecky et al., 2002)

1.7.2 Chemoterapie

Zhoubné nadory, specifické pro détsky vek rychle rostou, asto a casn€¢ metastazuji. Pii pouZiti
lokalni lécby (radioterapie, chirurgie) Se terapie zaméiuje nNa primarmni nador, ne vSak na vzdalené

metastazy. Zarazeni systtmové chemoterapie tedy znamenalo vyrazny pokrok v 1écebné strategii.

Biologie nadorové buiiky U déti ma kratky generacni Cas, bohatou vaskularizaci a velkou rlistovou
frakci. Tyto vlastnosti vytvareji podminky prouplatnéni chemoterapie. Cytostatika narusuji
nukleové kyseliny a dillezit¢ metabolické pochody v burikdch, atim inhibuji jejich proliferaci.
Zakladni podminkou prouspéSnost systémoveé 1écby piirozena citlivost konkrétniho nadoru
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k chemoterapii. Podle stupné chemosenzitivity délime nadory do ¢étyt skupin: 1. skupina, kam patfi
vétSina détskych nadorli, ukteré muze mit chemoterapie kurativni U¢inek ipfi rozsahlém
metastatickém postizeni (leukémie, maligni lymfomy, germinalni nadory, nefroblastom, Ewingtiv
sarkom, retinoblastom, embryonalni rabdomyosarkom). Ve 2. skupiné jsou nadory, u kterych
chemoterapie prodlouzi dobu preziti (neuroblastom, osteosarkom). Do 3. skupiny patii nadory
s nejednoznacnou chemosenzitivitou a chemoterapie je tedy jen doplitkovou metodou (nadory
CNS, sarkomy meékkych tkani, maligni melanom). Ve 4. skupiné jsou nadory s nizkou
chemosenzivitou (hepatocelulami karcinom, Grawitziiv tumor, karcinom S§titné Zlazy).

(Koutecky et al., 2002)

Utinnost protinadorové chemoterapie ovliviiuje i velikost nadoru a intenzita davky cytostatika.
V nékterych lokalizacich je dosazeni dostate¢né davky cytostatika obtizné, brani tomu napf.
hematoencefalicka bariéra. Nedostate¢né cytostatika pronikaji i do oblasti nadoru, které jsou Spatné
prokrvené. V téchto lokalizacich se tedy musi pouzit, k dosazeni potiebné koncentrace, vétsich
davek. Nejvétsi Sanci natplné zni¢eni nddorovych bunck ma kombinovand chemoterapie.
Podavani cytostatik s riznym mechanismem uc¢inku ma jednak vyssi ucinnost, ale také mensi

toxicitu a zpomaluje vznik rezistence. (Koutecky et al., 2002)

Hlavnim limitujicim faktorem chemoterapie je neselektivni piisobeni cytostatik a jejich toxicita
viici buitkdm zdravych tkani. U nedozralé tkan€ détského organismu je snazsi rozvrat homeostazy
agresivni 1écbou. I pies lepsi regeneracni schopnost bungk u déti oproti dospélym pacientiim, je
riziko jejich poskozeni vysoké. Nebezpeci vSech komplikaci roste smérem k niZ§Simu véku.

Nezastupitelné misto ma proto v moderni 16cbé i 1écba podptima. (Vorlicek et al., 2012)

1.8 Komplikace protindadorové lé¢by a jejich terapie

Vylécit nadorového onemocnéni znamena zlikvidovat vSechny nadorové buriky. Ma-li byt lécba
uspesna, musi byt agresivni. Metody protinadorové 1€¢by nejsou dostatecné selektivni, a proto nici
ibunky zdravych tkani. Tak vznikaji akutni komplikace kdykoliv v pribéhu 1écby
nebo bezprostiedné po jejim ukonceni. Pii soucasné trovni vylécitelnosti détskych nadord patii
akutni a pozdni 1écebné komplikace mezi nejveétsi obtize détské onkologie. Bez moderni podptimé
lécby by akutni komplikace kon¢ili fatalng€. Pozdni lé¢ebné komplikace a nasledky znehodnocuji
kvalitu Zivota vyléfeného pacienta amohou sestat pifi¢inou smrti v dospélosti.
(Koutecky et al., 2002)

Nejméneé akutnich komplikaci vznika po chirurgické 1é¢bé a v podstaté se nelisi od téch, co mohou

vzniknout i u operaci nenadorového onemocnéni.
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1.8.1 Postradiacni komplikace

Lécba zafenim je provazena jednak reakcemi akutnimi, které se objevuji Vv prabéhu Iécby
nebo do 2-3 tydnt po jejim ukoncenti, tak | pozdnimi reakcemi, které vznikaji v prab&éhu mésic,
rokii ¢i za nékolik let po 1é¢be. Mezi faktory ovlivijici zavaznost radiacniho poskozeni patii: vyse
celkové davky —nizsi davky maji nizsi miru rizika pozdnich nésledki radioterapie; vyse jednotlivé
davky — denni davka pro détské pacienty je nizsi nez pii bézné frakcionaci — 1,5-1,8 Gy; velikost
ozarfovaného objemu — pouzivani novych technik, které 1épe piizptsobuji ozafovany objem
objemu cilovému (IMRT, stereotakticka radioterapie, trojrozmémé planovani); typ ozarované
tkané — tada vyvijejicich se tkani v okoli ozafovaného objemu ma vysokou radiosenzitivitu;
kombinace s chemoterapii —kombinace zateni s nékterymi cytostatiky zvysuje toxicitu 1écby; vék

Vv dobé ozarovani — ozafovani mozku je jen vyjimecn¢ indikovano u déti mladsich 3 let.

Akutni reakce postihuji nejcasteji burky kiize, sliznic a hematopoetického systému a byvaji snadno
mohou limitovat vysi naplanované davky. Postradia¢ni syndrom, ktery je charakterizovan letargii,
bolestmi hlavy, horeckou, nauzeou, zvracenim a prijmy miize vzniknou béhem ozafovani CNS.
Predev§sim pfizacatku radioterapie Semize objevit edém ozafovaného mozku. Akutni
encefalopatie vznika pii ozafovani CNS a soucasného podavani cytostatik. Projevuje se nahlou
somnolenci azmatenosti. Snizeni hodnot krevniho obrazu je zavisle na velikosti ozarfovaného
objemu amuize byt limitujicim faktorem kontinualni aplikace radioterapie. Dalsi ¢asné lokalni

komplikace jsou uvedené v Tabulce 1. (Slampa et al., 2007)

Organ/tkan Reakce

kiize erytém, radiodermatitida

(n&kdy az deskvamacni), epilace

sliznice mukozitida v duting Gstni, hltanu, jicnu —
projevuje se bolesti a poruchou polykant;
pii ozatfovani biicha priymy; pii ozafovani

V oblasti panve dysurické obtize

oblast oka konjunktivitida, poskozeni rohovky
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Kostni dieri porucha krvetvorby pii ozafovani velkych

objemil
plice pneumonitida
jatra hepatitida
ledviny nefritida

Zdroj: Vlastni uprava podle Koutecky et al., (2002)

Pozdni postradia¢ni poSkozeni tkani je zpravidla ireverzibilni a vznika 3-18 mésicu (late effects)
az roky (very late effects) po 1é¢be. Pozdni reakce maji charakter atrofie, Castd je nadprodukce
kolagenu, coz vede k postradia¢ni fibréze. Fibroticka tkan postupné nahrazuje ¢innou tkan
parenchymatoznich organt a snizuje tak jejich funkénost (vznika napt. u jater, ledvin, srdce, plic,
u dospélych. Ozateni mozku u déti do 3 let veéku piinasi snizeni intelektu az u poloviny takto
lécenych déti. I ustarSich déti dochdzi k ovlivnéni emotivnich a kognitivnich funkei (snizena
pozornost, horsi kratkodoba pamét’ atd.). Ozareni hypotalamu vyvolava hypothalamicky syndrom
(obezita, hormonalni dysfunkce). Stitnd Zlaza byva ipo ozafeni nizkymi davkami funkéné
poskozena. Ozafenim rustovych zon kosti ditéte je poskozen rist kosti do délky, vznikaji | tvarové

zmény (skolioza, deformity). (Slampa et al., 2007)

U prrezivajicich pacientti je 3,7 — 12 % v dobé 25 od 1é¢by primarniho nadoru. Po 30 letech od 1écby
je riziko vzniku sekundami malignity 3krat vys$si nez u diive neléceného jedince. Sekundarné
se nejcasté)i vyskytuji sarkomy, karcinomy (mammy, $titné Zlazy), kozni nadory, tumory CNS
a leukémie. (Malinova, 2003)

v

Dilezitou prevenci vzniku vazn€jsich chronickych zmén po ozéfeni je nasledna podplirna
arehabilitatni péCe. K obecnym zisadam patii zdrava strava svySSim obsahem vitamin
aantioxidantll. V akutni fézi dermatitidy je dilezitd péce 0 pokozku — promazavéni, vetrani,
obklady. Po ukonceni 1écby ozafovanou pokozku nevystavovat slune¢nimu zafeni a chemikaliim.
V prevenci vzniku deformit patefe je nutné procviCovat a zpeviiovat zadové svaly. Vhodné je

i psychologické vedeni dlouhodobé po 1é¢bé. (Stérba et al., 2008)
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Planovani ozafeni se fidi tolerancni davkou Ié¢eného organu, ale ijeho okoli. Toleran¢ni davky

zateni (TD 5/5), tj. pti ozafovani za standardnich podminek dana davka zafeni nezptisobi vice nez
5 % t&zkych komplikaci v pribéhu 5 let po ozateni, udava Tabulka 2.

Tabulka 2: Toleran¢ni davky zateni (TD 5/5) vybranych organti u détskych pacientt pii standardni

frakcionaci

chronické zmény po ozareni davky

cely mozek

cela micha

patei* — obratle
rustova chrupavka
o¢ni ¢ocka

retina, o¢ni nerv
stiredni ucho

vnitini ucho

Stitna Zlaza

hypofyza

zuby, dentice
vlasové folikuly

sval

poruchy intelektu (snizeni [Q  do 2 let véku 45 Gy
az U poloviny 1é¢enych déti),

P -y ) y- ) nad 3 roky 55 Gy
encefalopatie, epilepsie,

kognitivni problémy

myelopatie, Lhermittliv sy 35-40 Gy

skolioza, porucha ristu 20-25 Gy
zastava rustu, deformity 15-25 Gy
katarakta 10-15 Gy
poruchy zraku 50 Gy

otitis media, poruchy sluchu 50 Gy

Meéniérova choroba, poruchy = 60 Gy

sluchu

thyreopatie, porucha 25 Gy
hormonalni sekrece

hypofunkce, porucha 40-50 Gy

hormonalni sekrece

atrofie, poruchy vyvoje 10-15 Gy
trvala alopecie 55 Gy
atrofie 30 Gy
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véncité cévy srdce ischémie myokardu 30-40 Gy
Kostni di‘eri — cela aplazie 2,5QGy
vajecniky trvala sterilita 3-6 Gy
vyfazeni hormonalni sekrece | do 20 Gy
varlata trvala sterilita 5QGy

vyfazeni hormonalni sekrece  nad 5 Gy

Zdroj: Vlastni Gprava podle Slampa et al., (2007); Stérba et al., (2008)

1.8.2 Nekteré komplikace protinadorové chemoterapie a jejich lécha

vvvvvvvv

znich jsou infekce akrvaceni zpuisobené poskozenim kostni diené, dale jsou to komplikace
ze strany traviciho systému anckteré komplikace zptsobené specifickou toxicitou nékterych

cytostatik vici urcitym organtim (ledviny, jatra, plice, CNS). (Koutecky, 2008)
Hematologické a infek¢éni komplikace

Jednim 7z Castych nezaddoucich U€ink(i chemoterapie je myelosuprese (Gtlum krvetvorby).
Myelosupresivni U€inek Se projevi nejprve leukopenii a trombocytopenii a pot¢ anémii. Pacienti
diky tomu mohou pocit'ovat inavu, dechové potize a nesoustiedénost. Piicinou castych krvacivych
stavil U onkologicky nemocnych pacientil je sniZzena produkce trombocytll. Nejcaste)jSim klinickym
projevem byva krvaceni do kiize a sliznic, epistaxe nebo hematurie. Zivot ohrozujici stav miize
zpusobit krvaceni do CNS a plic. (Koutecky, 2008)

Pro vznik infekénich komplikaci jsou rizikovymi faktory poskozeni kiize a sliznic se soucasnou
neutropenii. Bakteridlni infekce predstavuji 90 % vsech infekcei U pacientii se solidnimi nadory.
Plistiové avirové infekce jsou cast€jsi Unemocnych s leukémiemi, malignimi lymfomy
a po transplantaci kostni dené. Klinicky se infekéni komplikace mohou projevit jako lokalizovana
infekce — pneumonie, meningitida nebo infekce mocovych cest. U imunosupresovanych pacientt
jsou casté celkové infekce (sepse), které ohrozuji nemocného rozvojem septického Soku.

