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1. Radioterapie
Radioterapie má v léčbě mozkových nádorů dospělých 

klíčovou roli. Podle vzdálenosti, z níž se na nádor působí, 
rozeznáváme ozařování z velké vzdálenosti – teleterapii vy-
užívající radioaktivní izotopy (uzavřené zdroje např. izo-
top kobaltu 60Co), anebo generátory záření (např. lineární 
urychlovače jako zdroje elektromagnetického záření vyso-
ké energie a elektronů) (14) a z krátké vzdálenosti, kdy je 
zdroj záření (izotopy uzavřené v pouzdře anebo bez pouz-
dra – otevřené zářiče) v kontaktu nádorem – brachyradio-
terapie. 

Při ozařování nejsou všechny buňky zasaženy. V za-
sažených buňkách způsobuje ionizující záření ireparabil-
ní poškození DNA v jádrech (dvojité zlomy DNA) – tyto 
buňky nejsou schopny dalšího dělení, anebo k reparabilní-
mu poškození (jednoduchým zlomům DNA). Ozáření pů-
sobí stejným způsobem na nádor i zdravou tkáň. Léčba zá-
řením je tedy metodou nespecifickou, protože pouze vy-
užívá rozdílu v biologii nádorových a zdravých buněk, kte-
ré opravují více radiačních poškození. Tím se vytváří po-
zitivní terapeutický poměr. Účinky záření jsou popsatelné 
statistickými metodami pravděpodobnosti (15).

Cílem radioterapie je podat maximální tumoricidní 
dávku do nádorového ložiska za současného maximálního 
šetření zdravých tkání.

1.a Frakcionace
Tumoricidní dávku nelze aplikovat najednou, protože 

by se překročila tolerance zdravých tkání. Proto tuto dáv-
ku podáváme po částech, frakcionovaně. Nejčastěji se oza-
řuje 5× týdně dávkou 1,8 až 2,0 Gy na frakci v celkovém 
počtu 30 až 34 frakcí. Tato frakcionace se nazývá normál-
ní, neboli konvenční a „kurativní“ ozáření trvá obvykle 
6–7 týdnů.

Podá-li se celková dávka ve stejném čase, ale ve větším 
počtu frakcí, jde o hyperfrakcionaci a celková dávka musí 
být vyšší, jednotlivé frakce pak nižší než v normální frak-
cionaci. Podá-li se celková dávka ve větším počtu frakcí 
a v celkově kratším čase, jde o akcelerovanou hyperfrakcio-
naci. Je-li v programu přestávka, pak se jedná o tzv. split re-
žim a celková dávka musí být zvýšena. Je-li dávka apliková-

na v menším počtu vyšších frakcí, jde o hypofrakcionaci. 
Existují další modifikace frakcionace (obrázek 1).

K porovnání různých režimů ozařování, byly formulo-
vány různé rovnice, v nichž se nejdříve kladl větší význam 
na celkový čas, později na počet frakcí. Hodnotilo se dosa-
žení stejného účinku – izoefektu – různými způsoby. Dnes 
se k hodnocení izoefektu používá LQ (lineárně kvadratic-
ká) rovnice. Lze ji využít při určování izoefektních ozařo-
vacích režimů. Např. v paliativní léčbě, kdy stav nemocné-
ho neumožňuje dlouhodobější ozařování (21).

1.b Ozařovací objemy
V klinické praxi je nutno určit objemy, které mají být 

ozářeny. Nejdříve je nutno určit objem nádoru. Dalším ob-
jemem klinický cílový objem, v němž je kromě viditelné-
ho nádoru také bezpečnostní lem s pravděpodobným mi-
kroskopickým šířením nádoru. Plánovací objem je ještě 
větší než předchozí, protože zahrnuje ještě možné pohyby 
nádoru při dýchacích exkurzích, peristaltice apod. Skuteč-
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Obrázek 1. Grafické znázornění některých frakcionačních režimů, které 
se užívají v radioterapii
typ čas dávka plán frakcionalizace
konvenční T D ||||| ||||| ||||| ||||| ||||| |||||

