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Uvod

Tumory jicnu se obecné fadi k mén¢ cCastym onemocnénim, jejich incidence vSak
postupné roste. K diagnostice karcinomu jicnu dochéazi Casto az v pozdnich stadiich, a to
hlavné kvili jeho pocateCnimu bezptiznakovému vyvoji. K nejcastéjSim piiznakiim se fadi
polykaci obtize a ubytek na vaze. Pozdni pfiznaky nemoci zapficinuji Spatnou prognozu a
celkove zhorSuji 1écbu tohoto onemocnéni. Jediny standardni postup 1écby neni urceny. Pro
vybér 1écby je dilezité znat umisténi tumoru, stadium onemocnéni a posoudit celkovy stav

pacienta.

Hlavnim cilem bakalafské prace je shrnout dohledané informace o nddorech jicnu a

jejich 1é¢bé. Hlavni cil je rozdélen do 4 diléich useku:

1) Predlozit informace o charakteristice nadori jicnu

2) Sumarizovat moznosti 1écby karcinomi jicnu

3) Ptedlozit poznatky o 1écbé karcinomt jicnu s vyuzitim zevni radioterapie

4) Predlozit dohledané informace o 1é€b¢ karcinomi jicnu s vyuzitim
brachyterapie

Pro tvorbu bakaldiské prace byly pouzity odborné clanky a odbornéd literatura
vyhledané pomoci reSersni ¢innosti. K vyhleddvani kniZnich publikaci byly vyuzity FZV a LF
knihovna UP, digitalni knihovna Kramerius a Védecka knihovna v Olomouci. Odborné
¢lanky byly dohledany pomoci databazi EBSCO, Medvik, Google scholar a Anopress.
Vyhledavacimi jazyky byly ¢esky a anglicky jazyk. Casové obdobi pro vyhledavani ¢lankd
bylo vymezeno na roky 2001-2021. V ¢eském jazyce byla pouzita tato klicova slova: nador
jicnu, karcinom jicnu, lécba karcinomu jicnu, diagnostika, radioterapie, paliativni 1éCba,
chirurgicka 1écba. V anglickém jazyce: esophageal tumor, esophageal carcinoma, esophageal

cancer treatment, diagnostics, radiotherapy, palliative treatment, surgical treatment.

K tvorbé bakalatrské prace bylo pouzito 17 kniznich zdroji a 13 odbornych clankt. Z
pouzitych ¢lankl bylo 8 v anglickém jazyce a 5 v jazyce Ceském. Celkové bylo tedy pouzito

30 zdrojt.



Pro uvedeni do dané tematiky byla pouzita nasledujici vstupni literatura:

1.

KLENER, Pavel, c2002. Klinickd onkologie. Praha: Galén. ISBN 80-726-
2151-3.
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s r.0. Farmakoterapie. ISBN 978-80-906589-6-7.
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olomoucké jicnové skoly. 2. vyd. Olomouc: Univerzita Palackého v Olomouci.

ISBN 978-80-244-3266-3.



1 Obecna charakteristika nador jicnu

Nadory travici trubice obecné, se zarazuji k nejcastéjSim zhoubnym novotvarim a
maji ¢tvrtinovy podil na celkové umrtnosti pro zhoubny nador. Spolecnym znakem nadort
GIT je casty nenapadny zacatek, kvili kterému se musi vénovat zvySend pozornost vcasné
diagnostice (Klener, 2002, s. 397).

Anatomicky se jicen déli na 2 hlavni oddily, a to kr¢ni a nitrohrudni oddil. Kréni
oddil se nachdzi vrozmezi od dolniho okraje prstencové chrupavky az po vstup do
hrudniku. Nadory vtomto oddilu se oznacuji jako C15.0. Nitrohrudni oddil jicnu se
rozdéluje na dalsi 3 useky. Prvnim tsekem je horni hrudni usek, ktery zasahuje od vstupu do
hrudniku az k bifurkaci (rozdvojeni) trachey. V tomto useku jsou nadory oznaCovany jako
C15.3. Dalsi je stfedni hrudni usek, s oznadenim C15.4, ktery pokracuje od bifurkace
trachey k ptechodu jicnu branici. Posledni je dolni hrudni tsek, ktery zahrnuje biisni oddil
jicnu. Znaceni v poslednim tseku je C15.5 (Slampa, 2014, s. 67-68).

Karcinomy jicnu se fadi k méné Castym, ale i k méné prostudovanym onemocnénim.
I ptes jejich ne tak Casty vyskyt, se vSak jedna o nadory velmi agresivni, vyznacujici se
postupné narustajici incidenci. Kvuli své velké agresivité jsou celosvétové doprovazeny
vysokym poctem umrti. Ve srovnani s dal§imi zhoubnymi onemocnénimi, se fadi na Sestou

pticku v ptic¢inach tmrti (Vrana, 2018, s. 8; ZHANG, 2013, s. 5598).

1.1 Epidemiologie

Incidence zhoubnych néadort ukazuje znacné rozdily mezi rGznymi regiony. Tyto
rozdily se piifazuji specifickym dietetickym a kulturnim zvyklostem. Nejvyssi pocty
nemocnych, Ize ve svété najit v Ciné, Mongolsku, Turecku a Iranu. V Evropé jsou nejvice
zasazeny Francie a Velkd Britanie, za to k zemim s nejmenSi incidenci patii napiiklad
Recko. V Ceské republice jsou nadory méné &asté, v roce 1999 se udavalo 443 novych
ptipadil roéné, coz je mii nez 1% vsech malignit. V roce 2018 se Ceska republika umistila
ve svEét€ na 53. pricce, v incidenci, v piepoctu na 100 000 obyvatel (Petruzelka, Konopasek,
2003, s. 141; Vrana, 2018, s. 8).

Karcinom jicnu se vyskytuje asi Ctyfikrat Castéji u muzii nez u zen, zaroven plynule
dochazi se stoupajicim vékem 1 ke stoupajici relativni incidenci. U muzl tato incidence
roste od 35. véku, kdy nejvice nemocnych je ve vékovém rozmezi mezi 50-54 lety a u Zen

od 45. véku, kdy je nejvyssi mezi 65-69 lety (Klener, 2002, s. 397).
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1.2  Rozdéléni nadort jicnu
1.2.1 Benigni nadory

Benigni neboli nezhoubné nadory jicnu jsou vzacné, jejich prevalence je mensi nez
0,5% a Vv nejvetsi mife se jedna o leiomyomy. K jejich ndlezu dochazi ¢asto ndhodné, a to i
proto, ze nezpusobuji potize. Pouze pokud jsou vétsiho rozmeéru, tak mohou tlakem
zpusobovat dysfagii.

Diagnostikujeme je na zaklad¢ rentgenového a endoskopického vySetfeni, které je
dalezité pro detekci, staging a planovani ptipadné 1éc¢by. K jejich odstranéni dochazi pii
potizich nemocného a pfi nejednoznacném vylouceni maligniho onemocnéni. K odstranéni se
vyuziva endoskopickd metoda nebo enukleace, pfi niz nedojde k naruSeni sliznice (Duda,

2012, s. 259-260; Tsai, 2015, s. 1091-1098).

1.2.2 Maligni nadory

Maligni nadory lze rozdélit podle n€kolika hledisek. Z histologického hlediska to jsou,
adenokarcinom, ktery se vyskytuje ve spodni tfetiné¢ jicnu a spinoceluldrni karcinom
(dlazdicobunécny), vyskytujici se v prvni a druhé tfetin€ jicnu. V 80-95% pievazoval diive
spinocelularni karcinom. Tato statistika se za poslednich desitek let zacala ménit kvuli
postupné piibyvajicimu poctu adenokarcinomil a dochazi k vyrovnavani poméri mezi t€émito
dvéma nadory. (Vréna, 2018, s. 8; Duda, 2012, s. 260)

Adenokarcinomy se zpravidla projevuji dobrou nebo stfedni diferenciaci. MliZze vSak
dochazet 1 k vyskytu forem s minimalni Zldzovou strukturou. Jejich incidence ve svété
postupné vzrista. V poméru 4-7:1 jsou Castéji postizeni muZzi nez Zeny. Prognoéza karcinomu
je velice Spatnd. O Spatné prognoze sveédci i procento pétiletého preziti nemocnych, které
dosahuje hodnoty 14,5%.

Spinoceluldrni karcinom ma nejvyssi incidenci ve stfedni a vychodni Asii. Vyskyt
karcinomu roste spolu s vékem a jsou opét vice zasazeni muzi, kdy s ohledem na rasu jsou
cerni muZzi zasazeni az tfikrat vice nez bili. Stejné jako u adenokarcinomu je progndza velmi
Spatnd. V pfepoctu na procenta pétiletého preziti, dosahuje dokonce mensi hodnoty, a to 10%
(Vrana, 2018, s. 14, Zhang, 2013, s. 5599).