(Stérba et al., 2008; Adam et al,. 2010)
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Gastrointestinalni komplikace

Dalsim nepifjemnym nezaddoucim ticinkem chemoterapie je nauzea a zvraceni. Cytostatika piimo
nebo chemickymi zménami drazdi centrum pro zvraceni v mozku. Nevolnost miize nastat béhem
aplikace chemoterapie nebo v prib¢hu nasledujicich hodin azdni po chemoterapii a pretrvava
n¢kolik dnti az tydni. 1 kdyZ tyto obranné mechanismy, kterymi Se organismus brani intoxikaci
nemocného bezprostfedn¢ neohrozuji nazivoté, predstavuji vyraznou psychickou zatez.
Dlouhodobé zvraceni prinasi problémy s piijmem potravy a tekutin, coz zptisobi ztratu hmotnosti,
ato mize vést k malnutrici ake snizeni u€inku chemoterapie. DalSim problémem zvraceni je
poskozeni sliznice jicnu, riziko dehydratace a poruchy iontové rovnovahy. V 80. letech 20. stoleti
doslo k zasadnimu prelomu v 1écbé téchto komplikaci zavedenim wcinnych 1€kt tlumicich

zvraceni — antiemetik. (Koutecky et al., 2002; Mechl a Bran¢ikova, 2009)

Mukozitida neboli poskozeni sliznice zazivaciho traktu vlivem cytostatické 1é¢by je dal$im velmi
¢astym nezadoucim ucinkem. Epitel sliznice patii mezi rychle se délici tkané, proto je mukdza GIT
vyrazné citlivd. Mukozitida se projevuje nejasteji bolestivosti sliznice Ust ajicnu, poruchami
stfevni pasaze — prijem, zacpa nebo paralyticky ileus. Bolestivost je pri¢inou odmitani potravy.
Nekdy je nutnd hospitalizace s parenteralni vyzivou. Poskozena sliznice dutiny Ustni je vstupni
branou pro infekci, proto je dilezitd zvySena hygiena dutiny ustni, vyplachy fyziologickym
roztokem  nebovyplachy  sobsahem  lokdlnich  anestetik  kulevé  od bolesti.
(Mechl a Brancikova, 2009)

Poskozeni kiize a koznich adnex

DalSim pomémé Castym nezddoucim Ucinkem systémové chemoterapie je alopecie. To miize
vyvolat psychické problémy a ovlivnit socidlni Zivot zv1ast' u mladych divek. Vypadavani vlast
nastava 2-3 tydny po zahdjeni 1écby a zavisi na davee a druhu podévaného cytostatika, regenerace
nastava 1-2 mésice po ukonceni 1é¢by. Kromé vlasti dochazi také ke ztrat¢ fas, oboci a ochlupeni

celého téla. (Cimbalnikova a Brabcova, 2018)

Zéavaznou iatrogenni komplikaci je paravazace cytostatika, coz je neimyslny unik cytostatika mimo
ziluv prib¢hu i.v. infuze. Incidence se pohybuje mezi 0,1a 6 %. U déti se diky rizikovym faktorim
vyskytuje Casteji. Rizikovymi faktory jsou zavadéni i.v. kanyl nezkuSenym personalem, opakované
zavadéni kanyly do stejného mista, do fragilnich Zzil nebo zil v blizkosti kloubu. U malych déti
ke zvyseni rizika piispiva jejich vétSinou insuficientni zilni piistup ajemné podkozni tkanivo

umoznujici leh¢i prosakovani cytostatik do okolnich tkani. Inicialnimi piiznaky byva bolest, otok
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anervu. (Bajciova et al., 2013)
Kardiotoxicita

Cytostaticka kardiomyopatie vznikd zejména popodani cytostatik ze skupiny antracykling.
Poskozené myocyty ztraceji kontraktilitu a jsou nahrazovany vazivem. Mezi rizikové faktory patii
zejména ozafeni mediastina. Akutni poskozeni srdce se projevi béhem nékolika hodin po aplikaci
cytostatik nejéastéji poruchou srde¢niho rytmu, ischemii, ale i rozvojem srde¢niho selhani. Pozdni
zmény Seprojevi tydny azmésice polécbé jako toxicka myokarditida nebo perikarditida.
slabosti. U déti jsou zavazné predevsim pozdni kardialni nasledky, které si po ukonceni 1écby odnasi
do dalsiho Zivota jako subklinické poskozeni myokardu. (Mladosievicova et al., 2007;
Stérba etal., 2008)

Plicni komplikace

Pnemotoxicita byva dalsi pozdni komplikaci. Léky piisobici na plicni parenchym vétSinou vyvolaji
pneumotoxicity je tzv. intersticidlni plicni fibroza, kterda muze vzniknout nasledkem ucinkt
cytostatik typu etoposid, bleomycin nebo metotrexat a riziko jejiho vzniku zvysuje i ozateni plicni
tkané. (Mechl a Brancikova, 2009)

Poskozeni vnitiniho prostiedi

Vznik arozvoj pozdnich komplikaci alécebnych nasledki zavisi napohlavi, véku, druhu
onemocnéni, volb¢ 1ééebného postupu, dosavadnim zdravotnim stavu atd. Pozdni komplikace
mohou vzniknout po operaci, ozafeni | chemoterapii a mohou postihnout vSechny tkané v téle
aobjevuji seporizné dlouhé dobé po ukonceni 1écby. Pozdni nésledky mohou vzniknout
z akutnich komplikaci, Castéji se ale objevuji bez souvislosti s nimi. (Koutecky, 2008)

Vznik pozdnich malignit je podobné jako U radioterapie dal$im zavaznym nezadoucim ucinkem.
Kancerogenni ti¢inek chemoterapie zptisobuje nejcastéji sekundarni malignity v oblasti CNS, prsu,
§titné Zlazy nebo miize dét za vznik sekundarni leukemii. (Stérba et al., 2008)

1.9 Lécba bolesti u onkologicky nemocnych déti

Srozvojem lé¢ebnych protokolit sedo popiedi dostdva bolest souvisejici s lécbou. Bolest

zpusobena vlastnim nadorovym onemocnénim je mén¢ Castym problémem. Piiciny bolesti
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souvisejici s 1écbou mohou byt napiiklad: venepunkce perifernich zil, aspirace kostni dfené,
lumbalni punkce, zajisténi centralniho vendzniho katetru, operace, manipulace s drény, katetrizace
mocového méchyte, zanéty sliznic v pritbé¢hu febrilni neutropenie, dekubity. K 1écbé bolesti
V terminalnich stadiich slouzi paliativni chemoterapie nebo radioterapie. Zalezi ale na typu nadoru
ajeho citlivosti. TéZké bolesti v termindlnich stadiich provazejici pacienty Se solidnimi tumory,
které metastazovaly do periferniho nebo centralniho nervového systému. (Stérba et al., 2008)

1.9.1 Hodnoceni bolesti

Pii hodnocent bolesti détskym pacientem se vyuziva zaznam, kde na obrazku postavy dit¢ oznaci
kiizkem bolestivé misto. Intenzita bolesti e U mensSich déti odhaduje s pomoci vizudlni stupnice,
ato podle vyrazu nakresleného obliceje. U vétSich déti se vyuziva Ciselné Skaly (O - bez bolesti
az 4 - nejhorSi mozna bolest). Objektivné se da bolest hodnotit podle dechové a tepové frekvence
nebo reakce zornicek. (Koutecky et al., 2002)

1.9.2 Nefarmakologické metody lécbhy bolesti U onkologicky nemocnych déti

Jako hlavnimi nefarmakologickymi metodami jsou pouZivany tepelna achladova stimulace,
akupunktura, masaze, 1écba hrou, 1é¢ba hudbou nebo hypnosa. Vybér zavisi na véku ditéte, strachu
a typu o¢ekavané bolesti. DuleZité je postup zakroku ditéti vysvétlit. Vhodna je i ptitomnost rodici,
kdy dité ma pocit bezpe¢i a jistoty, a tim se sniZi jeho strach. (Stérba et al., 2008)

1.9.3 Farmakologické metody lécby bolesti U onkologicky nemocnych déti

Podavani analgetik détem snadorovym onemocnénim seifidi doporucenimi WHO
tzv. ,,analgetickym Zebtickem*, kdy by se vybér analgetika mél odvijet od sily bolesti. Za¢ina
se obvykle paracetamolem a nesteroidnimi antiflogistiky pii mirné bolesti a pokracuje se opioidy
pii stfedni aZ silné bolesti. Snaha je dosédhnout optimalni rovnovahy mezi dostatecnou tlevou
od bolesti a vedlejsimi t¢inky. Mezi nezadouci G¢inky opioidi patii napriklad zacpa, sedace,

nevolnost, retence modi, svédéni, utlum dechu nebo halucinace. (Stérba et al., 2008)

PCA (pacientem kontrolovana analgesie) je zptsob podani opiodd, kdy si pacient sam voli hranici
mezi dostateCnou analgesii avedlejSimi UCinky presné definovanymi davkami opioidii
pii zachovani nastavenych ¢asovych limit(i. Obsluhu zvladaji déti od 6-7 let. (Stérba et al., 2008)
1.10 Psychosocialni aspekty péce 0 déti s malignim onemocnénim

Lécba je pro onkologicky nemocné déti jiz od pocatku spojena se silnou psychickou zatézi. Rodice

byvaji Sokovani onkologickou diagnézou, a 1 kdyz se snazi pred ditétem skryt obavy a tizkost, dité
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vytusi, ze sed¢je néco zavazného. Dlouhodobd hospitalizace je spojena sizolaci ditéte
od vrstevnikll. Léc¢bu provazeji naroéné mnohdy bolestivé tkony. Méni se fyzicky vzhled.
Psychické potize vzniklé z téchto stresovych vlivii mohou potencovat somatické komplikace. Proto
je dalezit¢ doplnit Iécbu onkologickych pacienti péci 0jejich psychicky stav.
(Kreitler and Weyl ben Arush, 2004)