200 cGy/den
hyperfrakcionace T D + d ||||| ||||| ||||| ||||| ||||| |||||

||||| ||||| ||||| ||||| ||||| |||||
115 cGy × 2/den

zrychlená MDF T/2/3 D - d ||||| ||||| ||||| ||||| |||||
||||| ||||| ||||| ||||| |||||
150–200 cGy × 2/den

modifikovaná 
zrychlená frakcio-
nace

T D + d ||||| ||||| ||||| ||||| ||||| |||||
bost        ||||| |||||

přerušený režim T + zby-
tek

D ||||| ||||| zbytek ||||| |||||
> 250 cGy/den

hypofrakcionace T - t D - d | | | | | | | |
500 cGy/den

T celkový čas ozařování (obvykle 40 dnů) od prvního dne do posledního dne
D dávka záření, která je podána (obvykle 60 Gy ve 30 frakcích) během ozařování
t  určitý časový úsek, o který je celkový čas zkrácen, nebo prodloužen
d dávka, o kterou je celková dávky D větší nebo menší v závislosti na tom, za jakou 

dobu je dosažena
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ně ozářený objem je pak ještě větší, protože jsou v něm ta-
ké zdravé tkáně, které ozářit nechceme, přes které ale zá-
ření musí projít. Zpřesněným plánováním, pečlivým umís-
těním svazků záření mimo kritické tkáně, ozařováním ne-
mocného v jedné poloze a s individuálně tvarovaným po-
lem, můžeme dosáhnout podstatného zmenšení ozařova-
ného i plánovacího objemu. Tím lze snížit riziko možného 
poškození zdravých tkání. 

S ozařovacím objemem souvisí počet ozařovacích polí. 
Pole je plocha na povrchu těla, jíž prochází svazek záření. 
Chceme-li ozářit ložisko ležící na povrchu, pak stačí ozáře-
ní jedním polem. Ozáření ložisek v hloubce vyžaduje pou-
žití více vstupních polí, aby dávky na povrchu (ve zdravých 
tkáních) byly nižší než v nádorovém ložisku (21).

2. Radioterapie zhoubných nádorů CNS 
Před zahájením léčby zářením se vyžaduje pečlivé vy-

šetření nádoru, zjištění jeho rozsahu a histologie. To platí 
také pro nádory recidivující, které je nutno odlišit od mož-
ných radiačních poškození. U nádorů středových struktur 
(např. nádory kmene) se histologický nález ani v radiotera-
pii nevyžaduje striktně, protože i biopsie by mohla změnit 
celkový stav nemocného. Povahu řady nádorů lze určit i ze 
zobrazovacích vyšetření. 

2.a Léčba dobře diferencovaných (low grade) astrocytomů 
Až dosud nebyla úloha pooperační radioterapie v léč-

bě inkompletně resekovaných astrocytomů s nízkým stup-
něm diferenciace jednoznačně stanovena. Z výsledků stu-
dií, které byly provedeny, však lze stanovit některé princi-
py (4):
• je nutno se pokusit o totální resekci hemisferálních as-

trocytomů
• po kompletní resekci může být radioterapie odložena 

do doby, kdy vyšetření MRI nebo CT prokáže jasně 
vznik recidivy, kterou nelze léčit chirurgicky

• není-li provedena kompletní resekce, lze doporučit léč-
bu zářením, zvláště když se jedná o astrocytomy s vy-
sokou proliferační aktivitou

• léčbu zářením je nutno provést megavoltážním zdro-
jem v denních frakcích 1,7–2,0 Gy (Gray) do celkové 
dávky </= 50Gy, do objemu, v němž je pouze primární 
nádor, jak je zobrazen na MRI; rozhodně by neměl být 
ozařován celý mozek