Vzacn€ se mohou objevit 1 jiné druhy nédorii, jako melanomy, leiomyosarkom,
fibrosarkom a dal$i nebo metastatické nadory napiiklad z karcinomu prsu a plic (Zhang, 2013,
s. 5598-5599; Duda, 2012, s. 261).
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1.3  Rizikové faktory

1.3.1 Spinocelularni karcinom

Vyznamnou roli sehrava zivotni styl a také genetika, kdy jsou Castéji postizeni muzi.
Jednim z nejhlavnéjSich faktort je kouteni. U kuidkl je az pétkrat vétsi riziko onemocnéni
nez u nekurdkd. DalSim vyznamnym rizikovym faktorem je alkohol, pfedevSim jeho
pravidelnd konzumace. Ke vzniku karcinomu také piispiva chronicka iritace sliznice jicnu,
ktera je zpiisobena zanétem nebo konzumaci horkych napoji, kofenénych jidel a potravin
S vysokym obsahem nitrosamint. Naopak protektivni funkci zajistuje zvySend konzumace
ovoce a zeleniny. Za prekancerdzy jsou povazovany stavy po poleptani jicnu. Z genetickych
syndromi lze zatradit tylozu, coZ je autozomaln¢ dominantni dédi¢né onemocnéni, projevujici

se hyperkeratozou na dlanich a chodidlech a papilomy jicnu (Vrana, 2018, s. 11).

1.3.2 Adenokarcinom

Incidence adenokarcinomu se za posledni roky velmi zvysila. Za prekancerozu je
povazovan Barretliv jicen, se kterym se riziko vzniku karcinomu zvySuje asi 30 az 40krat.
puvodniho dlazdicobunééného epitelu metaplastickym cylindrickym epitelem. Nemocné je
nutné pravidelné endoskopicky kontrolovat, aby mohlo dojit k v€asné indikaci endoskopické
resekce, ablace nebo chirurgické resekce jicnu. Za dal$i rizikovy faktor je povazovana i
obezita. Do kategorie rizikovych pacientll fadime pacienty po radioterapii, pro karcinom
hlavy, krku a prsu. Naopak inhibitory protonové pumpy, statiny a nesteroidni antirevmatika
snizuji riziko prechodu Barretova jicnu na adenokarcinom (Vrana, 2018, s. 11; Duda, 2012, s.

263).

1.4 Priznaky karcinomu jicnu

NejcastejSimi priznaky, které se vyskytuji u velké vétSiny nemocnych, jsou dysfagie a
hubnuti. Po¢atecni faze onemocnéni vS§ak mnohdy byvé bezptiznakova. Dysfagie se objevuje
az v pozdgjsich stadiich, protoZe jicen je elasticky a k vdznuti soust dochédzi az pti ziZeni
praméru jicnu vétSim jak 50%. Dysfagii mize nékdy doprovazet i odynofagie nebo také
bolesti na hrudi. Pokud dochazi k invazi ¢i fistulaci do bronchd, tak se objevuje i kasel.

Karcinom doprovazi rizné komplikace, vyplyvajici pfedevSim z obturace jicnového
lumen a zinvaze nadoru do okolnich struktur. Dysfagické potize z praktickych davodu

stupfiujeme, abychom posoudili naléhavost onemocnéni. Prvni se fadi problémy s polykanim
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tuhé stravy, nésledné kaSovité a v posledni fadé i tekuté.
Pfi metastatickém onemocnéni se objevuji ptiznaky jako zdufeni lymfatickych uzlin ¢i

zvétSeni jaterniho parenchymu a zloutenka (Klener, 2002, s. 398; Adam et al., 2010, s. 59-60).

1.5 Prevence a screening

Zakladem prevence je omezeni, ¢i uplné vylouceni koufeni cigaret a konzumace
alkoholu. Za to je velmi vhodné zvysit konzumaci ovoce a zeleniny, a to hlavné s obsahem
vitamint A, E a karotenti. Bylo také zjiSténo, Ze vice protektivni je konzumace syrové
zeleniny oproti vafené (Zhang, 2013, s. 5602-5603).

Kvili ne pfili§ uspokojivym vysledkiim chirurgické i kombinované 1écby se vice
obraci zrak i na prekancerdzy jako je Barretliv jicen neboli intestindlni metaplazie. Ackoliv ho
umime morfologicky i molekuldrnimi markery zachytit, tak pro néj neexistuje jednotna
terapeutickd strategie. S Barretovym jicnem souvisi i problematika gastroezofagealniho
refluxu, kterd se feS$i medikament6zni ¢i chirurgickou 1é€bou. Statisticky se vSak nezda, Ze by
touto antirefluxni lé€bou dochéazelo ke snizeni vyskytu karcinomu. Zatim se jako jediné lécba
pti rozsahlych dysplastickych prekancerdéznich zménach zdé distalni resekce jicnu (Klener,
2002, s. 400-401).

Ptiznivych vysledku 1é¢by jde dosdhnout pouze u ¢asnych stadii onemocnéni, proto se
klade diraz na preventivni programy a jejich snahu o nalezeni nemocnych v rizikovych
skupinach. Tyto programy ovsem funguji pouze v centralnich &astech Ciny, kviili vysokému
vyskytu spinocelularniho karcinomu. V USA ani Evropé tyto preventivni programy nejsou,
avSak u Barretova jicnu je doporucovéano pravidelné endoskopické sledovani s odbérem
biopsii. Diky tomuto sledovani, doSlo ke zvySenému poctu operovanych pro casny

adenokarcinom (Duda, 2012, s. 278).

1.6 Diagnostika nadoru jicnu
Cilem diagnostiky je urceni rozsahu (stagingu) nadoru, ktery je dilezity ke stanoveni

progndzy a k naslednému lé€ebnému postupu. Diagnostickych metod vyuzivame nékolik.

1.6.1 Anamnéza
PotiZze spojené s nadorem jicnu nejsou zcela specifické, a proto je moznd jejich
zaména s jinym onemocnénim gastrointestinalniho traktu. I pfes tyto komplikace se vSak

pomoci diikladného rozboru, jsme schopni pfiblizit ke spravné diagnoze (Duda, 2012, s. 62).
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Mezi hlavni potize spojené s karcinomem jicnu patii dysfagie az afagie s regurgitaci.
Dysfagie se vSak projevuje az pii pozdnim stadiu nemoci, kdy jsou tumorem infiltrovany uz
dv¢ tfetiny obvodu jicnu. DalSimi potizi mohou byt odynofagie, vahovy ubytek, kasel,
chrapot, ktery se vyskytuje pii postizeni nervus recurrens, bolest na hrudi, zvraceni a
vyjimecné¢ hematéza. Nevyhodou u tohoto onemocnéni je to, ze je v Casné fazi
asymptomatické, a proto dochazi k jeho pozdni diagnéze (Duda, 2012, s. 269; Slampa a
Petera, 2007, s. 125).

1.6.2 Endosonografie

Endosonografie ndm predava cenné informace o stagingu nadoru a také o vyskytu a
umisténi podezielych lymfatickych uzlin (Barbetta et al., 2018, s. 778).

Endosonografické vySetfeni nebo taky endoskopickd ultrasonografie (EUS) je
nejpresnéj$i nechirurgicka metoda, slouzici ke stagingu karcinomu jicnu. Poprvé byla
predstavena v roce 1980. K diagnostickym tucelim je vyuzivana radidlni endosonografie
s mechanickou sondou. Systém taky umoziuje v ptipadé potieby cytologicky nebo biopticky
odebrat tkan nebo i1 provést mensi terapeutické vykony. Ptistroj pronika do hloubky 5-7 cm a
vyuzivé frekvence SMHz, 7,5 MHz a 12-20MHz.

Na zéklad¢ tvaru, echogenity a hranice byl definovan rozdil mezi malignimi a
benignimi lymfatickymi uzlinami, ale pro pfesné stanoveni je potfebna biopsie uzliny (Vrana,

2018, s. 22).

1.6.3 Ezofagogastroskopie

Jedna se o stézejni vySetteni jicnu. Slouzi k zobrazeni vnitfnich tkani a ddva nam
pfesné informace o lokalizaci a rozsahu loZiska a moZnost odebrat vzorky k dalSimu
vySetieni. VySetfeni probiha tak, ze se gastroskop zavede ptes pfirozené télni dutiny az do
jicnu. Pacient by mél byt pfed vySetfenim na lacno.

Problém mohou zptsobovat submukdzni 1éze, které jsou skryté pod sliznici a k jejich
diagnostice je potieba dalSich vySetfovacich metod, pfedev§im endosonografie.