1.11 Nejcastéjsi zhoubnd onemocnéni u déti a adolescentii
1.11.1 Leukémie u deti

Akutni leukemie tvori skupinu onemocnéni, Ukterych dochdzi k nekontrolované proliferaci
malignich leukemickych blasti v kostni dfeni ajejich vyplavovani do periferni krve. Maligné
transformované hematopoetické buriky utlatuji normalni krvetvorbu. Insuficience kostni dfené
vede v kone¢ném dusledku ke smrtelnym komplikacim, jako jsou infekce, krvaceni a anémie.
Leukemie patii mezi nejcastejsi zhoubna onemocnéni détského véku. Ze vSech typt leukémii je
u déti nejcasté)si akutni lymfoblastickd leukemie (ALL), ktera tvoti 75-80 % vsech leukémii, 10-
15 % tvori akutni myeloidni leukemie (AML). Chronick4 myeloidni leukemie (CML) je vzécna,
predstavuje 5-10 % leukemii. Velmi vzacna je juvenilni myelomonocytarni leukemie, tvoii 1-5 %.
(Adam et al., 2010; Biichler et al., 2017)

ALL semuize vyskytovat uUnekterych genetickych abnormalit a syndromt, jako jsou vrozené
poruchy chromozomalni vybavy, nejéastéji Downiv syndrom nebo Fanconiho anémie. AML
mize vzniknout jako sekunddmi malignita Upacientl vyléfenych zonkologického
onemocnéni —i po 1é¢bé ALL, typicky polécbé Hodgkinovy choroby agresivni chemoterapii
alkylaénimi latkami. (Slampa et al., 2007)

Akutni lymfoblasticka leukémie se klasicky projevuje tzv. leukemickou trias, ktera je tvorena
krvacivymi projevy nakuzi asliznicich, zvétsenim lymfatickych uzlin a hematosplenomegalii.
Mezi dalsi systémové projevy patii horecka, inava a nechutenstvi. Asi u 1/3 nemocnych se mohou
objevit bolesti dlouhych kosti 8 zmény pohybového stereotypu. ALL se mtize projevit | jako nahla
pithoda (nap¥. multiorganové selhani, syndrom HDZ). (Stary, 2010; Biichler et al., 2017)

V krevnim obrazu je uvétSiny déti anémie, trombocytopenie aleukocytdoza. Rozhodujicim
diagnostickym vysetfenim je aspirace kostni dfen¢ ajeji cytogeneticka analyza k prikazu
strukturalnich anumerickych odchylek chromozomt.. Molekulamé geneticky prokazana
piitomnost fiznich genti mé nejen diagnosticky, ale predevsim prediktivni a prognosticky vyznam.
(Koutecky et al., 2002)
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Ze zobrazovacich metod mizeme vyuzit RTG snimek skeletu, ktery prokédze typické zmény.
Standardnim postupem je dale zhotoveni RTG snimku plic, UZ bricha a uzlinovych oblasti.
U chlapcti je soucasti také palpacni a UZ vySeteni varlat kvili riziku leukemické infiltrace. MRI
mozku avySetfeni mozkomi$niho moku z lumbalni punkce ur¢i piipadnou infiltraci CNS.
(Btchler et al., 2017)

Akutni leukemie U déti patii mezi chemosenzitivni zhoubna onemocnéni, tudiz u vétSiny détskych
ALL vede vI1écbe systémova chemoterapie. V prevenci CNS infiltrace, pripadné jeji 16Cbe,
se podava chemoterapie intratekaln€. DEtSti pacienti jsou déleni do skupiny standardniho (SR),
sttedniho (MR) a vysokého rizika (HR). Déti s vysokym rizikem je asi 15 % ajejich prognoézu
se nedaif zlepsit ani intenzivni chemoterapii, ani transplantaci kostni dené. Sanci na vyléeni ma
40 % znich. U déti standardniho rizika je pravdépodobnost vyléceni pies 85 %. U pacientil
se stiednim rizikem je to 80 %. (Vokurka, 2008; Stary, 2010)

Celotélové ozateni (total body irradiation — TBI) se pouziva v piipraveé pied alogenni transplantaci
kostni dfené. Ozafeni mozku v ramci profylaxe infiltrace CNS muze byt indikovano u déti
S nejvyssim rizikem. Pfi testikularnim relapsu, ke kterému dochazi u5-6 % chlapcti, se provadi

ozateni skrota. (Slampa et al., 2007)

1.11.2 Maligni lymfomy

Maligni lymfomy patii mezi lymfoproliferativni onemocnéni, kterd vznikaji maligni preménou

lymfocyti v riizné fazi jejich dozravani.
Hodgkinova choroba

Hodgkinliv lymfom je maligni onemocnéni center B lymfocyti v lymfatickych uzlinach
nebo sekundamich lymfocytarnich organech. Urcitou roli v jeho vzniku hraji genetické vlivy.
V nadorové transformaci lymfocytd seuplatiuje iinfekce virem Epsteina aBarrové.
(Koutecky et al., 1997)

Prvnim ptiznakem byva nebolestivé zvétSeni miznich uzlin véSinou v oblasti krku. Mezi
systémové piiznaky patii nocni poceni, teploty, ubytek hmotnosti nebo slabost. Inicialnim
diagnostickym vySetienim je sonografie krku nebo jiné postizené oblasti. Zasadnim vySetfenim je
pozitronova emisni tomografie pomoci radiofarmaka 18-FDG, které zobrazi vSechny metabolické
zmény tkani v postizené oblasti (specificita je kolem 90-95 %). (Kelly, 2015)
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Zésadni 1écebnou modalitou je kombinovana chemoterapie a radioterapie. Klasickou kombinaci
cytostatik je DBVE (doxorubicin, bleomycin, vinblastin a etoposide). Radioterapie pouziva nizké
davky aredukovany objem (tzv. LDF-IF) ve srovnani se standardy v 1é¢bé dospélych pacientt.
Davka u déti a dospivajicich se pohybuje od 20 do 25 Gy. (Kelly, 2015)

Hodgkintiv lymfom patii mezi chemosenzitivni i radiosenzitivni nadory. Ma vétsSinou dobrou
prognézu, 5 let preziva vice nez 95 % pediatrickych pacientll. Zavaznym problémem u dlouhodobé
prezivajicich je riziko zavaznych pozdnich organovych nasledki a riziko sekundarnich malignit.
(Biichler et al., 2017)

Nehodgkinské lymfomy (NHL)

NHL jsou heterogenni skupinou onemocnéni vychazejici z prekurzorti T, B nebonon T anon B
lymfoidni fady. NHL jsou nejrychleji rostouci nddory U déti. VEtsi riziko vzniku tohoto onemocnéni
maji déti s vrozenymi nebo ziskanymi imunodeficientnimi stavy. Pfedpoklada se také vliv EBV.
(Koutecky et al., 1997)

Onemocnéni se nejcastéji projevi lymfadenopatii, pii postizeni hrudniku kaslem, dusnosti, u nadort
biicha bolesti, nauzeou nebo zvracenim, piiinfiltraci CNS ineurologickymi poruchami.

Diagnostické postupy se nelisi od Hodgkinova lymfomu. (Adam et al., 2010)

Hlavni 1écebnou metodou je chemoterapie, ktera je vysoce intenzivni. K1&¢b¢ patii i podani
cytostatik do patefniho kanalu jako prevence Sifeni onemocnéni do CNS. K osetfeni pretrvavajiciho

rezidua se pouziva lokalni radioterapie. (Koutecky et al., 1997)

1.11.3 Nddory centralniho nervového systému

w7

Nadory mozku a michy jsou nejcastéjSimi solidnimi nadory u déti. Klasifikuji se podle bunééného
ptvodu. I ptes obrovsky pocet neuronti v CNS jsou vychozi tkani organu jen vzacné. Glialni buiiky
jsou naopak velice casto zdkladem v&tSiny primamich nadorl mozku (astrocytom,
oligodendrynomgliomy, ependymomy). Dalsi nadory mozku mohou vznikat zmening
(meningeomy), plexus chorioideus, nervové pochvy (neurinomy a krevni cévy (hemangioblastom).
Z embryonalnich bun¢k jsou to pak PNET — primitivni neuroektodermovy nador, germinalni

nadory, kraniofaryngeom, teratom). (Biichler et al., 2017)

Klinické projevy jsou vSeobecné zplisobeny piimym poskozenim mozkovych struktur ristem
nadoru anepiimo utlakem okolnich struktur. Mozek nazmény reaguje otokem. K celkovym
ptiznaklim patii syndrom intrakranialni hypertenze (bolesti hlavy, ranni zvraceni), zvySena
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unavnost, poruchy rustu. Lokalni piiznaky zavisi nalokalizaci — poruchy vidéni, poruchy

koordinace pohybii, obmy hlavovych nervi. (Biichler et al., 2017)

Zéakladem diagnostiky je neurologické a o¢ni vySetfeni. Ze zobrazovacich metod je zasadni CT

a MRI mozku a michy.

Chirurgicka 1écba je zakladem 1écby nadord CNS, rozsah resekce je pfimo imérny prognoze.
Radioterapie se pro zavazné pozdni nasledky (t€Zka psychomotoricka retardace, zastava rustu,
poruchy kognitivnich funkci, sekundarni malignity) nepouziva udéti do3 let. Zpocatku
se pristupuje k chemoterapii s cilem oddalit nutnou radioterapii. S vyhodou je pouZiti protonové
terapie. (Koutecky et al., 1997)

Chemoterapie ma v 1é¢b¢ nadortt omezenou roli, ato predevsim diky obecné chemorezistenci
téchto nadorti a hematoencefalické bariéfe, ktera je omezené prostupna profadu cytostatik.
Intratekalni aplikaci cytostatika piimo do likvoru lze tuto obranou bariéru mozku obejit.
(Koutecky et al., 1997)

1.11.4 Neuroblastom

Neuroblastom je embryonalni typ nadoru a patii mezi nej€ast¢jsi extrakranidlni nadory détského
véku. Mize vychazet zdfené nadledvin (40 %) nebo ze sympatickych ganglii podél patete.
Neuroblastom velmi ¢asné metastazuje, nejcastéji e §ifi do miznich uzlin, kosti, kostni diené
ajater. Dit¢ s pokroCilym onemocnénim je unavené, ma nespecifické bolesti biicha, zacpu,

hypertenzi, teploty a celkové neprospiva. (Urayama et al.., 2006)

Inicidlnim vySetfenim byva indikovana sonografie bficha, kterou miZe nasledné zptesnit CT.
Soucasti stagingu je celotélové radionuklidové scintigrafické vysetfeni MIBG (meta-iodobenzyl
guanidinu) znacenym I-123. Stupeni diferenciace neuroblastomu uré¢i molekularmné genetické

vySetieni tkané. (Adam et al., 2010)

Pacienti nizkého rizika (30 %) jsou prvotné indikovani k operaci. Maji excelentni prognozu, 5 let
pieziva témef 100 %. Pacienti se stfednim rizikem jsou 1é¢eni kombinaci chemoterapie
a radioterapie. Détsti pacienti vysokého rizika (50 %) jsou déti starSi 18 mésict, které vyzaduji
intenzivni multimodalni 1é¢bu (operace, chemoterapie, radioterapie, terapeutickd aplikace
132] - MIBG a biologicka 1éba. I pies to je jejich prognoza vazna, 5 let se doziva méné nez 40 %

pacientd. (Adam et al., 2010)
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1.11.5 Sarkomy mékkych tkani

Sarkomy mékkych tkani jsou skupinou vice nez 40 histologickych typt nadori vychazejicich
Z primitivni mezenchymalni tkan€. U déti jsou to nejcasteji rabdomyosarkom, nediferencovany
sarkom a synovialosarkom. Sarkomy se mohou vyskytovat v kterémkoli véku a kdekoli v téle. U
kojencti a batolat se nejcastéji vyskytuji na hlave a krku nebo genitourinarnim traktu. Adolescenti
maji sarkomy lokalizované vétSinou nakoncetinach, trupu a neoparatestikulamé U chlapct.