• pět let po ozáření přežívá 50% a deset let 20% těchto ne-
mocných 

2.b Radioterapie nízce diferencovaných
 a nediferencovaných (high-grade) gliomů 

Analýzy dokázaly, že pacienti, kteří byli po operaci ozá-
řeni dávkou vyšší než 50 Gy, přežívali významně déle než 
pacienti neozáření, a že pacienti ozáření dávkou 60 Gy pře-
žili podstatně déle, než pacienti ozáření 50 Gy. Naopak 
bylo prokázáno, že pacienti, u nichž byl ozářen celý mo-
zek dávkou 60 Gy s nebo bez lokálního dosycení dávkou 
10 Gy, nepřežívali po dávce 70 Gy déle. Tyto výsledky mo-
hou být ovlivněny vyšší morbiditou po vyšší dávce.

Na základě těchto údajů se za standardní pro pacienty 
s nízce diferencovanými nádory (grade III a IV) považuje 
ozáření postiženého mozku dávkou 60 Gy ve 30–33 frak-
cích. Tento režim je mírně nadprahový pro rozvoj radione-
krózy. Asi 50 % pacientů s anaplastickými astrocytomy má 
po ozáření radiograficky prokazatelnou odpověď po dáv-
ce 60 Gy. Naproti tomu na ozáření takto odpovídá pouze 
25 % pacientů s multiformním glioblastomem. Kompletní 
radiograficky prokazatelná remise je v obou těchto situa-
cích vzácná.

2.c Doporučené postupy pro extra-axiální nádory (12)
I když je u těchto nádorů kurativní samostatná chirur-

gie, může být použití záření prospěšné v některých situa-
cích a může zvládnout růst těchto nádorů.

2.c.1 Adenomy hypofýzy
Hormonálně aktivní adenomy hypofýzy, přetrvávající 

nebo recidivující po operaci, lze ozářit (45 Gy ve 25 frak-
cích) do nádorového objemu. Nemocní s Cushingovým 
syndromem a akromegalií vyžadují vyšší dávky. Protože 
vizualizace pomocí CT není často dostatečná, je pro přes-
né plánovaní radioterapie nutno využít zobrazení MRI. 
Nejčastější indikací pro radioterapii je invaze nádoru do 
kavernózních sinů nebo supraselárních prostorů a neúplná 
resekce makroadenomů (větších než 1,5 cm). Většina hypo-
fyzárních nádorů již po ozáření dále neroste. Hormonálně 
aktivita nádorů obvykle klesá v době od jednoho do tří let. 
U 20–50 % pacientů se po ozáření vyvine panhypopituita-
rizmus vyžadující hormonálně substituci. Poškození optic-
kých nervů, dříve častější, se dnes při přesném plánování 
léčby vyskytuje výjimečně.

2.c.2 Neurinomy akustiku
Jejich hlavní léčebnou metodou je chirurgie. Je-li mož-

ná pouze subtotální resekce, pak se recidivy vyskytují až 
v 60 %, zatímco po totální resekci méně než v 5 %. Radio-
chirurgické metody se užívají jako alternativa ke klasické 
chirurgii a 20leté kompletní remise se dosahují u více než 
80 % pacientů. Po takovém ozáření má zachováno sluch 
méně než 50 % pacientů. Po ozáření může mít 10 % pacien-
tů slabé poškození faciálního nervu a 25 % může mít neu-
ropatii trigeminu. Riziko neuropatií hlavových nervů závi-
sí na velikosti léčené léze.

2.c.3 Meningeomy
Meningeomy jsou dobře kurabilní samostatnou chi-

rurgií. Nádory s intimním vztahem k bázi lební a venóz-
ním sinům, nemohou být zcela vyjmuty, lze úspěšně po-
operačně ozářit dávkou 54 Gy v 30 frakcích. Ozařování 
musí být pečlivě plánováno v trojdimenzionálním systé-
mu, aby se cílový objem pro ozařování přesně kryl s roz-
sahem nádoru. 

