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Komplikace spojené s radioterapii karcinomu
prostaty, jejich prevence a lécba
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Radioterapie karcinomu prostaty je doprovazena urinarni a gastrointestinalni toxicitou. RozliSujeme dva typy vedlejsich ucinkt - ¢asné
(akutni) a pozdni (chronické). V priibéhu Iécby a tésné po jejim skonceni je mozno ocekavat ¢astéjsi stolice, tenezmy, prijmy, enterora-
gii, polakisurii, dysurii, akutni mocovou retenci a hematurii. Pozdni nasledky radioterapie vznikajici za nékolik mésicti az let maji obraz
postradiac¢ni proktitidy a cystitidy, mohou vzniknout striktury rekta a uretry, viedy, perforace stieva, pistéle a obstrukce. Poruchy erekce
po zevnim ozafovani pro karcinom prostaty udava asi 40-50 % pacientu. V prevenci komplikaci v pribéhu a po radioterapii je dulezita
spoluprace pacienta a dodrzovani rezimovych a dietnich opatieni. Lécba lehcich akutnich komplikaci je symptomaticka, zavazné akutni
a chronické nasledky lécby jsou predmétem zajmu gastroenterologa a urologa.

Kli¢ova slova: karcinom prostaty, radioterapie, komplikace radioterapie.

Prostate cancer radiotherapy - related complications, their prevention and treatment

Radiotherapy for prostate cancer is connected with urinary and gastrointestinal toxicity. We distinguish two types of adverse effects: early
(acute) and late (chronic). In the course of radiotherapy and shortly after the treatment completion we can expect intestinal frequency,
tenesmus, diarrhoea, rectal bleeding, pollakisuria, dysuria, acute urinary retention and hematuria. Late sequelae of radiotherapy origi-
nate several months till years after the treatment and manifest as postradiation proctitis and cystitis, rectal a urethral strictures, ulcers,
bowel obstruction and perforation and fistulae. 40-50 % patiens with prostate cancer treated with external beam radiation therapy
have erectile dysfunction. Patient co-operation and régime and dietary arrangements are important in prevention of postradiation
complications. Treatment of less serious complications is symptomatic, serious acute and late sequelae of treatment are subjekt matter

for gastroenterologist and urologist.

Key words: prostata cancer, radiotherapy, sequelae of radiotherapy.

Radioterapie karcinomu prostaty

Kurativni radioterapie karcinomu prostaty je
indikovéna u lokalizovaného nebo lokéalné pokro-
¢ilého onemocnéni (1). Je jednoznacné prokaza-
no, ze schopnost radioterapie vylécit rakovinu
prostaty je zavisla na davce zaren(. Vyska davky
je vyznamnym prediktivnim faktorem preziti bez
klinického a biochemického relapsu (2). Cim vy3si
davku zéfeni dodame, tim vys3si je pravdépodob-
nost lokdlni kontroly onemocnéni. V soucasné
dobé je za kurativni davku pfi radioterapii karci-
nomu prostaty povazovana hodnota 76-80 Gy,
i vyssi. Eskalace davky zéfeni ovsem muze vést
k ndrdstu toxicity — urindrnf i gastrointestinalni,
nebot prostata se nachazi v bezprostiedni bliz-
kosti mocového méchyre a rekta.

Metody moderni radioterapie umozrujf apli-
kovat davky dostate¢né vysoké k vyléceni nado-
ru a soucasné udrzet rizika vzniku nezddoucich
Ucinkd na akceptovatelné urovni (12).

Obrazek 1 znazormuje mozné zplsoby zevni
radioterapie. Konven¢ni radioterapie byla v ku-
rativni 1é¢bé karcinomu prostaty v 80. letech
20. stoleti nahrazena trojrozmeérnou konformni
radioterapif (3D-CRT), v nésledujicich letech po-
tom doslo k rozvoji radioterapie s modulovanou

intenzitou svazku (intensity modulated radio-
therapy — IMRT), dalSim jejim zdokonalenim do
soucasnosti je technika RapidArc.