Typicky je pro tyto nadory lokaln¢ invazivni rist. (Hashimoto et al., 2020)

Prvnim piiznakem byva zdufeni, pozd€ji Se objevuji piiznaky zutlaku okolnich struktur.

Systémoveé priznaky jsou vzacné a byvaji znamkou generalizace onemocnéni.

Prvotnim vysetfenim je ultrazvuk néasledovan CT nebo MRI. Vygetfeni )FDG PET ma
diagnosticky piinos, ale slouzi 1k hodnoceni lécebné odpovédi nadoru. Soucasti vySetfeni je

i scintigrafie skeletu a aspirace kostni dien¢. (Hashimoto et al., 2020)

Rhabdomyosarkomy patii mezi chemosenzitivni nadory snizkou radiosenzitivitou, proto je
systémova chemoterapie indikovana u vSech bez ohledu na radikalitu operace nebo klinickém
stadiu. V radioterapii je pii ozafovani rhabdomyosarkomu doporucena davka 50 Gy. Po kompletni
resekei preziva pét let tmet 90 % pacientll, piimetastatickém postizeni méné nez 16 %.

(Biichler et al., 2017)
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2 Cil prace a vyzkumna otazka

Cilem této bakalarské prace je:
1. Analyzovat specifikace komplexni onkologické péce 0 détského pacienta.
2. Analyzovat onkologicka onemocnéni déti dle véku a diagnéz.

Vyzkumna otizka zni: Stoupa pocet onkologicky nemocnych déti v Ceské republice?
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3 Metodika

K zpracovani aplikacni Casti této bakalaiské prace byla analyzovéna data zNérodniho
onkologického registru (NOR) aListu o prohlidee zemielého (LPZ) dostupnych z Ustavu
zdravotnickych informaci astatistiky Ceské republiky (UZIS) konkrétné zportilu Czech
Childhood Cancer Information System. Do vybérového souboru byla zahrmuta data déti
amladistvych ve véku 0-19 let. Sledovanym znakem byla jejich diagnéza a typ nadoru, pohlavi,
vék a dlouhodobé preziti. Ziskana data byla zpracovana do graft a tabulek.

Onkologicka onemocnéni byla rozdélena do skupin podle mezinarodni klasifikace nadorti détského
vé&ku (ICCC). Z 12 skupin détskych zhoubnych nadorli bylo podrobnéji analyzovano 5

nejpocetngjsich:

Leukemie, myeloproliferativni onemocnéni a myelodysplasticka onemocnéni (ICCC I)
Lymfomy a retikuloendotelialni nadory (ICCC II)

Nadory CNS a riizné intrakranidlni a intraspinalni nadory (ICCC 111)

Neuroblastom a jiné nadory bunék perifernich nervii (ICCC V)

o > v D

Sarkomy mékkych tkani a jiné extraosealni sarkomy (ICCC IX)

U mortality jsou zobrazeny nejcastéj§i pri¢iny umrti u détskych onkologickych pacientt
dle Mezinarodni klasifikace nemoci MKN-10, konkrétné: vSechny zhoubné nadory (C00-C97),
ZN mozku, michy a jinych ¢asti CNS (C70-C72), leukémie (C91-C95).

Ustav zdravotnickych informaci astatistiky CR (UZIS CR) je organizatni slozkou statu,
ziizovatelem je Ministerstvo zdravotnictvi. Ziizen byl v roce 1960 za ucelem sbéru a zpracovani
zdravotnickych informaci. V CR spolupracuje s nemocnicemi, sdruzenim Iékaiti a farmaceut,
zdravotnimi  pojiStovnami, odbornymi Iékafskymi spole¢nostmi, namezinarodni sféfe
pak napiiklad s WHO. (uzis.cz, © 2020)

Informace o protonové radioterapii détskych onkologickych pacientl byly ziskany pozorovanim
samotného ozafovani v Protonon Therapy Czech, s.r.0. Data 0léenych pacientech byla
analyzovéna z databaze MUDr. Barbory Ondrové zabyvajici se v PTC radiacni onkologii déti
amladistvych. Do studie byly zahmuty vSechny déti amladistvi veveku 2-18 let 1écené
V protonovém centru v obdobi 0od dubna 2013, a které lécbu ukoncily v bieznu 2020.

Protonové centrum v Praze je soukromé zdravotnické zafizeni proozarovani pacientll

s onkologickym onemocnénim pomoci protonového svazku zateni. VyuZzivaji se4 ozafovaci
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zafizeni, jedno s pevnym svazkem atfi s otaCivou konstrukei, ktera jsou ptipojena na cyklotron.
Soucasti centra jsou i diagnosticka pracovisté s magnetickou rezonanci, pocitaovou emisni
tomografii a vypocéetni tomografii. PTC pracuje s technologii Pencil Beam Scanning, coZ je
vykreslovani nadorového loziska par milimetri silnym svazkem, ktery jde postupné
do jednotlivych bodii nadoru. Centrum ma smlouvu Se vSemi zdravotnimi pojistovnami, kromé
Zdravotni pojistovny ministerstva vnitra, ovSem protonova 1écba je hrazena ze zdkona, takze
I pojisténci této pojistovny by meli mit 1é¢bu placenou, nejedna se ale uz o diagnostiku a dalsi
vysetfeni. Podminkou hrazené 1€¢by protony je indikace komplexnim onkologickym centrem
(v pripade détskych pacientit FN Motol). (ptc.cz, © 2020)
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4 Vysledky
4.1 Specifika radioterapie u deti

Cilem radioterapie je dodat co nejvyssi terapeutickou davku co nejpiesnéji do nadoru, a piitom
ozifit co nejmensi objem zdravé tkand. Ridi setedy principem APARA (As precise as really
achievable) pro stanoveni cilového objemu aprincipem ALARA (As low as reasonably
achievable) pro okolni tkan€. Ve srovnani sterapii zafenim u dospélych podléha indikace,
planovani a vlastni ozafeni piisnéjSim pravidlim, ato pro vyssi riziko pozdnich nasledkt, které

mohou vyrazn¢ ovlivnit kvalitu budouciho Zivota vyléceného ditéte. (Kun a Beltran, 2009)
Postup pri 1éché zarenim

Piiprava pacienta pted radioterapii zac¢ind na simulatoru, ktery umoziuje lokalizaci, simulaci
a verifikaci ozafovaného objemu. Je vyuzivan bud’ klasicky simulator pracujici na principu
fluoroskopie (konven¢ni RTG simulator) nebo dnes ¢astéjsi CT simulator. Détsky pacient je uloZen
do stabilni, snadno reprodukovatelné polohy Spomoci fixatnich apolohovacich pomucek.
Nasleduje lokalizace nadorového objemu se zakreslenim znacek — kiiz alinii, které definuji
souradnicovy systém. Ten umoziuje pienést ozarovaci plan na télo pacienta. Poté pacient absolvuje
planovaci CT zobrazeni nebo Vv urcitych piipadech zobrazeni pomoci MRI, coZ poskytuje kvalitni
geometrické zobrazeni anatomie pacienta. Na planovacich CT snimcich je zakreslen obrys
pacienta, dale cilové objemy a kritické organy. V ozafovacim planu, ktery je nasledné vytvoren
planovacim systémem, je definovana davka zafeni, pocet frakci, je urena ozarovaci technika, je
vypoctena distribuce davky v cilovém objemu av kritickych strukturach. Poté je provedena
simulace ozafovaciho planu, kdy je pacient ulozen do stejné polohy jako pii lokalizaci. Provadi

se kontrola polohy lamel a ozatovanych poli. (Hynkova et al., 2016)

Pfi prvnim nastaveni k ozateni se provadi kontrola spravnosti nastaveni. K ovéfeni spravnosti slouzi
integrované zobrazovaci systémy do linearnich urychlovact, které¢ umoziuji CT zobrazeni pomoci

kuzelovitého svazku nebo portalové snimkovani kilovoltazni rentgenkou.

Ozafovani se provadi obvykle jednou denné kazdy vSedni den do celkové pozadované davky
v priib¢hu 4-8 tydnll. Doporucovand denni davka pro ozafované détské pacienty je nizsi nez
u dospelych pacientt, 1,5—1,8 Gy, vyjimecné 2 Gy. U paliativnich indikaci je davka na frakci vyssi.
U menSich nespolupracujicich déti je nutnd kazdodenni celkova anestezie k zaru¢eni neménné

polohy b&hem ozéteni. (Slampa et al., 2007)
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Fixac¢ni pomiicky

Fixace zajist'uje neménnou polohu ditéte béhem ozafovani a je tedy zakladem piesnosti 1écby. Déti
jsou pii ozatovani hlavy akrku fixovany maskou z termoplastického materialu, ktery po zahtati
zmékne améekkd hmota sepak vytvaruje individualné podle t€la ditéte aokraje Se zachyti
do fixa¢niho ramu. Po vychladnuti hmota ztuhne a maska je pouzivana pii kazdé frakci zateni. Pii
ozarovani v oblasti trupu nebo koncetin se détsky pacient imobilizuje pomoci vakuové matrace, coZ
je umélohmotny vak napInény polystyrenovymi kulickami — obrazek 1. Po vysati vzduchu vznikne

konkrétni obrys pacienta. Vakuova matrace umoziuje po povoleni ventilu opétovné pouZiti.

Obrazek 1: Fixace détského pacienta umélohmotnou maskou a vakuovou matraci
Zdroj: Slampa et al., (2007)

4.1.1 Brachyterapie u détskych pacientii

Pouziti radioaktivnich zafi¢i umoziuje piimé aplikace lokalni radiacni terapie prostiednictvim
intersticialni, intrakavitarni (v pediatrii pfedevsim vaginalni nebo nazofaryngealni) nebo povrchové
aplikace. Zdroj zafeni je umistén v t€sné blizkosti nadoru, coZ umoziuje dodani vysoké davky
do cilového objemu s rychlym spadem davky do okoli. Nejcastéjsi pouziti brachyterapie u déti je
pro mekkotkéanové sarkomy: rabdomyosarkomy Ve specifickych lokalitach (koncetiny, vagina),
fibrosarkomy, sarkomy epitelidlnich bun¢k atd. V pribéhu chirurgického zikroku se pro
intersticidlni aplikace zavedou katetry, v nich jsou nasledné napfedem definovanych mistech
umistény radioaktivni zdroje. Radioizotopy dodavaji pii 40 az 90 cGy za hodinu davku celkem 20
az 50 Gy za nepfetrzitou expozicni dobu 2 az 5 dni. Takova brachyterapie s nizkym davkovym
ptikonem vyuziva 192-Ir nebo 125-1. Nyni se spiSe vyuziva aplikaci radioizotopt s vysokym
davkovym piikonem pomoci afterloadingu, které se denn¢ opakuji. Pfistroj se zdrojem 192-Ir je
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naprogramovan tak, aby radioizotop dodal do pfedem stanoveného mista v zavedeném katetru.
(Pizzo et al., 2015)

4.1.2 Stereotakticka radiochirurgie

Existuje n€kolik stereotaktickych technik, které poskytuji pfesné ozateni v relativné malém objemu
na zaklad¢ stereotaktickych soufadnic (3D obrazem navigované cileni nadefinovany bod
Vv prostoru). Zakladem je presna lokalizace pomoci CT nebo MRI aimobilizace pacienta
stereotaktickym ramem. Klasickéd radiochirurgie je analogicka chirurgickému zakroku, dodava
jednu vysokou davku fotonového zareni, které zptisobuje smrt buriky a nekrozu tkané€ v cilovém
objemu. (Pizzo et al., 2015)

4.2  Moderni techniky radioterapie
4.2.1 Image Guided Radiotherapy (IGRT)

Radioterapie fizena obrazem Sepouziva ke kontrole spravnosti polohy pacienta avyuziva
zobrazovacich metod pfimo v ozatovné pred nebo v priibéhu ozafovani. Na vétsiné modernich
ozarovacl Ize provést jednak 2D megavoltazni snimky, 2D kilovoltazni snimky a poptipadé¢ CBCT
(cone beam computed tomography), tedy moznost upravy polohy pacienta ve 3D a porovnani
CBCT snimku s planovacim CT. Zmitiované moznosti IGRT vyuzivaji ionizujici zafeni a jsou

spojeny s dalsi davkou zafeni pro pacienta. (Pizzo et al., 2015)

4.2.2 Intensity Modulated Radioation Therapy (IMRT)

Radioterapie s modulovanou intenzitou svazku umoziuje zlepSeni distribuce davky v cilovém
objemu tvarovanim ozafovaného pole a modulovénim intenzity svazku. Zékladem IMRT je
optimalizovat radiacni terapii ke snizeni pravdépodobnosti poskozeni kritickych struktur v okoli
nadoru a zaroven umoziuje zvySeni davky v cilovém objemu ke zlepSeni lokalni kontroly nadoru.