Meningeomy mohou být léčeny také radiochirurgií, 
a to jednorázovou dávkou v rozmezí 13–18 Gy. Deseti-
leté remise lze dosáhnout u významného procenta pa-
cientů.
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2.c.4 Primitivní neuroepiteliální nádory (PNET)
Léčba PNET je kontroverzní a současně komplexní, 

protože se jedná o různorodou skupinu nádorů. Základ-
ním znakem PNET(ů) je primitivní nediferencovaná, nebo 
mírně se ke glii nebo neuronům diferencující buňka. Kon-
cepčně lze říci, že se jedná o vývojově aberantní mozko-
vé buňky. PNET mohou být klasifikovány do následujících 
skupin: meduloepiteliom, neuroblastom, spongioblastom, 
ependymoblastom, pineoblastom, meduloblastom. S vý-
jimkou posledně jmenovaného jsou PNET vzácné. Jednou 
z hlavních charakteristik je jejich tendence šířit se podél 
neuraxis. Dále jsou zhoubné a významně proliferující.

Existuje obecný souhlas se způsobem ozařování PNET. 
Pooperačně by měly být tyto nádory ozářeny, protože adju-
vantní radioterapie zlepšuje přežití, i když výsledky jsou 
obecně neuspokojivé. Vzhledem k jejich tendenci šíření do 
subarachnoideálních prostor, je základní technikou jejich 
radioterapie ozáření celé kraniospinální osy. Primární ná-
dor je ozářen dávkou 54–56 Gy a zbytek osy 36 Gy. Dávky 
se redukují u velmi malých dětí. Technika ozáření je složi-
tá a měla by se provádět tam, kde jsou zkušení radiotera-
peuti. Nezvládnutí této techniky je zatíženo značným rizi-
kem pozdních závažných komplikací.

Mozkové neuroblastomy se od PNET(ů) liší svou vý-
znamně nižší malignitou. Proto se u nich užívá po opera-
ci ozáření „involved field”, což je lokální ozáření původní-
ho místa vzniku nádoru s bezpečnostním lemem. Obvyklá 
dávka konvenční frakcionace je 54 Gy.

2.c.5 Ependymomy
Pooperační radioterapie zlepšuje přežití nemocných 

s intrakraniálními ependymomy, přičemž 5leté přežití po 
ozáření 45 Gy dosahuje 40–87%. Důležitými prognostický-
mi faktory jsou diferenciace (ependymoblastom je PNET), 
supra a infratentoriální lokalizace. 

V názorech na velikost pooperačně ozářeného objemu 
je značná nejednota. Někteří autoři si myslí, že by se kra-
niospinální osa měla ozářit pouze u infratentoriálních lé-
zí vysokého stupně malignity. U supratentoriální lokaliza-
ce by se takto měly ozářit jen v případě současně prokáza-
ného leptomeningeálního postižení. Technika i dávky ozá-
ření neuraxis jsou totožné jako u PNET (odst. 3.c.4). Pro-
tože nejvíce recidiv vzniká v místě původního primárního 
ložiska, je v současné době snaha zjistit, zda zvýšení dáv-
ky záření boostem (dodatečnou dávkou záření) realizova-
ným stereotakticky zaměřeným ozářením, anebo konform-
ní technikou nezlepší dosavadní neradostné výsledky. 

2.c.6 Meduloblastomy
Nádory typicky dětského věku, ale část se jich vysky-

tuje i ve věku mezi 20–30 roky. Odvozují se od PNET(ů) 
a pravděpodobně vznikají z germinativních neuroepiteliál-
ních buněk IV. komory. U dětí jsou typicky infratentori-
ální a ve střední čáře, u adolescentů a dospělých pak spí-
še v mozečkových hemisférách. Jejich kapacita metastazo-
vání a šíření v likvorových cestách je značná (30 % nádorů 
při prvotní diagnostice je již diseminovaná). 

V radioterapii se uplatní ozáření neuraxis s již uvede-
nými dávkami. Snahy po dosažení lepších výsledků uži-
tím chemoradioterapie zatím selhávají. Studie, snažící se 
o místní zvýšení dávky (hyperfrakcionací), nebyly úspěš-
né. Zkouší se stereotaktické a konformní techniky.