Obrovskym pokrokem v endoskopické technice, jsou nové pftistroje s vysokym
rozliSenim a moznosti az 136 nasobného zvétSeni obrazu. Déle také nové specidlni metody,
jako je napf. chromoendoskopie, ktera k zobrazeni sliznice vyuziva 2-3% Kkyselinu octovou,
2% Lugoliv roztok, methylenovou modi a indigokarmin. Naptiklad pii pouziti Lugolova
roztoku dochazi k selektivnimu zabarveni spinocelularniho epitelu, ale Barretiiv epitel zstava

bez barvy.

14



Endoskopické vysetieni je velmi ptesné. Jeho piesnost je kolem 94% a spolu

s cytologii az 99% (Vrana, 2018, s. 24-25; Becker, 2005, s. 254).

1.6.4 Radiologicka diagnostika
Prosty snimek RTG

Pti prostém RTG snimku jsou zmény v oblasti jicnu vidét az v pokrocilych stadiich.
Tyto pokrocilé zmény jsou na snimku patrné, jako zastinéni zadniho mediastina nebo

polycyklickeé stiny v hilech, které se zobrazuji pti metastazach v lymfatickych uzlinach.

Skiaskopie

V ramci prokazani nebo vylouceni jicnového nddoru, se pred rozvinem endoskopie
vyuzivalo skiaskopického vysetieni, za pouziti baryové suspenze. Dnes je vyuZzivano pouze
pii nemoznosti pouziti endoskopie nebo pii Spatném endoskopickém zobrazeni, naptiklad u

tésnych stendz.

Vypocetni tomografie (CT)

Vypocetni tomografie zobrazuje sténu jicnu a jeji tloustku, okolni struktury a jejich
vztah s patologickymi procesy. VySetfeni probiha jak nativné, tak i si.v. zavedenim
kontrastni latky. Obvykla tloustka stény je asi 3 mm, za podezielou povazujeme tloustku o
velikosti vétsi nez 5 mm anebo jeji asymetrické ztlusténi.

Pomoci CT posuzujeme také metastatické postizeni uzlin, a to na zaklad€ jejich

zvétSeni nebo zakulaceni. Presnost CT je udavana v rozmezi 72-80%.

Magneticka rezonance
Zobrazeni je dost podobné jako CT. Na rozdil od n€¢ mé vSak rezonance lepsi
rozliseni v mékkych tkanich, a tak pfesnéji ur¢ime proristani nadorti do sousednich struktur

(Vrana, 2018, s. 30).

1.6.5 Pozitronova emisni tomografie (PET/CT) v diagnostice

Nejvice vyuZivanym radiofarmakem je ‘°F-fluorodeoxyglukoza (*°F-FDG).
Pozitronova emisni tomografie vyuziva zvySeného vychytavani °F-FDG ve tkanich, a to
hlavné v nddorech. Velmi vysokou akumulaci se vyznacuje i v tkanich karcinomu jicnu.
Pozor se musi dat vSak na to, Ze se glukdza zvySené ukladd i v tkanich s postradiacnimi

zménami, aktivnim svalstvu, aktivovaném hnédém tuku a zanétech. Pro ptesné zhodnoceni
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vyskytu malignity se tedy nelze spoléhat pouze na ukladani glukdzy, ale i na obraz z CT
s podanou kontrastni latkou a celkovou anamnézu.

Na posouzeni metabolické aktivity se vyuziva hodnota, tzv. SUV z anglického
standard uptake value, ktera porovnava lokalni objemovou aktivitu radiofarmaka ve tkani
S primérnou objemovou aktivitou radiofarmaka v téle.

Tato metoda ma velky vyznam v piedoperacni diagnostice karcinomu jicnu a také pii

diagnostice recidivy v poopera¢nim sledovani (Vrana, 2018, s. 35; Duda, 2012, s. 65).

1.7 'TNM Klasifikace karcinomu jicnu
Vyuziva se kpopisu rozsahu nddoru (Diederich, 2007, s. 63). Udava hloubku

nadorové infiltrace, postiZzeni uzlin a pfitomnost vzdalenych metastaz (Duda, 2012, s. 272).

Tabulka 1 - TNM klinicka klasifikace (velikost tumoru)

T - primarni nador

X Primarni nddor nelze hodnotit

TO Bez znamek primarniho nadoru

Tis Karcinom in situ

T1 Nédor postihuje lamina propria mucosae nebo submukézu
T2 Nédor postihuje muscularis propria

T3 Nador postihuje adventicii

T4 Nédor postihuje okolni struktury

(Petruzelka a Konopasek, 2003, s. 247)

Pismenem T se znaci velikost tumoru. Pro staging nadoru ma dilezity vyznam
endosonografie a CT. Endoskopicka sonografie nam na rozdil od CT je schopna zobrazit
stupen postizeni stény jicnu, zatimco CT zobrazuje, k jak velkému zuZeni jicnu doslo. Neékdy
se muZze stat, Ze zuzeni je tak velké, ze neni mozny priichod endoskopem, tehdy je nutnost
vyuziti CT nebo MRI. Vyuziti magnetické rezonance pro staging vSak neni Casté (Duda,

2012, s. 274; Diederich, 2007, s. 65).
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Tabulka 2 - TNM Kklasifikace (mistni uzliny)

N — regionalni mizni uzliny

NX Regionalni mizni uzliny nelze hodnotit

NO V regionalnich miznich uzlinach nejsou metastazy
N1 Metastazy v regionalnich miznich uzlinach

(Petruzelka a Konopasek, 2003, s. 247)

Stav uzlin se zna¢i pismenem N (noduli). Pro zjisténi stavu uzlin se vyuziva PET
vySetfeni s radiofarmakem '°F-FDG, kde je typické zvySené vychytavani glukozy
vV nddorovych bunkach. Problém mize nastat kvili niz§imu rozliSeni obrazu PET. Tento
problém vsak c¢aste¢né fesi systém PET/CT. Pro uplné ptesny vysledek je vhodna jesté

histologicka analyza (Diederich, 2007, s. 65-66).

Tabulka 3 - TNM klasifikace (pfitomnost metastaz)

M — vzdalené metastazy

MX Vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO Nejsou vzdalené metastazy

M1 Vzdalené metastazy

(Petruzelka a Konopasek, 2003, s. 247)

Pismenem M znaime ptfitomnost vzdalenych metastaz. Detekujeme je pomoci CT,
MRI, ale i PET/CT. Kromé tohoto tfidéni (viz tabulka 3) je miZeme rozdélit podle vyskytu
nadoru, a to: pro nador dolniho hrudniho useku jicnu, horniho hrudniho useku jicnu a

sttedniho hrudniho tiseku jicnu (Diederich, 2007, s. 66; Slampa a Petera, 2007, s. 126).

1.8 Klinicka stadia karcinomu jicnu
Stadium 0 tvoii karcinom in situ. Jde o malé nédory, které se ale mohou povrchové
Sifit a zabrat velkou ¢ast jicnu. Lécba téchto nadort je provadéna bud’ chirurgickou reseket,
nebo endoskopicky. Udava se, ze Sance na uzdraveni je u léCenych pacientll vyssi jak 90%.
Ve stadiu I nador napada submukoézu. Nejsou zde vSak zadné vzdalené metastazy ani
pozitivni lymfatické uzliny a ani nezasahuje do svaloviny. Jako lécebnd metoda se vyuziva
radikalni chirurgické resekce nebo pokud neni mozn4, tak radiochemoterapie.

Stadium II popisuje nadory, které zasahly adventicii bez metastaz v lymfatickych
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uzlinach. Lécba se opét provadi chirurgicky nebo také pomoci radiochemoterapie.

Stadium III charakterizuje nédory, které jiz infiltrovaly okolni struktury (T4) nebo

regiondlni mizni uzliny (T3). Pacienti se 1é¢i samostatnou radiochemoterapii nebo

radiochemoterapii spolu s naslednou operaci.

Stadium IV zahrnuje pacienty se vzdalenymi metastdzami. V tomto stadiu jiz 1écba

neni mozna a vyuziva se pouze paliativni terapie ke zmirnéni ptiznaki a k zabranéni napadéni

dalsich struktur (Diederich, 2007, s. 64).

Tabulka 4 - Klinicka stadia

Stadium T N M Lokalizace na jicnu
0 Tis 0 0 Vsechny
1A 1 0 0 Vsechny
IB 2 vSechny
A 3 0 0 Horni, stfedni
1B 1-2 1 0 vSechny
A 4a 0 0 Vsechny
3 1 0 Vsechny
1,2 2 0 Vsechny
1B 3 2 0 Vsechny
nc 4a 1-2 0 Vsechny
4b vSechna 0 Vsechny
vSechna N3 0 Vsechny
v vSechna Vsechna 1 Vsechny

(Duda, 2012, s. 274)

1.9 Grading

Grading udava stupen diferenciace (vyzralosti) nadoru, ktery je dilezity k naplanovani

1éE€by pacienta. Pro stanoveni tohoto stupné, se vyuzivaji pfesn¢ dané systémy (Adam et al.,

2011, s. 37).