(Pizzoetal., 2015)

4.2.3 Terapie protonovym svazkem

Prvni pacient byl pomoci protonového svazku ozaren v roce 1990 v komplexnim nemocni¢nim
ozafovacim centru v Kaliforii. V roce 2012 bylo v Ceské republice vybudovano Proton Therapy
Centre Czech s.r.o. V soucasné dob¢ bylo Protonovym centrem V Praze odléCeno pies 4500

pacienttl s riiznymi diagnozami. (Cechak a Hanugové, 2016)

36



Principy protonové terapie

Proton je stabilni Castice Spomémé vysokou klidovou hmotnosti akladnym elementdrnim
nabojem. Ve hmot¢ interaguje jako piimo ionizujici zafeni. Proton patii mezi husté ionizujici
Castice, takZe svou energii pfedava velmi intenzivné. Schopnost protonu brzdit se v tkani,
tzv. stopping power, popisuje obrazek 2. Na povrchu tkané ma proton vysokou rychlost, pienos
jeho energie tedy neni vysoky, nezptsobuje témér zadné ionizace. Ke konci doletu, pii mensi
energii Castice, vyvolava ve tkani hustsi ionizace. Této fyzikdlni vlastnosti protonu se v 1écbé

vyuziva.

Graf hloubkové depozice davky - obrazek 3 porovnava kiivky nejéastéji vyuzivanych druht ¢astic
ajejich energii Vradioterapii. Kiivka protonu vykazuje Braggliv pik. Svazek tak deponuje
maximum své energie na konci drahy aza Braggovym pikem davka rychle klesd. Spad davky
za cilovou strukturou je tedy strméjsi nez U fotonovych svazkd.
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Obrazek 2: Prichod protonu tkani
Zdroj: Vlastni uprava podle Torrisi, (2015)
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Obrazek 3: Hloubkova depozice davky
Zdroj: Vlastni Gprava podle Kaiser et al., (2019)

Z:kladni technologicky princip protonového centra v Praze

Zdroj protoni ma podobu dut¢ho valecku, zekter¢ho setermoemisi uvoliuji elektrony.
Elektronovy oblak zptsobuje ionizaci atomi vodiku. Uvolnéné protony jsou pak ptivadény
do cyklotronu, kde jsou urychleny (v piipadé PTC v Praze naenergii 230 MeV). Svazek
urychlenych protonii je veden z cyklotronu vakuovym kanalem k tzv. degraderu, coz je sada
uhlikovych filtrii 0 riizné tloust’ce umisténych na ototném karuselu. V piipadé PTC v Praze Ize
nastavenim degraderu ziskat svazek v rozsahu energii 100-200 MeV, coz odpovida dosahu
7,71-326 cm vetkani. Svazek je dale veden soustavou magnetickych cocek, coz jsou
kvadrupolové magnety, které svazek fokusuji kazdy vjednom sméru. Svazek je tak vyveden
do jedné ze ¢ty ozafoven (tii s pohyblivym svazkem protond a jedna s pevnym). V jedné chvili
muze ale pracovat pouze jedna z nich, pak se musi svazek prepnout. Koncovym prvkem uz

V samotné ozafovné je mohutné gantry, které nese magnety pro ohyb svazku smérem k pacientovi
s presnosti 0,5 mm. (Cechék a Hanusova, 2016)
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Zplisoby ozarovani

Indikace pro protonovou terapii se z klinického hlediska zasadné nelisi od indikaci pro fotonovou
1écbu. U protonové terapie je mnohem vice dtilezité znehybnéni ozafované oblasti a presné znalosti
0 dosahu svazku protonti, abychom byli schopni vyuzit Braggova piku, ktery prudce klesa ve své
distalni ¢asti. Vétsi daraz se klade ina presnost CT planovacich snimkt. V priibéhu 1é¢by se u
protonové terapie Castéji vytvaieji nové ozafovaci plany pro daného pacienta (tzv. re-planning),
pokud doslo ke zméné ozafovaného objemu, napriklad ubytek navaze pacienta nebo zmena
velikosti nadoru. U dychacich pohybli je potfeba vhodnym zplsobem zajistit gating.
(Mohan and Grosshans, 2017)

Narozdil od fotonové terapie se obvykle pouziva mensi pocet poli pro pokryti cilového objemu.
Diky fyzikalnim vlastnostem protonového svazku neni nutné s¢itat davku uvnitt nadoru z mnoha

smért, abychom vice Setiili zdravou tkan.

Z hlediska modulace svazku miizeme rozdé€lit techniku ozafovani do dvou skupin — rozptylované
svazky (passive scattering) pouZivajici pasivniho rozptylu dopadem svazku na ter¢ik a rozmitané
tuzkové svazky (spot scanning). V obou piipadech jde 0snahu rozsifit svazek do celého
ozafovaného objemu. Rozmitané svazku jsou nov&jsi technikou, ktera se pouziva i v prazském
protonovém centru. Svazek je do strany vychylovan pomoci magnetd. Postupuje se od distalniho
konce ozafovaného objemu, jakmile je ozafena jedna rovina, zméni se energie (dosah) svazku a je
ozafovana dalsi rovina blize ke zdroji. Planovani 1é¢by probiha u skenovanych svazkl inverzng,
podobné jako U IMRT techniky (fotonova radioterapie s modulovanou intenzitou svazku). Proto
setato technika ncékdy oznacuje jako IMPT (Intensity Modulated Proton Therapy).
(Vondracek, 2013)

Vyhody a nevyhody protonové terapie

Protony maji vyss$i radiobiologickou uCinnost (RBE) oproti fotoniim, protoze Sejedna
0 korpuskulamni c¢éstici. Odhadem jsou 1,1krat ucinnéj$i. RBE protonti Ize ale snadno srovnat
s fotonovymi frakciona¢nimi schématy. Fyzikalni davka protonti 1,8 Gy je v podstate ekvivalentni
2,0 Gy fotonu.

VétSina publikovanych vysledkti ukazuje nadiazenost protonti diky jejich fyzikalnim vlastnostem,
jako je maximalni depozice energie na konci dréhy arychly spad davky za Braggovym pikem
a tudiZ niZsi riziko radiacné€ indukovanych sekundarnich malignit. Ve vétSin€ pripadi tyto studie

39



neberou vuvahu davky odsekundamich neutronti generovanych jak v materidlech v okoli

pacienta, tak v samotném pacientovi.

Obrazek 4 (a) a (b) ukazuje absorbovanou terapeutickou davkovou distribuce fotonti a protontl.
Snizovani davky je U fotonového planu mnohem postupnéjsi nez U protonového, coz ma
zanasledek vyssi davky v oblastech pied vertebralnimi tély. Obrazek 4 (c) ukazuje rozlozeni
davkové distribuce rozptylenych neutront, které vznikly pii protonovém ozateni kraniospindlni osy
(CSI). I kdyz je davka neutronti mnohem niz8i nez terapeuticka davka protond, pronika do celého

téla pacienta a neni zanedbatelna.

25.8 Gy

a) Fotony

2.58 Gy

25.8 Gy (RBE)

b) Protony (terapeutické)

2.58 Gy (RBE)
g 0.6 Sv

c) Protony (rozptylené neutrony)

Obrazek 4: Davkova distribuce fotonli, protonli a protony generovanych neutront
pii ozafovani kraniospindlni osy u Ctyfletého pacienta
Zdroj: Vlastni uprava podle Zhang et al., (2013)

Moznost eskalace davky U protonové radioterapie piinesla zlepSeni lokélni kontroly azvySeni

celkového preziti, ale také moznosti 1écby radiorezistentnich nadora.

Hypofrakcionacni rezim ozafeni poskytuje nejen zlepseni kvality Zivota, ale i nizs$i ekonomické

naklady na lécbu.

Protonova radioterapie ma obecné mensi toxicitu 1écby.
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U protonového svazku hraje vyznamnou roli jeho dosah aptesné umisténi Braggova piku
do potiebné casti tkan€. Nejistoty tedy budou vznikat U pohyblivych organd, jejichz pohyb nelze
z fyziologickych pi¢in omezit. (Cechak a Hanugova, 2016)

Moznosti fixace détského pacientav PTC

Pii protonové radioterapii hraje presnost nastaveni pacienta velkou roli. Nejdelsi z celého procesu
ozafeni je proto polohovani a fixace pacienta na ozafovacim stole — obrazek 5. VV PTC Praha byla
protyto ucely zizena fixacni mistnost, zekteré je pacient pfemistén v Ozafovaci poloze
do ozafovny dalkové ovladanym stolem. Tento postup se ale v praxi pro svou ¢asovou narocnost
nevyuziva a pacient je polohovan pirimo v ozafovné. Kazda fixacni pomiicka ma sviyj ¢arovy kod

a Systém Mosaiqu nespusti €Xpozici pii pouZiti nespravné pomicky.

Obrazek 5: Fixace 3letého chlapce v celkové anestezii pfi ozafovani
kraniospinalni osy v poloze na biise

Zdroj: Vlastni fotografie
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4.3 Lécené déti a dospivajici v Proton Therapy Center Czech s.r.o.

Nejcastéjsim malignim onemocnénim, které je u déti indikovano k protonové terapii, jsou nadory
CNS. Podle studie: ,,Hodnoceni nakladové efektivity protonové terapie v systému zdravotni péce
v CR Ve srovnani se standardné pouzivanymi metodami radioterapie, vypracovanou v roce 2014
Masarykovou univerzitou v Bmg¢, je pravé u détskych nadord CNS piinosem lécebna metoda
pomoci protonového ozafeni. Vtomto pripadé¢ seuplatiuji hlavni prednosti protonové
lécby — vysoka presnost zacileni svazku protond, ktery nejvetsi ¢ast své energie preda presné
V ur¢eném miste, tedy v nadoru. Za nadorem klesa energetickd hodnota svazku k nule. Tkané, které

jsou ve sméru pohybu ¢astic za nadorem, jsou narozdil od konven¢ni radioterapie dobie chranény.

Vice nez 70 % détskych pacientii ozafovanych v prazském protonové centru ma novotvar v oblasti
CNS, nejcastéji je to meduloblastom (zhruba 35 %) nebo ependymom (27 %). Dalsi Castou
malignitou jsou sarkomy (17 %), z nich je nejvice zastoupen rhabdomyosarkom pojivové a meékké
tkan¢ hlavy, obliceje a krku.