2.c.7 Nádory pineální oblasti
Jedná se o řadu neoplazií, pro které je společné umís-

tění, ale chovají se diametrálně odlišně. Zařazujeme zde: 
germinální nádory – germinom (atypický teratom, dysger-
minom, seminom), embryonální karcinom (tumory endo-
dermálního sinu – yolk sac tumor, choriokarcinom, nezra-
lý (maligní) teratom, zralý teratom, dále skupian nádorů 
z pineálních parenchymálních buněk – pineoblastom, pi-
neocytom a skupinu nádorů původu gliálního a z jiných 
buněk. V šišince se mohou vyskytovat ještě cysty a různé 
„masy“ nenádorového původu. Léčba těchto nádorů se liší. 
Radioterapie má v těchto indikacích své místo i význam.

2.c.8 Metastázy v mozku
Hematogenní metastázy v mozku se vyskytují u 15 % 

nemocných. Nejčastěji jde o metastázy karcinomu prsu, 
plic, ledvin, varlat a maligních melanomů. Čím většího 
počtu vyléčení primárních nádorů se dosahuje, tím vyš-
ší je incidence metastáz do mozku. Zřetelně se to projevu-
je např. u karcinomů vaječníků, léčených účinnou chemo-
terapií. Dřívější krátké přežití vznik mozkových metastáz 
totiž neumožňovalo.

Patologie mozkových metastáz je podobná patologii jejich 
primárních nádorů; kromě 5–13 % případů lze podle vzhledu 
metastáz určit jejich primární zdroj. Lokalizace hematogen-
ních metastáz je určena vlastnostmi nádoru i místa vzniku 
metastázy (teorie seed and soil). Určité melanoblastomy me-
tastazují vždy intracerebrálně, jiné pouze na meningy.

Medián přežití nemocných s mozkovými metastáza-
mi je 4–6 měsíců. Pacienti se solitární metastázou v moz-
ku a s primárním nádorem v remisi se však mohou dožít 
mnohem déle, je-li jejich onemocnění řádně léčeno. Soli-
tární metastáza vyžaduje multimodální léčbu vč. chirur-
gické resekce či radiochirugie. Medián přežití může dosa-
hovat až 40 týdnů.

Radioterapie má v léčbě mozkových metastáz své mís-
to. Nemocní s neléčenými mozkovými metastázami (s pří-
znaky) mají medián přežití asi 1 měsíc, zatímco pacienti 
s ozářeným celým mozkem (WBRT – whole brain radio-
therapy) se dožívají 3–6 měsíců. 

Při WBRT je možno použít různých režimů např. 
20 Gy v 5 frakcích, 30 Gy v 10 frakcích, nebo 40 Gy 
ve 20 frakcích, přičemž se výsledky zásadně neliší. Protra-
hované režimy se užívají u nemocných se zvládnutým pri-
márním nádorem, protože mohou přežívat déle. Hypofrak-
cionační režimy jsou toxičtější z hlediska výskytu oddále-
ných reakcí (radionekróz).

Hlavním cílem WBRT je zmírnění nebo odstranění 
symptomů (bolesti hlavy, motorické ztráty, poruchy mentál-
ních funkcí). Dočasného zlepšení lze dosáhnout u 70–90 % 
pacientů (5). 
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2.c.8.1 Solitární léze
Pooperační WBRT významně zlepšuje výsledky po ex-

tirpaci solitárního ložiska z mozku, ale bohužel nemá vliv 
na celkové přežití. Proto se u radiorezistentních nádorů 
(renální karcinom, melanoblastom) nemusí používat. Te-
rapeutický index by byl spíše záporný.

2.c.8.2 Mnohočetné léze
WBRT je hlavní a jedinou metodou volby. Také opako-

vaná léčba (u nemocných přežívajících první kúru WBRT 
více než 6 měsíců) může přinést úlevu.