Vsechny tyto modernégjsi techniky ozareni
umoznuji ve srovnani s konvencni radioterapif
dosdhnout lepsi prostorovou distribuci davky
zejména u cilovych organd konkavniho tvaru, ja-
kym je prostata se semennymi vacky, a tim vetsi
Setfenizdravych tkdni a aplikaci vyssich davek (5).
Nové techniky radioterapie bylo mozné zavést
do praxe diky pouziti pocitacové tomografie
(CT) anasledné i magnetické rezonance (MR)
pfi planovani radioterapie. K definovéani cilovych
objemU je dnes doporucovana fuze CT a MR ob-

Obrdzek 1. Mozné zpUsoby zevni radioterapie
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razu, kterd poskytuje pfesnéjsi lokalizaci prostaty.
Dasledkem je mensi riziko poskozeni okolnich
zdravych tkani pfi ozafeni vysokou davkou (1).
Pri pfesném zacileni svazku zéfent je problé-
mem meénici se poloha prostaty v panvi vlivem
naplné mocového mechyfe a rekta. Moderni
linedrni urychlovace jsou vybaveny technologif
umoznujici obrazem fizenou radioterapii (ima-
ge-guided radiotherapy — IGRT), pomoci které
Ize provést pfimo na ozafovné jednoduché CT
vysetfeni a ndsledné korekci nastaveni na sa-
motnou prostatu, at uz s pouzitim kontrastnich
marker(i zavedenych do prostaty nebo bez nich.
Od zaveden( IGRT do $irsi praxe je ocekavana
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Tabulka 1. Hodnoceni akutnich zmén po ozéfeni podle RTOG/EORTC
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Hodnoceni akutnich zmén po ozéareni podle RTOG/EORTC

Tkan, organ  Stupen 0 Stupen 1 Stupen 2 Stupen 3 Stupen 4
T e . Pr&jem vyZzadujici parasympa-  Prijem vyzadujici parente- Akutnf ¢i subakutni obstruk-
Nardst cetnosti ¢i zména kvali- jerm vyzacujici parasymp rem vy yict P ) ) . L
. . - . . ... tolytikasslizni¢nf sekrece ne- ralni podporu/tézky hlenovi-  ce, fistula ¢i perforace; krvaceni
Dolni GIT . ty ¢innosti stfeva nevyzadujici . e . L , . . . o Ly
e Beze zmén S . vyzadujici uziti viozky/rektal-  ty ¢i krvavé sekrece vyzaduji-  z GIT vyzadujici transfuzi; bris-
vcetné panve medikaci/rektéIni dyskomfort A DT AR |y . . .
P ) ni ¢i bfisni bolest vyzadujici ci uziti vlozky/abnormalni bfis-  ni bolest ¢i tenezmus vyzaduji-
nevyzadujici analgetika : . . e
analgetika ni distenze cf dekompresi ¢i diverzi
Moceni méné Casto nez Ixza  Moceni ¢astéjsi nez 1x za ho- . T
. . : : ' . ) } . -, Hematurie vyzaduijici transfu-
. , Dvojnasobné frekvence mikce  hodinu; dysurie, urgetni nu- dinu/dysurie, bolest v panvi ¢i , .
Mocopohlavni . g ; ) . ) s . . L ze/akutni obstrukce mocového
Bezezmén  &inykturie/dysurie, nucenina  ceni, spazmus mocového mé-  spazmus mocového méchyre

systém

moc¢ nevyzadujici terapii

chyfe vyzadujicf lokaIni ane-

vyzadujici ¢asto narkotika/siina

méchyfre (ne sekund. srazenou

stetika

hematuri s/bez srazené krve

krvi), ulcerace ¢i nekréza

Tabulka 2. Hodnoceni chronickych zmén po ozafeni podle RTOG/EORTC

Hodnoceni chronickych zmén po ozareni podle RTOG/EORTC

Organ, tkan Stupen 0 Stupen 1 Stupen 2 Stuperni 3 Stupen 4 Stupen 5
Lehky prljem, mirné S.Uedm prUJem o
L 5 . lika; stolice > 5x den- .. . .
. - .. kfece, stolice 5x denné; . Obstruce ¢i krvaceni Nekroza/perforace,
Tenké a tlusté sttevo  Normalni , o .. né nadmérna tvorba . .
lehky rektaIni vytok ¢i L . . vyZzadujici chir. zékrok  fistula
L hlenu ¢i intermitentnf
krvéaceni L
krvaceni
Smrt pfimo souvisejici
s pozdnimi nasledky RT
Velmi ¢asté moceni
. S Stfedné Casté moceni;  a dysurie; tézké genera- .
Lehka atrofie epite- Nekroza/kontraho-

Mocovy méchyr Normalnf

maturie)

lu; drobné telangiekta-
zie (mikroskopicka he-

generalizované telan-
giektazie; intermitent-
ni makroskopickd he-
maturie

(¢asto s petechiemi);

né kapacita méchyre
(<150 ml)

lizované telangiektazie

¢asta hematurie; snize-

vany méchyr (kapa-
cita < 100 ml); tézka
hemoragickd cystitida

redukce davky na rizikové orgdny, zhodnocenf
chronickeé toxicity viak zatim chybf (11).