Tabulka 5 - Grading

Grading

GX stupen diferenciace nelze hodnotit
Gl dobte diferencovany

G2 sttedné diferencovany

G3 nizce diferencovany

G4 nediferencovany

(Barrett et al., 2009, s. 3-4)
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2 Lécba karcinomu jicnu

vvvvv

vicero. Vybér vhodné 1é¢by je ovlivnén nékolika faktory. Hlavnimi faktory jsou lokalizace a
stadium tumoru, jeho histologicky typ a klinicky stav pacienta (Slampa, 2014, s. 69; Xu et al.,
2020, s. 2). Dale je také nutno zvazit vék pacienta a jeho dal$i nemoci. Po sumarizaci vSech
faktori se stanovuje 1éCebny plan (Duda, 2012, s. 278).

Radikalni chirurgicky vykon se provadi pfevazné u karcinomi v Casném stadiu a
pouze u pacientti, ktefi jsou v dobrém klinickém stavu (élampa, 2014, s. 69; Xu et al., 2020, s.
3).

Dalsi moznosti je vyuziti chemoterapie a radioterapie. Pii chemoterapii se nejvice
vyuziva cytostatikum 5-fluorouracil a cisplatina. V radioterapii se ozafuje megavoltaznimi
zdroji s davkou, ktera dosahuje 50-60Gy. Radioterapii se lé¢i zejména neoperovatelné
nadory, umisténé v horni a stfedni tfeting jicnu.

V posledni dobé se dava prednost kombinované 1é¢bé chemoterapie a radioterapie,
tzv. chemoradioterapie. Vyhodou této 1é¢by je podavani niz§i davky cytostatik, i pies to se
vSak musi pocitat s vedlejSimi U€inky, jako jsou zvraceni, prijmy atd.

S velmi obtiznou lécbou je spojen spinoceluldrni karcinom kréniho jicnu. Jde o
vzacny nador, u kterého neni dana jednotna optimalni 1é¢ba. Casto se viak pojednava o uplné
ezofagektomii.

Pro zlepSeni operability spinocelularniho karcinomu se vyuZzivd neoadjuvantni
(pfedoperacni) radioterapie, kterd funguje na principu kratkodobého ozéteni. Velikost davky
se pohybuje mezi 15-30Gy a k operaci dochazi asi po 4-6 tydnech od ozafeni. Adjuvantni
(pooperacni) terapie ma za cil zniCit zbylé nadorové buiiky, pfedev§im u nadort, kde doslo

Kk postizeni uzlin (Petruzelka a Konopasek, 2003, s. 142; Duda, 2012, s. 281).

2.1 Chirurgicka lé¢ba

Chirurgie m¢la diive v terapii karcinomu jicnu prvni misto, v soucasnosti jsou pacienti
posilani na endoskopii, kterda miize zastoupit celkovou 1é€bu. Endoskopie ndm minimalné
zprostiedkuje histopatologicky staging, diky kterému se pak rozhodne o dalsi onkologické ¢i
chirurgicke lécbé (Rabekova, 2019, s. 173).

Chirurgicka lécba je vhodna zejména pro malé nddory, které se jeSté nerozsitily do
okoli. Lépe se provadi u nadort vyskytujicich se v dolni a stfedni tfetin€ jicnu, horni tfetina je

chirurgicky hiife pfistupna (Vorlicek et al., 2012, s. 269).
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Radikalni chirurgicky zakrok se provadi u karcinomii ve stddiu 0-11. V nékolika
ptipadech, zakroku piedchazi neoadjuvantni chemoradioterapie (Slampa a Petera, 2007, s.

126).

2.1.1 Resekce jicnu

Jde o standardni 1é¢ebny postup, ktery se vyuziva u pacientd s operabilnim nadorem.
Za poslednich nékolik let se vysledky 1écby zlepsily, i tak je vSak pocet pacientl
s dlouhodobym pfezitim maly, procentudlné¢ dosahuje tak 20% (Zemanova, 2011, s.
neuvedeno). U stadii Tis a Tl mize byt indikovdna pouze resekce sliznice neboli
endoskopickd mukosektomie.

Resekei existuje nékolik typt. Jaky typ resekce se zvoli, se odviji od lokalizace
nadoru, dovednosti chirurga nebo moZnosti zvolené nahrady jicnu (Smejkal, 2015, s. 9). U
adenokarcinomu gastroezofagealniho piechodu (typ II a IIT) se voli totalni gastrektomie spolu
sresekci terminalniho jicnu. Dfive se jako operacéni pfistup vyuzivala levostranna
torakofrenolaparotomie, dnes se vSak vyuziva horni stiedni laparotomie, protoze neni pro
pacienta tolik zatézujici.

U nadorti nitrohrudniho jicnu je indikovéna subtotalni ezofagektomie. Mezi nadory
nitrohrudni patfi napfiklad adenokarcinom vychdzejici z Barretova jicnu. Pfi subtotalni
ezofagektomii se ponechava ¢ast kréniho jicnu, nejde tedy o celkovou resekci. Celkova

resekce totalni ezofagektomii se indikuje u naddord kréniho jicnu (Duda, 2012, s. 286).

Operacni pristupy

Pristupy se voli podle lokalizace nadoru. U nadorti dolni tfetiny jicnu se vyuzivaji
pristupy tfi. NejSetrn&jsi z nich je transhiatalni exstirpace jicnu. Tato metoda je doprovazena
niz§im rizikem respiracnich komplikaci, protoZe se pfi ni nemusi otevirat hrudnik. Zavieny
hrudnik muaze byt vSak i velkou nevyhodou, protoZze operatér funguje bez kontroly zrakem,
tzv. na slepo. K otevieni dutiny biisni se pouziva laparotomie, v dne$ni dob&é predevsim
pricna laparotomie v nadbtiSku, kviili jeji lepsi prehlednosti.

Druhym pfistupem je thorakofrenolaparotomie, kterd se dnes jiz tolik nevyuziva. Jeji
nevyhodou je tézké hojeni ran.

Poslednim pfistupem dolni tfetiny jicnu je levostranna thorakotomie, ktera byla
indikovana prevazné k velkym nadorim Spatné pfistupnym transhiatalni cestou. Ze vSech tii
metod je nejvice vyuzivana transhiatalni exstirpace a to i diky malé opera¢ni morbidité a

leh¢imu pooperacnimu pribéhu.
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Nédory stfedni a horni tfetiny jicnu se nejvice fes$i pravostrannou thorakotomii.
Thorakotomie se nejcastéji vyuziva v oblasti 6. mezizebii. Béhem vykonu pacient lezi na
levém boku s podlozenym hrudnikem a chirurg vede fez pod dolnim thlem lopatky.
Nevyhodou hrudnich pfistupti je moznost plicnich komplikaci. I pies tyto komplikace by si
vSak podle vyzkumu z roku 2009 52% chirurgti vybralo hrudni ptistup (Vrana, 2018, s. 42-43;
Duda, 2012, s. 286).

Kréni pristupy se vyuzivaji pii subtotalni resekci jicnu s propojenim jicnové nahrady

na pahyl kréniho jicnu (Vréana, 2018, s. 44).

Lymfadenektomie

Lymfadenektomie je dulezitd soucést chirurgické 1éCby, protoze je dokéazano, ze
metastaticka postizeni uzlin zna¢né zhorsuji prognézu nemoci (Duda, 2012, s. 288).

Mezinarodni unii proti rakoviné (UICC) byl navrZzen pocet lymfatickych uzlin, které je
nutno histologicky vysetfit, aby se stanovila jejich N klasifikace pii resekci jicnu. Unie
navrhla, Ze na vySetfeni je potfeba minimalné¢ 6 uzlin, podle statistické analyzy se vSak
doporucuje vysetiit nejméné 12, aby se dal co nejvice a nejlépe posoudit jejich stav (Becker,
2005, s. 265).

Podle TNM klasifikace se symbolem NO a N1 znaci 1-2 postizené uzliny, N2 3-6
postizenych uzlin a N3 vice jak 7 postizenych uzlin.

Lymfadenektomii I1ze provadét ve tfech oblastech: kréni, hrudni a bfiSni. U kréniho
jicnu se provadi tfikompartmenotva lymfadenektomie, protoZze u kréniho jicnu dochazi
k Castému metastazovani do krénich uzlin. V dolni a stfedni tfetiné jicnu se vyuziva

dvoukompartmenotva lymfadenektomie (Duda, 2012, s. 288-289).