Radiochirurgie (použití Leksellova gamanože nebo 
konformní radioterapie lineárním urychlovačem s po-
užitím multileaf kolimátoru [MLC], nebo radioterapie 
svazkem individuálně modulovaným [IMRT] při stero-
taktickém zaměření nádoru) se používá samostatně, ane-
bo v kombinaci s WBRT. Randomizované studie dospí-
vají k výsledkům popisujícím recidivující nálezy po jed-
nom roce od ukončení léčby u 8% nemocných s kombino-
vanou léčbou a u 100 % nemocných, kteří měli jen WBRT. 
WBRT je preferována u nemocných s progredujícím pri-
márním onemocněním, špatným stavem výkonnosti ane-
bo u nemocných, kteří mají v mozku více než 4 metastá-
zy. Pacienti s WBRT pro mnohočetné léze, jejichž počet 
se po této léčbě zmenšil, mohou být kandidáty stereotak-
tické radiochirurgie, je-li počet lézí nižší než 5. Pacienti 
se stabilním primárním nádorem a dobrým výkonnost-
ním stavem a nevelkou metastatickou nemocí (počet lézí 
4 a méně) jsou optimálními kandidáty pro radiochirur-
gii. Léčebnou odpověď lze takto dosáhnout u 91 % těch-
to nemocných.

2.c.9 Profylaktické ozáření mozku
Profylaktické ozáření mozku (PBI) se provádí jako ru-

tinní součást standardní léčby u nemocných s malobuněč-
nými bronchogenními karcinomy, u nichž byla předchozí 
kombinovanou léčbou dosažena kompletní remise, proto-
že u těchto nemocných dochází k pozdějšímu vzniku moz-
kových metastáz až v 80 % (2). V poslední době se objevují 
důkazy, že by se PBI mělo provádět i u nemalobuněčných 
bronchogenních karcinomů. V obou indikacích se v sou-
časné době používá stejný léčebný režim, a to 10×3,0 Gy 
(ekv. 40 Gy) na celé neurokranium. Zda bude tato dávka 
účinná i u nemalobuněčných karcinomů a zda bude příno-
sem k léčbě se snažila a snaží prokázat řada klinických stu-
dií (6).

2.c.10 Kombinovaná léčba radiochemoterapie 
Sekvenční radiochemoterapie tzn. následné použití 

obou metod se využívá v běžně prováděné adjuvantní che-
moterapii, kdy se cytostatika podávájí po ozáření, aby se 
zvýšila pravděpodobnost žádoucího výsledku. Konkomi-
tantní radiochemoterapie je použití obou metod současně. 
Cytostatikum by mělo v kombinaci s ozářením působit ale-
spoň aditivně, lépe však potenciačně, či synergně, nebo ta-
ké supraaditivně. Existuje celá řada mechanizmů, jak lze 
takový výsledný efekt dosíci (16). 

2.c.11 Nové přístupy k léčbě mozkových nádorů
Bór záchytná terapie (BCT) využívá izotopu bóru 10B, 

který je vychytáván některými gliomy, ale také např. uveál-
ními melanoblastomy. 10B zvýšeně zachytává (až 10 000 
krát více než vodík) tepelné neutrony a rozpadá se při tom 
na alfa zářič He o energii 2,4 MeV a iont Li. Dolet alfa čás-
tic je asi 10 mm, ale účinné ozáření se děje v rozsahu jed-
né sousední buňky. 

NABTT konsorcium použilo syntetický allosterický 
modifikátor hemoglobinu, RSR13, který zvyšuje hladi-
nu kyslíku v glioblastomech. Ve studii měli pacienti s glio-
blastomy ozařovanými současně s podáním RSR13 medi-
án přežití 12,1 měsíců na rozdíl od 9,2 měsíců u pacientů 
bez RST13.

Zajímavý výzkum se očekává při ozařování mozkových 
nádorů při podávání erytropoetinu; erytropoetinový recep-
tor byl nalezen na gliálních buňkách v mozku člověka.