V Evropé je ve 12 zemich celkem 30 center zabyvajicich se 1é¢bou protony. Jejich piehled uvadim
Vv Pfiloze 1. Prazské protonové centrum patii se 3 gantry a 1 ozafovnou S pevnym svazkem zateni
K tém nejvétsim. Diky absenci protonovych center Ve stfedni a vychodni Evropé (pouze dve,
v Praze avKrakové), podstupuji v CR 1é¢bu i pacienti z cizich zemi. Nejéast&ji jsou to déti
ze Slovenska — zhruba 30 % détskych pacienttt PTC. 10 % tvori déti z Chorvatska a z 9 % ptijizdgji
déti zRuska. Léceny v Praze byly idéti zKazachstanu, Béloruska, Cemné Hory, Rumunska
a ostatnich zemti, ty tvori 5 % pacientt.

V PTC nepodstupuji détsti pacienti pouze ozareni s kurativnim zamérem. Piiblizn€ 8 % déti zde
podstoupilo paliativni 1é¢bu. Jednalo se predevS§im O reiradiaci nejmalignéjsitho gliomu
mozku — glioblastoma multiforme. U vétSiny déti se nejcastéji pouziva frakcionace 30x1,8 Gy,
medidn davky je 54 Gy/30 frakci. Pocet frakci se u radikalniho zdméru radioterapie zsadné nelisi
od paliativni 1écby.

U nespolupracujicich déti je nutna opakovana celkova anestezie. Pramémy Cas v anestezii je kolem
40 minut. V PTC je uspavano piiblizné 30 % déti. Do ledna 2020 tedy v protonovém centru bylo

provedeno 1826 anestezii. Primémy vek uspavanych déti je 5 let.

Pacienti jsou 1 x tydn€ kontrolovany détskym onkologem ve FN Motol. Po podani anestezie

nebo pii konkomitantnim podavani chemoterapie jsou v Motole i hospitalizovany.
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Prvni ozafovna byla v PTC uvedena do provozu v prosinci 2012. Prvni détsky pacient byl pomoci
protonti ozaren v dubnu 2013. Na Obrazek 6 jsou znazornény pocty lécenych détskych pacientl
V jednotlivych letech. Zhruba 4 % déti a mladistvych s nadorovym onemocnénim bylo v roce 2016

indikovano k protonoveé 1écbe.

POCET LECENYCH DETI V PTC V LETECH
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Obrazek 6: Pocty détskych pacientti 1écenych v PTC v jednotlivych letech
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z Proton Therapy Center Czech s.r.o.
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4.4  Incidence nejcastéjSich nadorovych onemocnéni u déti

Jiné maligni
epitelialni
Nadory ze novotvary a maligni
zarodecnych bunék, melanomy Leukémie
nadory trofoblastu a 13% 23%

novotvary

pohlavnich organt
7%

Sarkomy mékkych
tkani a jiné
extraosealni
sarkomy
6%
Zhoubné nadory
kosti
5%
Nadory jater
1%

Lymfomy
16%

Nadory ledvin
3%
Retinoblastom
2% Nadory CNS a rlizné
Neuroblastom a jiné nadory intrakranidlni a
bunék perifernich nervi intraspinalni nddory
5% 19%

Obrazek 7: Relativni zastoupeni malignit u déti (1996-2016)
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR
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4.4.1 Leukémie (ICCCI)

Vyvoj incidence a mortality v Case,
1996-2016
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Obrizek 8: Incidence a mortalita leukémie v ¢ase
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Leukémie je nejcastéjSim zhoubnym onemocnénim v détském ve&ku. I pfes vykyvy lze
ve sledovanych letech 1996-2016 pozorovat piiblizné stabilni pocet novych piipadi. V roce 2016
bylo v CR nové diagnostikovano 81 onemocnéni, coz je 39 piipadii na 1 000 000 déti.

Mortalita na leukémii u déti ve véku 0-19 let po celé obdobi 1996-2016 i pies vykyvy klesa. V roce
2016 zemielo v Ceské republice 10 déti s diagndzou C91-C95, co je 5 pidpadii na 1 000 000 déti.

Tabulka 3: 5leté preziti u leukémii

Rok Chlapci Divky Celkem
2011-2016 90,6 % 88,7 % 89,8 %
2005-2010 83,1% 85,9 % 84,7 %
1999-2004 78,1 % 79,6 % 79,6 %

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Primémé procentudlni hodnoty Sletého preziti lze pouzit khodnoceni 1é¢ebné péce

0 onkologického pacienta v CR Vv pribéhu let. Dle ofekavani sesvyvojem protinddorové
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a podptrné 1écby procenta pacientti zvysuji. Od roku 1999 do roku 2016 jde o zlepseni 0 zhruba
10 %.

Vyvoj incidence v Case podle pohlavi,
1996-2016
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Obrazek 9: Incidence leukémie v Case podle pohlavi
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Ve vsech sledovanych letech je pfevaha incidence leukémie v absolutnim poctu u chlapcii ve véku

0-19 let nad divkami pomérem 1,3 : 1.
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Spektrum podskupin ICCC | v case,
1996-2016
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® Lymfoidni leukémie m Akutni myeloidni leukémie
® Chronicka myeloproliferativni onemocnéni Myelodysplasticky syndrom

m Nespecifikované leukémie

Obrazek 10: Spektrum podskupin leukémii
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

V jednotlivych letech je patra dlouhodoba prevaha lymfoidni leukémie (zhruba ze 74 %)
ze sledovanych podskupin leukémie u déti ve veéku 0-19 let. Myelodysplasticky syndrom ma mirmy

narust podilu na incidenci této diagnostické skupiny.
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Veékoveé specificka struktura,
1996-2016
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Obrazek 11: Pocty pacienti dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Z celkového poctu onemocnéni (N=1905) piipada v obdobi 1996-2016 u nové nemocnych déti
sICCC | vCR nejvice pifpadti (40 %) navék mezi 1-4 lety. Naopak nejmensi incidence
U absolutniho poctu (zhruba 5 %) je zaznamendana Ve vékové skupiné pod 1 rok.

Akutni lymfoblastickd leukémie se nejcastéji vyskytuje mezi 2. az 5. rokem Zivota. V tomto obdobi
je nezraly imunitni systém zatézovan astymi virovymi infekcemi a vznikla porucha fizeni imunity
zvysuje riziko vzniku leukémie. Pro vznik détské leukémie je totiz uznavana teorie dvou mutaci,
které postihuji genetickou vybavu lymfocytu. Prvni prob¢hne prenatilné¢ a druhd je nejcastéji
disledkem béznych virovych infekti, které zasdhnou jiz poskozenou buriku.
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4.4.2 Lymfomy (ICCC II)

Vyvoj incidence v Case,
1996-2016
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Obrazek 12: Incidence lymfomu v Case
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence lymfomua u déti ve véku 0-19 let v absolutnim pocétu do roku 2003 prudce poklesla,
po zbytek obdobi je ipfes vykyvy piiblizné stabilni pocet novych piipadi. V roce 2016 bylo
v Ceské republice nové diagnostikovano 53 onemocnéni, coz je 25 piipadii na 1 000 000 déti.

Tabulka 4: 5leté preziti u lymfoma

Rok Chlapci Divky Celkem
2011-2016 93,9 % 92,8% 93,6 %
2005-2010 94,4 % 94,8 % 94,4 %
1999-2004 90,3 % 90,6 % 90,6 %

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Obdobn¢ jako u leukémie i u lymfomt procento Sletého preziti déti ve veku 0-19 let roste. V roce
2016 5 let prezilo témet 94 % déti s touto diagnozou.
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Vyvoj incidence v Case podle pohlavi,
1996-2016
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Obrazek 13: Incidence lymfomu v ¢ase podle pohlavi
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence lymfomu u chlapcti ve véku 0-19 let je v absolutnim poctu pomérem 1,5 : 1 prevazné
vy$si nez u divek po celé sledované obdobi 1996-2016.

Spektrum podskupin ICCC Il v Case,
1996-2016
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Obrazek 14: Spektrum podskupin lymfomu
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR
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Z jednotlivych diagnostickych podskupin lymfoma déti ve véku 0-19 let je ve sledovaném obdobi
patrna stabilni dlouhodobé prevaha Hodgkinova lymfomu. V priméru 55 % ze vSech sledovanych

let z celkového poctu této diagndzy. Mirny nardst podilu na incidenci ma Burkitttiv lymfom.

Vekove specificka struktura,
1996-2016
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Obrazek 15: Pocty pacienti dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Z celkového poctu onemocnéni (N=1584) piipada v obdobi 1996-2016 u nové nemocnych déti
sICCC Il v CR nejvyssi incidence (téméF 51 %) na dospivajici skupinu déti ve véku 15-19 let.
Naopak nejmensi incidence U absolutniho poctu (zhruba 2 %) je zaznamenana Ve vékové skuping

pod 1 rok. Je patrny nartst incidence lymfomti s vékem.
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4.4.3 CNS a ostatni intrakranialni a intraspinalni neoplazmata (ICCC II)

Vyvoj incidence a mortality v Case,
1996-2016
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Obrazek 16: Incidence a mortalita u nadord CNS v Case
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

w7

Nadory CNS jsou nejéastéjsimi solidnimi nadory détského veéku. Incidence ICCC 111 u déti ve véku
0-19 let v absolutnim poctu vykazuje znacné vykyvy, pfedevsim v prvnich cca 8 sledovanych
letech. Ve zbylych letech se ro¢ni poty onemocnéni zhruba stabilizovaly. Trend je i ptes vykyvy
mirné rostouci v celém obdobi. V roce 2016 bylo v CR diagnostikovano 78 novych onemocnéni,

coz znamena 37 piipadi na 1 000 000 déti.

Mortalita zhoubnych nadori mozku, michy ajinych ¢asti CNS u déti ve veéku 0-19 let po celé
obdobi 1996-2016 i pfes mimy nartst v letech 2009 a 2011 celkové klesa. V roce 2016 zemielo
v Ceské republice 12 déti s diagnozou C70-C72, coz je 6 piipadii na 1000000 déti. Priméma
mortalita v obdobi 1996-2016 je zhruba 30 %.
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Tabulka 5: 5leté preziti u nadort CNS

Rok Chlapci Divky Celkem
2011-2016 78,5 % 79,8 % 78,8 %
2005-2010 73,8 % 73,2 % 73,0%
1999-2004 71,6 % 74,8 % 73,2 %

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

U pacientti s nadorovym onemocnénim CNS je procento Sletého pieziti oproti ostatnim

onkologickym diagnézam u déti pomémé nizké. V roce 2016 je to necelych 80 %.