Klé¢bé karcinomu prostaty se pouZiva nejen
zevni radioterapie, ale i brachyterapie, to zna-
mena vnitfni ozéren, pfi kterém je zdroj zareni
zaveden primo do prostaty. Pouziva se ve formé
docasné intersticidln{ aplikace, obvykle v kom-
binaci se zevnf radioterapif, nebo jako trvala
implantace radioaktivnich zrn, kterd se casem
stanou neaktivnimi. Brachyterapie umoznuje
aplikaci vysoké dévky cilené do prostaty (7).

Faktory ovlivaujici toxicitu radioterapie jsou
vazané nejen na zpUsob ozarent, ale i na samot-
ného pacienta. Riziko toxicity mohou zvysovat
komorbidity jako diabetes mellitus, kardiovas-
kuldrni onemocnéni vyzadujici dlouhodobou
antikoagulacni terapii (4), hemoroidy, predchozi
operace v brisni duting, divertikulitida, Crohnova
choroba, ulcerézni kolitida (11), transuretralni
resekce prostaty (TURP) nebo oteviend trans-
vezikaIni prostatektomie (TVPE) pro benignf
hyperplazii prostaty pfedchazejici radioterapii
(6, 13). Roli mUze hrat i zvysend citlivost jedince
k ozéfeni, geneticky podminéna. Mezi riziko-
vé faktory pro gastrointestindlni toxicitu patfi
rovnéz kombinace ozareni panve s hormonalnf
lé¢bou (flutamidem).

Komplikace spojené s radioterapii

Radioterapie, tak jako kazda jina lécebna
modalita, je provazena vedlejsimi Ucinky. Od
chirurgické lé¢by (radikaIni prostatektomie —
RAPE), druhé zékladni Ié¢ebné metody karci-
nomu prostaty, se lisi ve spektru nezddoucich
ucinkd. Z ¢asového hlediska rozlisujeme dva
typy reakcf — ¢asné (akutni) a pozdnf (chronic-
ké) (1,10). Casné zmény po ozéafeni se vyskytuji
jiz v pribéhu 1é¢by a tésné po jejim ukonce-
ni (do 3 mésicd), spontdnné odeznivaji nebo
prechézeji do chronické toxicity. Pozdni zmény
vznikaji za nékolik mésicl az let po ukoncenf
lécby zafenim, obvykle do 2-3 let. Casné ne-
7adouci Ucinky radioterapie jsou dusledkem
plsobeni zéfeni na rychle se délici tkané, pfi
ozafovani prostaty postihuji zejména sliznici mo-
¢ovych cest a konecniku. Chronické zmény jsou
zpUsobeny poskozenim cév a vazivové tkané,
postupné zacinaji prevazovat fibrotické zmé-
ny, dochézi k jizveni, mohou se objevit viedy,
striktury, pistéle a obstrukce. Chronickd toxicita
zUstava jednim z hlavnich problémd zhorsujicich
kvalitu Zivota pacientd po radikalnf radioterapii
karcinomu prostaty.

Existuje nekolik stupnic pro hodnocenf ra-
dia¢nf toxicity. Nej¢astéji jsou pouzfvana RTOG/

EORTC (Radiation Therapy Oncology Group/
European Organisation for Research and
Treatment of Cancer) kritéria toxicity, kterd toxi-
citu rozdéluji do péti stupnl (tabulka 1 a 2).

Za akceptovatelné se povazuji komplikace
do stupné 2, toxicita vyssiho stupné je pokla-
dana za velmi zadvaznou. Pro jednotlivé rizikové
orgény jsou stanoveny limity davek, pfi jejichz
dodrzovani by se mélo procento zavaznych re-
akcf udrZet na nizké urovni (8, 10).

Gastrointerstindlnf toxicita se jiz v prabéhu
radioterapie mlze projevit ¢astéjsimi stolice-
mi, tenezmy nebo prdjmy v dlsledku radia¢ni
proktitidy, mize se objevit i krvacen( z poskoze-
né sliznice konecniku. Tyto potize mohou prejit
do chronického stadia, kdy pretrvavaji tenezmy
a enteroragie jako vyraz postradiacni proktitidy,
kterd je typickd svym endoskopickym obrazem
a histologickym nalezem. Vzacné se objevi rektal-
ni striktury, pozdni viedy stfevni sliznice, perforace
stény stieva, pistéle a obstrukee (6, 8, 11).