Rekonstrukce jicnu

Jicen se d& nahradit n€kolika zplsoby. Nejvice se k ndhradé¢ pouZziva zaludek
(gastroplastika), miize byt ale pouzito i tenké nebo tlusté stievo. Zaludek se jako nihrada
jicnu pouziva nejvice, kvili krat$i dobé vykonu a pouze jedné anastomodze. Jako nevyhoda se
povazuje mensi odolnost zalude¢ni sliznice a ztrata zalude¢niho rezervoaru, coz mé za
nasledek zmenSeni porci stravy nemocného az na polovinu pivodni velikosti.

Tlusté stievo se jako nahrada jicnu pouziva, pokud doslo k pfedchozi resekci zaludku
kvuli viedu nebo nédoru. Tento zédkrok se nazyva koloplastika a vyuziva se k nému leva Cast

tracniku a tracnik pticny.
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Jicnové nahrady se nejCastéji ukladdaji na plvodni misto jicnu, tedy v zadnim

mediastinu (Vrana, 2018, s. 45; Duda, 2012, s. 287).

2.1.2 Komplikace

Ezofagektomie je i1 pfes neustale se zlepSujici techniku, stdle spojena s relativné
vysokou morbiditou a umrtnosti. Umrtnost se pohybuje mezi 2,7-9,8% a morbidita kolem 40-
60%. Faktory, které vyznamné zvedaji morbiditu a imrtnost jsou vyssi vék, diabetes mellitus,
koufeni a pozivani alkoholu. Dal$im rizikem, které zpusobuje plicni komplikace je
tiikompartmenotva lymfadetektomie, kde hrozi poranéni vratnych nerva, které nasledné vede
k ohrozeni funkce plic (Duda, 2012, s. 295).

Mezi nejcastéjsi komplikace se fadi pneumonie, rozestup anastomdzy a pooperacni
sttevni neprichodnost. Méné Castymi komplikacemi mohou byt trachedlni pistél, krvaceni
nebo nekréza transponovaného organu. Nekroza neboli odumfieni transponovaného orgénu je
vétSinou zapfic¢inéna ischemii. Pfi jejim vyskytu je nutnd reoperace, pii které se odstrani
odumfielad ¢ast a zavede se jicnovy vyvod. Lécba pistéle se fesi vzhledem k jeji velikosti a
klinickym projeviim, bud’ antibiotiky nebo stentem, kterym se piekryje vznikly defekt
(Becker, 2005, s. 268; Smejkal, 2015, s. 11).

Pozdnimi komplikacemi jsou stendza ve spojce a recidiva nadoru. Recidiva se mize
projevit pozdnimi metastazemi. Pti objevu stendzy je dilezité vyloucit malignitu, ke které se
vyuziva hlavné biopsie. Recidivu zobrazujeme pomoci PET/CT nebo samotného CT

(Smejkal, 2015, s. 11).

2.1.3 Pooperaé¢ni péce

Pacient je po operaci umistén na specializované¢ oddéleni, vétSinou na oddéleni
intenzivni péce. Zistava nékolik hodin na fizené ventilaci a vyZiva mu je podavana
parenteralng. Pfi bezproblémovém pribéhu se paty az sedmy den provadi RTG polykaciho

aktu, kdy se testuje té€snost anastomoézy (Vrana, 2018, s. 47).

2.2 Chemoterapie

Chemoterapie se u karcinomu jicnu vyuziva bud’ jako samostatna 1é¢ebna modalita
nebo v kombinaci s chirurgickou lécbou nebo radioterapii (Becker, 2005, s. 277).

Paliativni chemoterapii se 1é¢i pacienti ve IV. stadiu, jde o pacienty s potvrzenymi

vzdalenymi metastdzami. Spinocelularni karcinom se zda byt ve vztahu k chemoterapii
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citlivéjsi nez adenokarcinom, ale v dlouhodobé dob¢ preziti tento rozdil nemé zddny vyznam
(Adam a Vorli¢ek, 2002, s. 70).

Terapie ma za hlavni cil, ulevit pacientim od symptomu spjatych s nadorem a zvysit
dobu pteziti. Onemocnéni je v tomto stadiu jiz nevylécitelné, proto se klade velky daraz na
kvalitu zivota pacientt. K 1é€bé se nejvice vyuziva oxaliplatina, cisplatina a S-fluorouracil.
V 1écebné taktice se 1éCiva podavaji bud’ samostatné, coz je vhodné u pacientt, ktefi jsou jiz
V horSim stavu nebo ve form¢ dubletti a tripletti. Principialné je 1écba postavena na kombinaci
jednotlivych cytostatik. Nejvice se v 1é€bé vyuzivaji dublety, a to kombinace cisplatiny a 5-
FU, kterd se ukazala v paliativni 1é¢b¢ uc¢innd a oproti monoterapii vykazovala vétsi miru
odpovédi (Vrana, 2018, s. 66-68; llson, 2008, s. 85-86). Doba pieziti se po 1é¢bé 5-FU a
cisplatiny pohybuje kolem 7 mésicii a dochézi i ke zmirnéni dysfagie a zlepSeni kvality Zivota

(Zemanova, 2011).

2.3 Chemoradioterapie

Konkomitantni chemoradioterapie je metodou lécby vyuzivané u nemocnych
S pokrocilym inoperabilnim nddorem. Metoda je zaloZzena na kombinaci chemoterapie
s radioterapii (Adam et al., 2010, s. 62).

Principem 1é¢by je aplikace cisplatiny a 5-fluorouracilu a radioterapie s davkou 45-
54Gy. Davka se rozd¢luje na pét dil¢ich davek za tyden, kdy pfi jedné pacient obdrzi 1,8-2Gy.
Celkova doba ozéfeni dosahuje 5 tydnd. Cytostatikum se podava intraven6zné€ po dobu 5 dni
ve vy§i 750-1000mg/m? za den nebo po celou dobu radioterapie, kde se davka snizi na
200mg/m? na den (Klener, 2002, s. 400; Slampa a Petera, 2007, s. 129).

Studie RTOG 85-01 prokazala, ze v celkovém S5letém pieziti jsou vysledky, jez
ukazuji, Ze kombinovana 1écba je oproti samostatné radioterapii t¢innéjsi. K témto vysledkiim
prispé€l i vyzkum, ktery porovnaval stav pacientil, kterym byla pii bézné radioterapii zvysena
davka a pacienti léCenymi chemoradioterapii. Diky faktim zjiSténym touto studii, se
chemoradioterapie s naslednou chirurgickou resekci stala vyhledavanou 1é¢ebnou modalitou
(Vréna, 2018, s. 53).

Chemoradioterapie je sice efektivni 1é€ebnd metoda, ale doprovazi ji i nékolik
nezadoucich ucinkd. Mezi nezadouci ucinky patfi: infekce sliznic, anorexie, nauzea,
trombocytopenie atd. Tyto u¢inky mohou velice zkomplikovat chod 1é¢by nebo ji 1 Gplné

prerusit. U pacientli s kontraindikacemi k 1é¢b€ chemoterapii, se vyuziva pouze zevni

radioterapie (Adam et al., 2010, s. 62).
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Adjuvantni chemoradioterapie
U karcinomu jicnu nebyl zjistény velky vyznam této metody, pti srovnani mortality
S béznou operaci. Adjuvantni chemoradioterapie je indikovana pouze pii vyskytu pozitivnich

resek¢énich okraji u pokrocilého stadia (Zemanova, 2011; Vrana, 2018, s. 55).

2.4 Paliativni lé¢ba

Paliativni terapie se vyuzivd u neoperovatelnych nadori. Jejim hlavnim cilem je
odstranit nebo minimaln¢ zlepsit polykaci potize. Postupt 1é¢by je n€kolik. Dnes uz prakticky
nevyuzivana metoda je trvald gastrostomie, od které se upustilo, protoze znacné zhorSovala
kvalitu pacientova zivota. Nejvice vyuzivanym a také nejlepSim zptsobem 1éCby je vyuziti
pletenych kovovych stentl. Stenty se zavad&ji pod rentgenovym nebo endoskopickym
dohledem. Jejich vyhodou je, ze béhem vykonu neni nutna anestezie a Ize je tedy zavést ¢asto
i ambulantné. Samoexpandibilni stent se zavede do mista zizeni a po sejmuti obalu dojde
k jeho rozvinuti. Pomoci tohoto rozvinuti se misto zazené nadorem roz$iii a stent se pevné
zaklini. Jiné druhy stentd, tzv. obdukované stenty, se mohou vyuZzit k uzavéru
ezofagobronchidlnich pistéli, a to proto, Ze jejich povrch je cely potazen neprostupnou blanou.