Vyvoj incidence v Case podle pohlavi,
1996-2016
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Obrazek 17: Incidence nadord CNS Vv Case podle pohlavi
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence nadord CNS je u chlapcti ve véku 0-19 let v absolutnim poctu prevazné vyssi nez U divek

pomérem 1,2 : 1.
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Spektrum podskupin ICCC Il v Case,
1996-2016
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Obrazek 18: Spektrum podskupin nadord CNS
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Ze spektra diagnostickych podskupin ICCC 1T u déti ve véku 0-19 let ve sledovaném obdobi je
patrnd dlouhodobé stabilni prevaha astrocytomu, které se vyskytuji prevazné U starSich déti.
Spektrum podskupin zhoubnych onemocnéni CNS se béhem let vyrazné neméni.
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Vekove specificka struktura,
1996-2016
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Obrazek 19: Pocty pacientil dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

V obdobi 1996-2016 je nejvice nemocnych déti s ICCC Il v CR ve vékové skuping 5-9 let,
pric¢emz 75 % pacientt je Ve véku 1-14 let. Dle zastoupeni vékovych skupin U nové nemocnych je
nejméné pacientd pod 1 rok (5 %). Nejvyssi incidence nal 000 000 déti snadorovymi
onemocnénimi CNS je zaznamenana ve vékové skupiné 3 roky (49 piipadd na 1 000 000 déti).
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4.4.4 Neuroblastom a jiné tumory bunék perifernich nervii (ICCC IV)

Vyvoj incidence v Case, 1996-2016
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Obrazek 20: Incidence neuroblastomu v ¢ase
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence neuroblastomu u déti ve véku 0-19 let v absolutnim poctu kolisa. Ve sledovaném obdobi
19962016 pozorujeme 20-30 onemocnéni roné, V poslednich 5 letech 0 néco méné (mezi 15-25
piipady). V roce 2016 bylo vCR nové diagnostikovano 20 piipadi, coz je 10 nemocnych
na 1 000 000 déti.

Tabulka 6: 5leté preziti u neuroblastomu

Rok Chlapci Divky Celkem
2011-2016 84,5 % 90,7 % 87,4 %
2005-2010 77,1% 88,8 % 82,0%
1999-2004 67,2 % 74,2 % 70,6 %

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR
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Vyvoj incidence v Case podle pohlavi,
1996-2016
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Obrazek 21: Incidence neuroblastomu v ¢ase podle pohlavi
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence neuroblastomu uchlapci ve véku 0-19 let je vabsolutnim poctu iV piepoctu
na 1 000 000 déti daného pohlavi prevazné stejna jako u divek. Ve sledovanych letech 1996-2016
byl neuroblastom diagnostikovan celkem 239 chlapcim a220 divkdm, pomér mezi obéma
pohlavimi je tedy piiblizné 1 : 1. Vyraznéjsi rozdily Ize vSak pozorovat v roce 1999 a v poslednich
6 letech.
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Veékoveé specificka struktura,
1996-2016
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Obrazek 22: Pocty pacienti dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Ve sledovaném obdobi je v CR vice nez 80 % pacientl S neuroblastomem mladsich 4 let. Ve
veékové skupiné 5-9 let je zastoupeno 10 % pripadi. Dale incidence s vékem prudce klesa. Naopak

s vékem roste klinicka agresivita nadoru.
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4.4.5 Sarkomy mekkych tkani a jiné extraosealni sarkomy (ICCC 1X)

Vyvoj incidence v Case, 1996-2016
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Obrazek 23: Incidence sarkomi mé&kkych tkani v Case
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence sarkomi u déti ve véku 0-19 let v absolutnim poctu v prvnich sledovanych letech klesala
az do roku 2000, po zbytek obdobi je ale pozorovan i pies vykyvy mirny nartist poétu pacientt.
V roce 2016 bylo v Ceské republice nové diagnostikovano 28 onemocnéni, coz je 13 piipadi
na 1 000 000 déti.

Tabulka 7: 5leté pieziti u sarkomi mékkych tkani

Rok Chlapci Divky Celkem
2011-2016 63,5 % 73,0 % 67,6 %
2005-2010 75,4 % 75,6 % 75,6 %
1999-2004 64,7 % 64,8 % 64,8 %

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR
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Vyvoj incidence v Case podle pohlavi,
1996-2016
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Obrazek 24: Incidence sarkomll mekkych tkani v ¢ase podle pohlavi
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence sarkomu meékkych tkani u chlapcti adivek ve véku 0-19 let je v absolutnim poctu
prevazné vyrovnand. Ve sledovaném obdobi je celkovy pocet diagnostikovanych chlapct 290
a divek 238.Vyraznéjsi prevaha chlapcii je vSak pozorovana v letech 1994, 2005, 2006, 2010 av
letech 2014 a 2015. Pomér vyskytu mezi chlapci a divkami je v praiméru 1,2 : 1.
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Spektrum podskupin ICCC Xl v Case,
1996-2016
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m Rabdomyosarkomy

Obrazek 25: Spektrum podskupin sarkomt mékkych tkani
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Ze spektra diagnostickych podskupin sarkomti mekkych tkani déti ve véku 0-19 let ve sledovaném
obdobi je patrna dlouhodoba stabilni pievaha rabdomyosarkomu a jinych specifikovanych sarkomt
meékkych tkéani, podily téchto dvou podskupin V letech kolisaji. Celkovy podil rabdomyosarkomu
Vv letech 1996-2016 je 42 %, jinych specifikovanych sarkomti mékkych tkani 39 %. Podily
ostatnich dvou podskupin, fibrosarkomti a nespecifikovanych sarkomti meékkych tkani, jsou nizké.
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Veékove specificka struktura,
1996-2016

200
> 150
QO
o
o
£ 100
o)
-l
o
[%2]
o
. “

0

<1 1-4 5-9 10-14 15-19
ROK

Obrazek 26: Pocty pacientil dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

V obdobi 1996-2016 dle zastoupeni vékovych skupin Unové nemocnych je nejvice pacientl
ve vékové skupiné 15-19 let (31 %). Incidence nartista s vékem.
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4.4.6 Celkové shrnuti détskych onkologickych onemocnéni

Vyvoj incidence v ¢ase, 1996-2016
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Obrazek 27: Incidence zhoubnych nadorti u déti v Case
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Celkovy pocéet onemocnéni U déti ve véku 0-19 let za sledované obdobi 1996-2016 je 8 463.
Incidence zhoubnych nadorti v absolutnim poc¢tu ma do roku 2007 klesajici tendenci. Rovnéz
v poslednich tiech letech incidence mimé poklesla. V roce 2016 bylo v CR diagnostikovano 378

onemocnéni, coZ je 181 pifpadti na 1 000 000 deti.
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Vyvoj incidence v Case podle pohlavi,
1996-2016
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Obrazek 28: Incidence zhoubnych nadorti u déti v ¢ase podle pohlavi

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Incidence zhoubnych nadorti je U chlapct ve véku 0-19 let v absolutnim poctu vyssi nez U divek.
V poslednich dvou letech byly v§ak hrubé¢ incidence u obou pohlavi téméf totozné. Celkovy pocet
novotvart Ve sledovanych letech 1996-2016 byl u chlapcti 4 629 a u divek 3 834.
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Obrazek 29: Spektrum zhoubnych nadoru u déti v Case

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Ze spektra diagnostickych skupin malignich onemocnéni U déti ve véku 0-19 let je patrny mirny

nartst podilu onemocnéni CNS a jinych malignich epitelidlnich novotvari a malignich melanomti

Naopak mirny pokles je patrny U lymfomti a nadorti ze zarode¢nych bunék.
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Vékoveé specificka struktura,
1996-2016
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Obrazek 30: Pocty pacientil dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Dle zastoupeni vékovych skupin je nové nemocnych nejvice pacientti mezi nejmladsimi détmi do 4

let a u adolescentti Ve véku 15-19 let. Nejvyssi incidence zhoubnych onemocnéni na 1 000 000 déti
je u vékové skupiny <1 rok (267,5 piipadi na 1 000 000 déti).
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Vyvoj mortality v Case,

1996-2016
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Obrazek 31: Mortalita zhoubnych nadorti u déti v Case
Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR

Mortalita zhoubnych nadorti u déti ve véku 0-19 let v absolutnim potu po celé sledované obdobi
1996-2016 klesa, po pocatecnim prudkém poklesu v poslednich letech spise mimé. Celkovy pocet
Gmrti je u déti v letech 1996-2016 1 514. V roce 2016 zemielo v CR 45 déti na zhoubny nador,
coz je 21 ptipadii na 1 000 000 déti.

Tabulka 8: 5leté preziti zhoubnych nadord u déti

Rok Chlapci Divky Celkem
2011-2016 86,7 % 88,6 % 87,5 %
2005-2010 82,7% 84,7 % 83,6 %
1999-2004 78,9 % 82,4 % 80,3 %

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z NOR
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5 Diskuse

Détsti pacienti tvori podle mych zjisténych udaji 5 % onkologicky nemocnych podstupujicich
lécbu v protonovém centru v Praze. Primat protonového centra MUDr. Jifi Kubes, Ph.D. fekl
V dubnu 2017 deniku metro, Ze déti tvoii zhruba 12 % pacienti PTC. To dokazuje zvyseni poctu
lécenych dospélych pacientii.

Prazské protonové centrum ma kapacitu pro dva tisice pacientt za rok. Jedno protonové centrum
podobného rozsahu jako je to prazské, je pro 10 az 15 milionii obyvatel. Nejvice protonovych center
na pocet obyvatel ma Japonsko (16 center sprotony a6 center pouzivajicich uhlikové ionty).
V Evrope je to pak Nizozemsko se 3 centry na zhruba 17 milioni obyvatel, ovSem tato centra jsou

mensi nez to v CR.

Zkoumané diagndzy zhoubnych onemocnéni udéti obsahuji 5 nejpocetnéjSich skupin.
Sledovanym znakem byl pocet détskych pacientti v jednotlivych letech 1996-2016, jejich pohlavi,
veék a dlouhodobé preziti.

Prvni diagnostickou skupinou byla leukémie, jakozto nejcastéjsi maligni onemocnéni détského
véku. Podle primémé hodnoty z let 1996-2016 tvoii 23 % vSech détskych malignit. Podle
Linkos.cz, (© 2019) leukémie tvoii 30 % zhoubnych nadori v détském veku. Ze zpracovanych dat
vyplyva, Ze incidence Ve sledovanych letech znacné kolisa. I ptes vykyvy je ale pozorovan priblizné
stabilni po¢et novych piipadi tohoto onemocnéni. Mortalita od roku 1996 klesa. Zatimco V roce
1996 zemtelo 30 pacientti z 99 diagnostikovanych, vroce 2016 zemielo z 81 piipadi 10
nemocnych. Tabulka 3 udava relativni procenta vyvoje Sletého preziti v Case, ktera se S rozvojem
protinadorové a podplirné 1écby zvySuji. Na obrazku 8 je graf znazormujici incidenci leukémie
Vv Case podle pohlavi, kdy ve vSech sledovanych letech byla pfevaha nemocnych na stran€ chlapct.
Obrazek 9 rozdélyje leukémii napodskupiny, kde nejvetsi podil naincidenci mé akutni
lymfoblasticka leukémie (ALL), ktera tvoii v priméru z let 1996-2016 74 % vsech leukémii. Podle
Linkos.cz, (© 2019) je ALL zastoupena v 80 %. Obrazek 10 zobrazuje veékové rozloZeni pacientti

s diagnozou ICCC 1, kdy nejvice nemocnych je u nejmladsich déti do 5 let.

Tretim nejCast€jSim zhoubnym nadorem udéti amladistvych jsou maligni lymfomy. Podle
Linkos.cz, (© 2019) tvoii 10 % malignim onemocnéni U déti. Dle mych vypocti podle dat zNOR
je prumérna hodnota z let 1996-2016 16 % malignit. Podle obrazku 11 incidence lymfomti poklesla
zhruba o polovinu. V roce 1996 bylo diagnostikovano 107 onemocnéni, v roce 2016 to bylo 53.

Tabulka 4 ukazuje, Ze opét jako U leukémie procento Sletého pieZiti roste. Obrazek 12 znézoriiuje
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vyvoj incidence lymfomu v ¢ase podle pohlavi. Pfevaha incidence je pomérem 1,5 : 1 na strané
chlapcti. Spektrum podskupin lymfomt na obrazku 13 ukazuje stabilni prevahu Hodgkinova
lymfomu zhruba z 55 %. Podle Linkos.cz, (© 2019) tvoii Hodgkintv lymfom 40 % piipada.
Z obrazku 14 vyplyva, ze lymfomy se tykaji predevsim dospivajicich pacientii.