V dobé moderni radioterapie se akutni
gastrointestinalni toxicita stupné 2 a vice pohy-
buje v zavislosti na vysi davky a pouzité technice
radioterapie okolo 15-309%, chronicka gastroin-
testindlnf toxicita stupné 2 a vice u 10-25 % pa-
cientd, incidence pozdni postradiacni proktitidy
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stupné 3 a4 se uvadi v 0-19%. Vyskyt akutnf
toxicity se jevi jako prediktivnf faktor chronické
gastrointestinaIni toxicity (3).

Urinarni toxicita se béhem ozarovani pro-
jevuje jako polakisurie a dysurie v dusledku
radiacnf cystitidy, vzacné jako akutnf mocova
retence a hematurie. Pozdni ndsledek radiotera-
pie v podobé postradiacni cystitidy se klinicky
projevuje jako hematurie a snizeni kapacity mo-
¢ového méchyre na podkladeé fibrézy (6, 8, 13).
Inkontinence moci (stejné jako inkontinence
stolice) je po radioterapii vyjimecnou komplikaci.
U 1-2% pacientd vznikne striktura uretry. Akutnf
toxicita mocového traktu stupné 2 a vice je po-
pisovana do 30-40%, chronicka urinarni toxicita
stupné 2 a vice v 10-28 %, mira pozdni postradi-
acni cystitidy stupné 3 a 4 se uvadi v 0-3 %.

Komplikace brachyterapie mohou souviset
s invazivitou vykonu v anestezii, popsana je per-
forace uretry, mocového méchyfe a konecniku,
komplikace anestezie. MUze se objevit ¢astéjsi
moceni, dysurické potize, mocova retence, pfimés
krve v mocinebo v ejakulétu, tenezmy, prijmovi-
ta stolice, pfimés hlenu nebo krve ve stolici (7).

Casto zmifovanym nezadoucim Ucinkem
po kurativni radioterapii karcinomu prostaty je
impotence, pfesto zachovani sexuélnich funkcf
udéva asi u 50-60% pacientd, po permanentni
intersticialni brachyterapii je pravdépodobnost
udrzenfi erekce dokonce az 76 %.

Po delsf dobeé (fadove nékolik let) po radio-
terapii mdze dojit vzhledem k subletdinimu po-
skozenfi zdravych bunék ke vzniku sekundarnich
tumord. U zevni radioterapie karcinomu prostaty
je vétsi pravdépodobnost vzniku sekundarnich
malignit rekta a mocového méchyre eventuainé
sarkom v oblasti panve (12).

Prevence komplikaci
V prevenci toxicity radioterapie karcinomu
prostaty hraje mimoradné vyznamnou roli tech-

nické vybaven( radioterapeutického pracovisté
a kvalita préace vsech, kdo se podileji na pfiprave
a vlastniléché (Iékafi, radiologicti asistenti, fyzici,
technici). K dosazeni reprodukovatelné polohy
pacienta pfi planovanii pii kazdé frakci ozarova-
nf je nutné pouziti fixa¢nich pomucek. Dllezita
je spoluprace pacienta pfi dodrzovani rezimo-
vych opatfeni. Z hlediska prevence gastroin-
testindlnf a urindrnf toxicity je idedlnim stavem
ozafovani pfi naplnéném mocovém méchyri
a vyprazdnéném konecniku. Pacient by mél byt
ozafovan v pravidelnou dennf dobu. Asi hodinu
pred ozafen/m by se mélvymocit a vypit pal litru
tekutiny, ¢imZ se dosdhne optimalniho naplnéni
mocového méchyre v dobé ozéafeni. Dllezitd je
pravidelna stolice (po celou dobu radioterapie
je vhodné pouzivani mirného projimadla, napf.
magistraliter pfipravovanych tablet MgSO4), pfi-
jem dostate¢ného mnozstvi tekutin, vynechani
nadymavych a tu¢nych jidel, omezeni vidkniny
a mlé¢nych vyrobku (9).

Lécba komplikaci

Lécba lehcich akutnich komplikacf je sym-
ptomatickd, pacient se Fidf pokyny radiotera-
peuta. Vétsina akutnich reakci je zvlddnutelna
dietnimi a rezZimovymi opatienimi, popfipadé
béznou medikamentdzni Ié¢bou, jakou jsou
analgetika, spazmolytika, antidiaroika, pfipadné
chemoterapeutika a antibiotika. Osetfeni za-
vaznych akutnich a chronickych komplikaci je
nutno fesit gastroenterologem a urologem. Této
tématice jsou vénovany samostatné ¢lanky.

Prdce byla podporena vyzkumnym
zdmerem MZOMOUZ2005.
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