Dalsimi metodami jsou napfiklad, dilatace buziemi, kterd vyuzivd endoskopické
buzie, jde ale pouze o kratkodobé feseni, které musi byt doplnéné dalsi metodou. Potom také
zavedeni endoprotézy, které vSak bylo spjato s Castymi komplikacemi. Pro zmenSeni nadoru
se vyziva i laserova rekanalizace, které nevyzaduje Uplnou narkdzu, ale vétSinou je k lepSimu

vysledku potieba nékolik opakovani (Becker, 2005, s. 280-282; Duda, 2012, s. 299).

2.5 Nové trendy 1é¢by karcinomu jicnu

Hledani novych 1é¢ebnych metod je dulezité pro prevenci karcinomu jicnu, ale také
kvili snaze zlepsit pétileté prezivani pacientl trpicim timto onemocnénim, které je velmi
nizké. Mezi budouci trendy v 1é¢bé€ karcinomu jicnu se fadi 1écba biologicka a imunoterapie.

Biologicka terapie spoc¢iva na aplikaci latek pfirozené povahy, které tlumi urcitd mista
jak fyziologickych, tak patologickych fetézcii. V dneSni dobé je moZnost lécby pomoci
biologik velice omezend, hlavné 1 proto, Ze pro spinocelularni karcinom neni dostupné zZadné
biologikum. Do budoucna se planuje rozsifeni biologik hlavné pro 1é¢bu adenokarcinomu,
kde se zda tato 1é¢ebna metoda ucinn&;si.

Imunoterapie funguje na principu prevence nebo 1€cby pomoci latek, které povzbuzuji

imunitni odpovéd’ organismu. Studie s terapeutickym zamérem jsou teprve v zacatcich, ale
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V ramci prevence se jiz usiluje o vyuziti vakcin na 1é€bu nemoci, které prokazatelné souvisi
s karcinomem jicnu. Vyzkumy zahrnuji bunééné inzenyrstvi a vyvoj vakcin. Do budoucna

muZe tato metoda pfinést mnoho novinek a to hlavné diky znalosti novych cilovych antigenii

(Rébekova, 2019, s. 174-175).
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3 Radioterapie v 1é€bé karcinomu jicnu

Radioterapie se fadi k zdkladnim lécebnym modalitdm, vyuzivanych k lécbe
nadorového onemocnéni. Terapie probiha frakcionované, to znamend, ze celkova davka je
rozdélena na nékolik dil¢ich davek, kterymi je pacient denné ozafovan (Klener, 2011, s. 36-
37).

Radioterapie, jako samostatnd 1éc¢ba, se vyuzivd u pacientll s neoperovatelnym,
pokroc¢ilym nadorem. Jejim hlavnim zdmérem, je dodat dostacujici davku zareni do nadorové
tkdn€, a to s co nejmensim poskozenim okolni zdravé tkdn€ a za co nejkrat$i Cas. Zevni
ozafreni probihd nejcastéji pomoci linearniho urychlovace a mtze ho doplnovat intrakavitarni
brachyradioterapie. V porovnani citlivosti na zafeni, se jako vice senzitivni projevil
spinocelularni karcinom oproti adenokarcinomu (Hynkova, 2009, s. 87; Adam et al., 2011, s.
113).

Neoadjuvantni (pfedoperacni) radioterapie byva indikovana u karcinomu, které se
nachdzi ve stfedni a dolni tietiné jicnu. Nasledna operace se provadi ptiblizné 5-6 tydnd po
ukonceni.

Adjuvantni (pooperacni) radioterapie se vyuziva po nedostatecné resekci a pii vyskytu
pozitivnich lymfatickych uzlin.

Na 1écbu karcinomil horni a stfedni tfetiny jicnu se vyuziva pfevazné konkomitatni
chemoradioterapie, kterd je pfinosna také u pozitivnich resekénich okraji u pacientll, u

kterych byla provedena ezofagektomie (Slampa a Petera, 2007, s. 126-127).

3.1 Plianovani 1é¢by

Lécba se planuje za principu nalezeni optimalnich ozatovacich podminek, kdy se
klade diraz také na ozéareni nadorového loZiska co nejvyssi davkou, s maximalnim Setfenim
okolnich zdravych tkani. Pro bezpec¢né a Ucinné planovani lécby je dileZité technické
vybaveni pracoviste.

Samotné planovani stanovuje nckolik cild. Prvni se stanovuje cil ozafeni, ktery se
urCuje podle typu a rozsahu nadoru, celkového stavu pacienta a vyskytu jinych
doprovazejicich onemocnéni. Dal§imi se urcuji cilové objemy s rizikovymi orgéany, velikost a
frakcionace davky, zdroj zafeni a technika ozafeni. Po zpracovani izoddzniho planu probiha
simulace a zadaji se data do verifikaéniho systému (Slampa a Petera, 2007, s. 53). Nejvice
vyuzivanym strojem pro planovani 1écby je CT (Koerber a Baumann, 2021, s. 29).

Pfed samotnou radioterapii, se nddory jicnu zobrazuji pomoci planovaciho CT,
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S nastavenou §itkou fezu na 3-5mm. U paliativni 1é¢by se spolu s planovacim CT pouzivaji i
RTG a CT simulatory.

Poloha pacienta s nadorem jicnu je na zadech (supina¢ni) s rukama podél téla, pii
umisténi nadoru v kréni ¢asti jicnu a pii nddoru v hrudni oblasti, ma pacient ruce zvednuté
nad hlavou a drzi se za lokty. U polohovani je mozné i vyuziti riznych imobiliza¢nich
pomiicek (Vrana, 2018, s. 59; Slampa 2014, s. 73). K vyrovnani bederni lordézy se pod

kolena umist'uje valetek (Slampa a Petera, 2007, s. 127).

3.2 Ozarované objemy

Ozatované objemy se urCuji pomoci simulatoru (Barret, 2009, s. 297). GTV
z anglického gross tumor volume neboli nddorovy objem, zahrnuje oblast primarniho nadoru
spolu s postizenymi lymfatickymi uzlinami. CTV (clinical target volume), klinicky cilovy
objem, zahrnuje oblast primarniho nadoru (GTV) s moznym rozsifenim mikroskopického
postizeni, jehoZz okraj kon¢i 3-4 cm kraniokaudalné¢ a lcm lateralné od tumoru. V oblasti
lymfatickych uzlin mize mikroskopické postizeni zasahovat az do vzdalenosti 0,5-1 cm od
uzlin. Planovaci cilovy objem, neboli PTV (planning target volume), po€itd s nepiesnostmi
pii manipulaci a ozafovani pacienta a také s pohyblivosti nddoru (Vrana, 2018, s. 59-60;
Slampa, 2014, s. 71).

Planovaci objem PTV1 zabird oblast GTV, svnéjSim lemem vzdalenym 5-6¢m
kraniokaudalné a 2 cm laterdlné¢ od tumoru. V horni tfetiné jicnu musi byt soucasti PTV1
oblast laryngofaryngu, nadklickové a horni mediastinalni uzliny. Pro nédory stfedni a dolni
tretiny konc¢i oblast objemu pfechodem jicnu na zaludek. PTV2 zahrnuje tumor a postiZzené

lymfatické uzliny s 2cm lemem a s vynechanim michy (Slampa a Petera, 2007, s. 127).

3.3 Frakcionace a davka zareni, kritické organy

Kvili spravné regeneraci a reparaci zdravych tkéni, se v radioterapii celkova davka
déli do jednotlivych dil¢ich davek (frakei). K tomuto principu dopomohl i fakt, Ze nddorova
tkan ma oproti zdravym tkanim pouze omezenou regeneracni schopnost (Adam et al., 2011, s.
121). Bézné se celkova davka déli na 5 frakei béhem tydne, kdy se pii jedné aplikuje 1,8-2
Gy. U PTV1 se doporucuje aplikace 40-45 Gy a po nasledném zmenseni objemu (PTV2)
dalgich 10-15 Gy. Celkové davka se b&zn& pohybuje okolo 50-55 Gy (Slampa a Petera, 2007,
s. 127). Nizsi davka je volena u chemoradioterapie. Behem neoadjuvantni chemoradioterapie

se aplikuje 41,4-50,4 Gy. U adjuvantni radiochemoterapie se pak celkova davka pohybuje

27



mezi 45-50,4 Gy. Aplikace probihd v 5 frakcich s davkou 1,8 Gy (Slampa, 2014, s. 72).

Rizikové nebo taky kritické organy, jsou takové organy, na které je dilezité davat
pozor, aby nebyly poskozeny, protoze jejich poskozeni zplsobi pacientovi vazné zdravotni
komplikace (Slampa a Petera, 2007, s. 30). Mezi kritické organy, se pii 16¢bé nadoru jicnu
fadi, micha, srdce, plice, ledviny a jatra (VosSmik, 2010, s. 5556). Vzdy dochézi k vytvoreni
planu, béhem kterého nesmi byt piekrofeny tolerancni davky danych kritickych organt
(Becker, 2009, s. 299).