Nédory centralni nervové soustavy jsou nejcastéjSimi solidnimi nadory u déti. Podle primémé
hodnoty z obdobi 1996-2016 tvoii 19 % détskych malignit. Podle Slampa et al., (2007) je to
20 - 30 %. Obrazek 15 ukazuje trend mirné rostouci v absolutnim poctu pacientt. Naopak mortalita
ve sledovaném obdobi i pies vykyvy celkové klesa. Tabulka 5 ukazuje primérna procenta Sletého
preziti v Case. Trend je jako U predeslych zkoumanych skupin diagnoz rostouci. Podle obrazku 16
je incidence i u nador CNS vyssi u chlapci nez u divek. Graf spekter podskupin ukazuje stabilni
prevahu astrocytomi. Dle obrazku 18 se zastoupenim vékovych skupin Unové nemocnych je
nejvice pacientl mezi détmi kolem 3 let veku, Srostoucim vékem déti piipadi S diagnozou

ICCC II ubyva.

Neuroblastomy tvoii asi 5 % détskych nador. Podle Slampa et al., (2007) je to 7-10 %. Incidence
neuroblastomu podle zpracovaného grafu naobrazku 19 ve sledovanych letech znacné kolisa.
V tabulce 6 jsou zpracovana praméma procenta Sletého preziti v jednotlivych obdobich. Trend je
iu neuroblastomu rostouci. Obrazek 20 znazoriuje vyvoj incidence v ¢ase podle pohlavi.
Pozorujeme pomér mezi obéma pohlavimi piiblizné 1 : 1. Podle grafu naobrazku 21 je
neuroblastom onemocnéni déti nejmladsiho véku. Vice nez 80 % pacienti je ve sledovanych letech

mladsich 4 let.

Sarkomy mekkych tkani predstavuji svym 7% podilem patou nejcaste)si malignitu détského veku.
Na obrazku 22 je zpracovan vyvoj poctu pacientli v case. Incidence velmi kolisa, ovSem
Vv poslednich letech je pozorovan mirny nartst poftu pacientd. V tabulce 7 jsem zpracovala
prumeéma relativni procenta Sletého preziti, kdy v letech 2005-2010 byly lepsi vysledky 0 8 % nez
Vv letech 2011-2016. Obrazek 23 vyjadiuje vyvoj incidence podle pohlavi, kdy je v absolutnim
poctu mirna prevaha chlapct nad divkami. Ze spektra podskupin sarkomt vyplyva zna¢na pievaha
rabdomyosarkomti nad ostatnimi diagnézami. Podle vékové specifické struktury na obrazku 25

vidime nartst po¢tu pacient s piibyvajicim vékem.

Celkové shmuti vyvoje incidence v ¢ase popisuje obrazek 30. Incidence zhoubnych nadort
Vv absolutnim poctu ma doroku 2007 klesajici tendenci, pak nasleduje nartist onemocnéni
aV poslednich trech ledech (2014-2016) incidence mirmné poklesla. VysSi incidence détskych
malignit je u chlapcti. Ze spektra diagnostickych skupin je patmy mirny nartst podilu onemocnéni
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CNS v case, naopak mirny pokles je U lymfomu. Na obrazku 33 je zndzorména vekové specificka
struktura détskych pacienti, kdy nejvice nemocnych je UnejmladSich pacientd do4 let
audospivajicich ve véku 15-19 let. Podle obrazku 34 mortalita zhoubnych nadorti u déti
ve sledovaném obdobi 1996-2016 klesa. Po pocatecnim prudkém poklesu v poslednich letech spise
mimné. Tabulka 8 ukazuje relativni procento Sletého preziti malignit U déti. Procenta v priibéhu

obdobi vzrostla.

Nejvice onkologicky nemocnych déti amladistvych vevéku 0-19 let ma pri vékove
standardizovan¢ incidenci (jaky byl pocet pripadia na 1 000 000 osob, kdyby zkoumana populace
méla stejnou vékovou strukturu jako populace standardu) Belgie 211,1 (2004-2013). Podobnou
incidenci mai Italie (1992-2013) a Chorvatsko (2001-2014). Hodnotu ASR (age-standardised rate)
mezi 180-190 ma Svycarsko (1990-2013) a Norsko (1990-2013). Nasleduje Ceské republika
s173,5 (1990-2012), podobné je natom tieba Francie (1993-2012), Nizozemsko (1993-2013)
nebo Némecko (1994-2013). Mezi zemé s nejnizsi incidenci patii Velka Britanie (2000-2011)
s 149,5 pripady, Rusko (1998-2015) s ¢islem 142,1 a Polsko (2001-2013) 140,3. Nejnizsi hodnotu
ASR v Evropé ma Bulharsko (1990-2013) 124,6.
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6 Zavér

V teoretické Casti bakalaiské prace jsou zpracovany informace z dostupné literatury, odbornych
¢lanki a webovych stranek. Jsou zde kapitoly 0 odlisnostech nadort u déti a dospé€lych, prevenci
v détské onkologii, ptiznacich nadorovych onemocnéni, jejich diagnostice, 1€¢bé a komplikacich.
Shrnuta jsou i nejéastéjsi maligni onemocnéni U déti a adolescentil. V praci jsou popsany i kapitoly
0 modernich technikéch radioterapie véetn¢ pritbéhu terapie protonovym svazkem, jejich vyhod
anevyhod, kde bylo ¢erpano z poznatki z pracovisté z Protonového centra v Praze. Cilem této
prace bylo analyzovat specifikace komplexni onkologické péce 0 détského pacienta adale

analyzovat onkologicka onemocnéni déti dle véku a diagnéz.

Odpovéd’ navyzkumnou otizku, zdali stoupd pocet onkologicky nemocnych déti v Ceské
republice, byla vytvofena na zakladé analyzy idaji 0 poétu pacientti ve véku 0-19 let za obdobi
1996-2016. Statisticka data byla ¢erpana z Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky Ceské
republiky. Vysledky jsou graficky zndzomény, popsany a porovnany s tidaji udavanymi v odborné
literatufe a webovych strankach www.linkos.cz. Poget onkologicky nemocnych déti v CR ma
ve sledovanych letech spiSe klesajici tendenci, takze incidence nadorovych onemocnéni U déti

podle provedeného vyzkumu neroste.

Bakalaiska prace by mohla byt pouzita jako studijni material pro studenty, zdravotnické pracovniky

I Sirokou vefejnost.
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Prilohy

Priloha 1: Centra zabyvajici se vV Evropé protonovou lé¢bou

Zemé

Anglie

Anglie

Anglie

Anglie

Anglie

Ceska
republika

Dansko

Francie

Francie

Francie
Italie
Italie
Italie

Némecko

Némecko

Némecko

Kdo, kde S/C/SC*
max.
energie
(MeV)
Clatterbridge C 62
Proton Partner's
Rutherford CC, C 230
Newport
The Christie
Proton Therapy C 250
Center,
Manchester
Rutherford
Health Proton
Beam Therapy, C 230
Reading,
Birkshire
Rutherford
Health Proton
Beam Therapy, SAEY
Northumberland
PTC Czech s.r.o., C 230
Prague
Dansk Center for
Partikelterapi, C 250

Aarhus
CAL/IMPT, Nice C 65, SC 235

CPO, Orsay C 230

CYCLHAD, C 230
Caen

INFN-LNS,

Catania €60
CNADO, Pavia S 250
APSS, Trento C 230

HZB, Berlin C 250
RPTC, Munich C 250
HIT, Heidelberg C 250
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Smér svazku

1 pevny svazek

1 gantry**

3 gantry**

1 gantry**

1 gantry**

3 gantry**, 1
pevny svazek
3 gantry**, 1

horizontalni
pevny svazek
1 pevny svazek,

1 gantry**

1 gantry**, 2
pevné svazky

1 gantry**

1 pevny svazek

3 horizontalni, 1
vertikdlni pevny
svazek
2 gantry**, 1
pevny svazek
1 pevny svazek
4 gantry**, 1
pevny svazek
2 pevné svazky,
1 gantry**

Zahajeni
1écby

1989

2018

2018

2019

2019

2012

2019

1991, 2016
1991, 2014
2018

2002

2011

2014
1998
2009

2009, 2012



Némecko WPE, Essen C 230 , 2013
pevny svazek
Némecko UPTD, Dresden C 230 1 gantry*** 2014
Némecko MIT, Marburg S 250 3 horizontalni, 2015
pevné svazky
Nizozemsko LCJ;t/cI)girIT;ecr:]’ C 230 2 gantry*** 2018
2 gantry**, 1
Nizozemsko ~ HollandPTC, C 250 horiz. pevny 2018
Delft
svazek
Nizozemsko f/lc;?sfr’ lﬁt SC 250 1 gantry** 2019
Polsko  IFJPAN,Krakow €230 | Pevmysvazek, 5414 oo16
2 gantry
2 horiz., 1
MedAustron, vertikalni pevny
Releus e Wiener Neustadt 5253 svazek**, 1 2016
gantry**
Rusko ITEP, Moscow S 250 1 pevny svazek 1969
Rusko JINR 2, Dubna C 200**** 1 pevny svazek 1999
Rusko MPI(ieSr’sﬁslrgt- C 250 2 gantry** 2018
Rusko MRRC, Obninsk S 250 1 pevny svazek 2016
Federal HighTech
Rusko Center of FMBA, C 230 4 gantry** 2019
Dimitrovgrad
Spanélsko %Jéropﬂss(;lrji% C 230 1 gantry** 2020
Svédsko gﬁﬁgﬁg;’;‘;{‘a C 230 2 gantry** 2015
3 gantry**, 1
Svycarsko CP.T'. Pl C 250 horiz. pevny TElEy JEElD,
Villigen 2013, 2018

4 gantry***, 1

svazek

*S/C/SC = Synchrotron (S), Cyklotron (C), SynchroCyklotron (SC)
** s tuzkovym skenovanim

*** s rozptylem svazku a tuzkovym skenovanim

**** degradovany svazek

Zdroj: Vlastni zpracovani dle dat z Particle Therapy Co-Operative Group, (2020)
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Seznam pouzitych zkratek

ALL
CNS
Csl
CT
EBV
EDTA
FDG
Gy
(AY2

IF
IGRT
IMRT
MeV
MIBG
MIBI
MKN

MRI
PET
PNET
RTG
TBI
TD
uz
WHO

akutni lymfoblasticka leukémie

centralni nervovy systém

craniospinal irradiation — ozafeni mozku a michy
vypocetni tomografie

Epstein-Barrové virus

kyselina ethylendiaminotetraoctova
fluordeoxygluk6za — radiofarmakum pouzivané k vySetieni PET
jednotka absorbované davky zareni

intravenozné

involved field — 1é¢ba cilena na postizené uzliny
radioterapie fizend obrazem

radioterapie s modulovanou intenzitou svazku zafeni
megaelektronvolt

metajondbenzylguanidin

methoxyisobutylisonitril

mezinarodni klasifikace nemoci a souvisejicich zdravotnich
problému — publikace kodifikujici systém oznacovani a klasifikace
nemoci

magneticka rezonance

pozitronova emisni tomografie

primitivni neuroektodermovy tumor
rentgenové zafizeni

Total Body Irradiation — celotélové ozafovani
toleran¢ni davka

ultrazvuk

svétova zdravotnicka organizace
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