Toleran¢ni davka udava, jak velké je riziko vzniku chronickych zmén po ozatovani.
Minimalni toleran¢ni davka, znaena TDss, je takova davka, kterd v nasledujicich 5 letech po
1é¢bé, zplisobi méné jak 5% vaznych komplikaci. Naopak maximalni toleran¢ni davka, TDsoss,

wrwe

tolerancni davku (Adam et al., 2011, s. 123).

Tabulka 6 - Toleran¢ni davky kritickych organti

Organy Toleran¢ni davky (Gy), TDsss - TDsors
Micha 50-60
Srdce 43-50
Plice 23-28
Ledvina 20-30
Jatra 35-40

(Adam et al., 2011, s. 122)

3.4 Zdroj zareni v radioterapii

Nejvice vyuzivanym pfistrojem pro zevni ozateni je linearni urychlovac. Ten funguje
na takovém principu, Ze generuje vysokoenergeticky svazek fotond, ktery se tvaruje a
ohranicuje v hlavici urychlovace pomoci kolimatorovych clon. Diky vicelamelovému
kolimatoru lze také utvofit nepravidelny tvar ozatovaciho pole a vyuzivat techniku IMRT.

Energii vyzatfovanych fotonli je mozZné si vybrat, v zavislosti na hloubce loziska. U
dudlnich pfistroji se voli naptiklad 6MV nebo 15MV. U riiznych typt urychlovact je mozné
vyuzit i urychlenych elektronti, s energiemi napt. 6,9,12,16 a 20 MeV. U karcinom jicnu se
voli energie 15-18MV.

Konstrukce urychlovace je takova, ze osa centralniho svazku mifi vzdy do jednoho

bodu (izocentra). Lokalizace izocentra je pfiblizné ve stfedu ozafovaného objemu a asi 1m od
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zdroje zafeni. S vyuzitim izocentrické techniky se nemusi ménit poloha pacienta pro ozéieni
Z vice sméri a vice poli.

K zlepSeni pfesnosti ozafeni ptispivaji i zobrazovaci systémy, které jsou jiz soucasti
linearnich urychlovact. Pomoci téchto systému Ize spravit a kontrolovat mozné chyby, které
mohou nastat napf. pii pohybu pacienta (Slampa a Petera, 2007, s. 48-49,127; Adam et al.,
2011, s. 118).

3.5 Ozarovaci techniky

Nejcastéji vyuzivanymi technikami k radioterapii nadort jicnu se fadi, technika dvou
protilehlych poli (pfedozadni i zadopiedni), BOX technika, IMRT, kfizovy oheni, Rapidarc a
dalsi spojeni vice poli (Slampa, 2014, s. 73). Dale se vyuziva také VMAT technika a techniky
3D plénovani (Vrana, 2018, s. 59).

Nadory hrudniho jicnu se 1é¢i pomoci techniky 3 nebo 4 poli. Vyhoda téchto technik
je takova, ze oproti technice protilehlych poli Setfi michu s mensi davkou. Nevyhodou je vétsi
radiacni zatéz pro plice. Davky jsou vymezeny tak, aby dochazelo k celkovému ozateni PTV
objemu a zdroven nebyly piekroceny toleran¢ni davky kritickych orgdnt. Plan technik je
mozné korigovat v dusledku riznych situaci a v zavislosti na zdravotnim stavu pacienta.
Napriklad u pacienta s respiracnim onemocnénim se voli techniky s mensim zatizenim plic
(Barrett, 2009, s. 299).

Trojrozmérna konformni radioterapie (3D-CRT) se obecné fadi k zékladnim 1écebnym
modalitdim. Funguje na principu pfizplsobeni ozafovaného objemu, trojrozmérnému tvaru
cilového objemu. Oproti 2D radioterapii je vyhoda menS$iho zatiZeni okolnich zdravych tkani
(Adam et al., 2011, s. 113).

Radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT) je pokrocilejsi forma konformni
radioterapie, ktera vyuziva pocitacove tfizenych linedrnich urychlovact k dodani presné davky
do cilového objemu. Hlavnim principem IMRT techniky je rozloZeni intenzity svazku tak,
aby se optimalni davka dostala do cilového objemu a okolni zdravé struktury byly co nejvice
uSetfeny. Technika umoznuje lepSi lokalni kontrolu nadoru a sniZzuje riziko pozdnich
nezadoucich zmén (Vosmik, 2010, s. 5558-5559). IMRT poskytuje moznost ozafit cilovy
objem sriznym rozloZzenim davky. V praxi to znamena napiiklad ozafeni nadoru vyssi
davkou nez zbytek celkového cilového objemu. Celkové je IMRT technika technicky
naro¢ngjsi nez 3D-CRT (Adam et al., 2011, s. 113-114).
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3.6 Nezadouci ucinky zareni

U lécby ozafovanim se pocita s tim, Ze neni mozné ozafit pouze samotny nador, ale
dojde k ozéteni i okolnich zdravych tkani (Slampa a Petera, 2007, s. 29). Nezadouci G¢inky u
radioterapie se vyskytuji pouze v misté ozarovani. Celkova zdravotni zavaznost roste obecné
s délkou ozafovani, s velikosti davky, velikosti ozafovaného objemu (u vSech plati — ¢im

U nador@ jicnu muze dojit ke vzniku mukositidy. Mukositida (podrazdeni sliznice)
vznikd v disledku reakce sliznice na zafeni, kvuli zvySené citlivosti slizni¢nich bunék. Na
sliznici vznika zanét a dojde k jejimu poskozeni. Pacient citi bolest v tstech a pfi polykani,
coz zhorSuje moznost jist a pit. Pro zmirnéni obtizi se doporucuje ptestat pit alkohol, nekoutit
a omezit konzumaci uplné€ studenych nebo naopak horkych napoji. Dale musi také pacient
omezit kofenéna a hodné tvrda, kiupava jidla, jako je naptiklad kiirka od chleba a dat prednost
mekkeé stravé. Pi neustupujicich bolestech muize 1ékar predepsat anestetické vyplachy ust.

K obecnym ptiznakim se dale mize fadit jesté inava, nevolnost a kozni dermatitidy,
které se projevuji suchou, zarudlou kizi, které mtze i palit a na dotek je horkd. Vhodnou
1é¢bou dermatitidy jsou riizné mastné gely, krémy nebo aloe vera (McKay, 2012, s. 33-36;

Siffnerova, 2012, s. 32).
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4 Brachyterapie v 1écbé karcinomu jicnu

Hlavnim principem brachyterapie je kontakt zafi¢e s cilovym objemem. Ozatuje se
z velmi malé vzdalenosti a riiznymi zpusoby, které jsou dané mistem ulozeni zafice. Prvnim
zpusobem ozafovani je intersticidlni brachyterapie, kdy se zafi¢ zavadi pfimo do nadoru.
Dalsi je ozareni, u kterého se zaii¢ zavadi do dutych organti. Tento zplisob se oznacuje jako
intralumindlni brachyterapie. Poslednim zpisobem je tzv. mulaz, kterd funguje na principu
polozeni zafice na povrch téla nebo organu.

Brachyterapii 1ze rozdé¢lit také na LDR a HDR brachyterapii. Hlavnim rozdilem je
velikost aplikované davky, kdy u LDR se aplikuji davky 0,2-2Gy/hod a u HDR dochazi
k aplikaci davek vyssich nez 12Gy/hod (Feltl, 2008, s. 67). LDR neboli terapie s nizkym
davkovym ptikonem, je oproti terapii S vysokym davkovym piikonem (HDR) vyhodné&jsi
Z hlediska radiobiologického. Vyhodou HDR je velice pfesna distribuce davky, moZnost
pevné fixace aplikatorti a kratky &as aplikace (Slampa a Petera, 2007, s. 58-59).

Obecné¢ se brachyterapie jako samostatna [é¢ba vyuzivda u malych, dobie
lokalizovanych nadort. VéEtsi vyuziti je jako tzv. boost, Cesky dosyceni, k zevni radioterapii
(Adam et al., 2011, s. 115).

U karcinomu jicnu se vyuziva intralumindlni brachyterapie s vysokym davkovym
ptikonem (HDR). Indikaci 16¢by jsou inoperabilni nadory jicnu (Slampa a Petera, 2007, s.
128).

4.1 Indikace a kontraindikace

Nejvice oSetfovanych zastupuji pacienti s délkou tumoru mens$i nez 10cm, ktery se
nachazi v hrudni ¢asti jicnu a zasahuje pouze sténu jicnu, bez vyskytu metastaz a zasazeni
lymfatickych wuzlin. Naopak nevhodni pacienti k 1écbé brachyterapii, pro jeji malou
efektivnost jsou pacienti s tumorem del$im nez 10cm a s postizenymi lymfatickymi uzlinami.
Kontraindikacemi k 1é¢bé jsou napf. nadory lokalizované v kréni ¢asti jicnu nebo fistula

(Slampa a Petera, 2007, s. 128).

4.2 Zdroje zaieni a afterloading v brachyterapii

Brachyterapie vyuzivd uzaviené zarice. ZariCe jsou velice malé velikosti, kviili
moznosti snadné manipulaci a zavedeni do mista nadoru. Velikost zdrojli zafeni se pohybuje
okolo 5Smm a maji tvar valecku, ktery se da nasledn¢ podle potieb upravovat (Adam et al.,

2011, s. 121). Dtive se jako radionuklid vyuzivalo radium, dnes je vice napf. u intersticialni
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brachyterapie vyuzivano iridium (***Ir) (Klener, 2002, s. 135).

U lécby se vyuziva afterloadingova metoda. Automaticky afterloading pracuje tak, ze
se zdroje zafeni automaticky zavedou do pfedem rucné ptipravenych aplikatorti. Probiha
kontrolni pfipojeni a ozafeni, kdy je pouzit neaktivni zaiic. Pomoci RTG je kontrolovano
umisténi a spocitd se velikost davky. Jedin¢ béhem této kontrolni faze je moznost upravy
zavedeni aplikator. Pfi simulovaném ozareni zajizdi zdroj do aplikatort a je kontrolovana
trasa. Pokud je vSe v poradku, mlze nastat presun aktivniho zarice. Pokud je 1écba pferuSena
nebo ukoncena, premisti se zdroj zpét do fidici jednotky a zajisti se tak ochrana personalu 1
ozatovanych osob. Celé zafizeni se ovladd na dalku (Adam et al., 2011, s. 121; §1ampa a

Petera, 2007, s. 52).

4.3 Aplikace

Aplikator se zavadi do mista stendzy. Poloha, délka a prichodnost stendzy se urcuje
pomoci kontrastniho rentgenového vySetieni (Buka et al., 2016, s. 39). Pfed zavedenim se
pacientovi poddva analgosedace. Po uloZeni pacienta na bok, se zavede aplikator. Zavadéni
provadi 1ékaf a probiha bez zdroje zafeni s kontrastni maketou. Po kontrole spravné polohy a
vypocteni davky se aplikatory ptipoji k afterloadingovému pfistroji a ten do nich automaticky
zavede radioaktivni zdroj. Kontrola polohy se provadi nej¢astéji pomoci RTG v pfedozadni a
bo¢né projekci. Snimkovani je zajiSténo pohyblivym C ramenem. Zhotovi se plan
s vyznacenym cilovym objemem a kritickymi organy a po jeho schvéleni dochazi vlastnimu
ozateni. Ozareni probihd pfevazné¢ ambulantné, po vySetfeni pacient odchazi domii (Adam et

al., 2011, s. 120; Petera, 2001, s. 54).

4.4 Cilovy objem a davky

Cilovym objemem je vlastni nador s 1-2cm lemem. Dévka je uréena zpravidla ve
vzdalenosti 1 cm od osy zdroje. Vyuziva se aplikatort s primérem kolem 0,6-1 cm. Primér
aplikatoru urcuje velikost vyzarené davka. S ten¢im primérem se zvétSi davka na stendzu
jicnu, u vétSiho priméru hrozi riziko protrzeni jicnové stény.

Brachyterapie miiZze byt aplikovana bud’ samostatné, nebo spolu se zevni radioterapii.
Samostatné se brachyterapie vyuziva k paliativni 1é€bé€, kdy se u pacientli neptfedpoklada
preziti vice jak 3 mésice. Pfi této indikaci se pacientovi aplikuje 15-20 Gy v 1-2 frakcich. U
pacientll s dobou pfeziti mezi 3 a 6 mésici se nejvice vyuziva brachyterapie s kombinaci zevni

radioterapie. Aplikuje se radioterapie s davkou 30 Gy v 10-12 frakcich a 1-2 tydny po ozafeni
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ji nasleduje HDR brachyterapie s davkou 10-14 Gy v 1-2 frakcich. U pacientl s pokrocilou
obstrukei je mozné zarazeni brachyterapie pted zevni radioterapii, aby se urychlilo uvolnéni
prasvitu lumen (Petera, 2001, s. 55-56; glampa, 2014, s. 73).

U kombinace brachyterapie skonkomitantni radiochemoterapii se pomoci zevni
radioterapie aplikuje davka 45-50 Gy s frakcemi po 1,8-2 Gy. Brachyterapie se indikuje az 2-
3 tydny po ukonceni chemoradioterapie, po odeznéni akutni iradiacni reakce. Aplikuje se
davka dvakrat 5 Gy v rozmezi jednoho tydne. Rozestup 2-3 tydnt je nutny z diivodu mozného
vzniku pistéli a zahojeni jicnové mukositidy (Petera, 2001, s. 55-56; Slampa a Petera, 2007, s.
128).
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Zavér

Pro tvorbu bakaléiské prace byly vytyCeny Ctyfi diléi cile. Jednotnym cilem bylo
informovat o problematice nadort jicnu a moznosti jejich 1écby. Celé prace je ¢lenéna do Ctyt
kapitol, které¢ se jednotlivé zabyvaji danymi cily.

Nadory jicnu se fadi k méné Castym onemocnénim. Zvy$ena pozornost jim musi byt
uptena hlavné kvuli jejich agresivité¢ a Casné bezpiiznakovosti. Kvili pozdni diagndze
zhoubnych nadorti se zmenSuje i moznost a Gcinnost jejich 1é¢by. Nadory jicnu se déli na
zhoubné a nezhoubné, avsak vétSina nezhoubnych nadorii nezptisobuje zadné potize. Maligni
nadory se primarné¢ déli na spinocelularni karcinom a adenokarcinom. Spinocelularni
karcinom je ovlivnén zejména zivotnim stylem a k jeho vyskytu pfispiva naptiklad koufeni a
zvySend konzumace alkoholu. Rizikovym faktorem adenokarcinomu je gastroezofagealni
reflux s naslednou pfitomnosti Barretova jicnu.

K 1é€bé karcinomt jicnu se vyuziva nékolik 1é¢ebnych metod. Pro pacienty v dobrém
celkovém stavu s casnym stadiem nadoru je nejvice vhodnd chirurgicka 1écba. U
neoperovatelnych nadortt se nejvice vyuziva konkomitantni radiochemoterapie, ktera
kombinuje 1écbu pomoci radioterapie a chemoterapie. Samostatné se chemoterapie jako
l1écebna metoda vyuziva k paliativnimu zdméru.

Zevni radioterapie se stejné jako chemoterapie vyuziva samostatné U paliativni terapie.
Ozatovani probiha pomoci linearniho urychlovace a mezi nejvice pouzivané techniky se fadi
napiiklad technika dvou protilehlych poli. U¢inngjsi nez samotnid radioterapie je jeji
kombinace s chemoterapii anebo operaéni 1éCbou, které nejéastéji radioterapie
(neoadjuvantni) piedchazi.

Brachyterapie se u karcinomt jicnu vyuZiva nejvice jako tzv. boost neboli dosyceni
k radioterapii. Samostatn¢ je vhodna u malych dobie lokalizovanych nadord v paliativni péci.

Budoucimi trendy v 1écbé nadorGt jicnu se mohou stat biologickd terapie a
imunoterapie. Samotnd ucinnost, ale i vhodnost téchto lécebnych metod je vSak teprve

V pocatecnich vyzkumech.
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Seznam zKkratek

3D -CRT trojrozmérna konformni radioterapie
5-FU 5- fluorouracil

cm centimetr

CT vypocetni tomografie

CTV klinicky cilovy objem

EUS endoskopicka ultrasonografie

FDG fluorodeoxyglukoza

GIT gastrointestinalni trakt

GTV nadorovy objem

Gy gray

Gy/hod gray za hodinu

HDR vysoky davkovy ptikon

V. intravendzné

IMRT radioterapie s modulovanou intenzitou
LDR nizky dadvkovy piikon

m metr

MeV mega-elektronvolt

mg/m? miligram na metr ¢tvere¢ni

MHz mega-herz

mm milimetr

MRI zobrazeni pomoci magnetické rezonance
MV mega-volt

napr. napftiklad

PET pozitronovéa emisni tomografie

PTV planovaci cilovy objem

RTG rentgenovy

TDsis minimalni toleran¢ni davka

TDsoss maximalni toleran¢ni davka

TNM tumor, uzliny, metastazy

tzv. takzvany
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