2.d Podpůrná léčba při radioterapii (1)

2.d.1 Léčba nitrolební hypertenze
Podávání kortikoidů ve vyšších dávkách. Nejčastěji 

užíváme dexametazon až 20 mg v kapsli, nebo 8 mg in-
jekce do infuzí. Pro rychlé zvládnutí edému mozku např. 
dexametazon 3×8 mg /den, jako udržovací léčbu 4–8 mg/
den. U těchto nemocných je nutno pamatovat na nežá-
doucí účinky kortikosteroidů, jako je jejich ulcerogenní 
potenciál (pacienti jsou již tak ve stresu), potenciál dia-
betogenní a osteoporotický (znásobený u ležících nemoc-
ných). Současně s kortikoidy podáváme antagonisty H

2
 

receptorů, sledujeme hladiny glykemie a snažíme se o to, 
aby se nemocný pohyboval, alespoň pasivně při rehabi-
litaci. Pohyb a masáže včetně polohování jsou důležitou 
prevencí dekubitů.

Krátkodobým opatřením při redukci edému mozku je 
podání nemetabolizovatelného cukru manitolu (v rychlé 
30minutové infuzi), který zvýší osmolaritu krve a odsaje 
otok z CNS. Pomalé podání tento účinek nemá, rovněž po-
dávání delší než 4 dny ztrácí účinnost. V dlouhodobé léčbě 
edému lze použít 4×50 ml 85 % glycerolu denně ústy.

Akutní zvýšení nitrolebního tlaku snižuje perfuzi ner-
vově gliální tkáně. Hypertenzi u těchto nemocných je tedy 
nutno snižovat pomalu a nepoužívat diuretika, která svým 
působením zvyšují hodnoty hematokritu, což ovšem opět 
vede ke snižování perfuze.

Profylaktickou léčbu edému mozku u všech ozařova-
ných pacientů nedoporučujeme.

2.d.2. Hydrocefalus
Hydrocefalus vzniká poruchou komunikace v likvoro-

vých cestách. Příčinou může být infiltrace mening (kar-
cinomatóza) nebo subependymální infiltrace nádorový-
mi buňkami – nejčastěji karcinomy a lymfomy. Léčebně 
se uplatní ozáření kraniospinální osy, anebo chemotera-
pie, na kterou jsou nádorové buňky citlivé. Při jiných pří-
činách hydrocefalu se používají neurochirurgické metody 
(zavádění shuntů).
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2.d.3 Epileptické záchvaty
Epileptické záchvaty všeho druhu jsou velmi početnou 

skupinou příznaků nádorů CNS. Léčbou je léčba nádoru 
spolu s antiepileptiky. Profylaxe antiepileptiky není indi-
kována.

2.d.4 Bolesti hlavy
Bolesti hlavy jsou nejčastěji způsobeny edémem moz-

ku, nebo infiltrací mening. V těchto případech je důleži-
tá léčba primární komplikace; analgetika nebývají účinná. 
Nemocní s mozkovými nádory mohou mít současně jakou-
koli jinou příčinu bolestí. Proto se uplatní celá diferenciál-
ní diagnostika bolestí hlavy. Často bolí kostní metastázy 
do lebky nebo krční páteře, bloky krční páteře, psychiat-
rické problémy, poruchy metabolické atd.

2.e Komplikace (závažné, pozdní projevy toxicity) 
 radioterapie

Nejzávažnější komplikací ozařování CNS jsou růz-
né stupně myelopatií (nekróz gliálních a také nervových 
struktur) a z toho vyplývajících příznaků.

Myelopatie v mozku se projevují výpady funkcí (mozek 
je do určité míry „paralelním“ orgánem – při poruše urči-
té části orgánu jeho ostatní části fungují a v případě méně 
specializovaných orgánů (plíce, ledvina, játra) dokážou po-
rušenou funkci zcela kompenzovat). Funkce míchy jako or-
gánu „sériového“ je poškozena celá při lézi kritického ob-
jemu (délky), který je určen možností migrace oligoden-
droglie do bezprostředního okolí. K radiačnímu poškození 
míchy dochází při ozařování jiných nádorů než jsou nádo-
ry míchy (např. nádory plic, jícnu, hlavy a krku, lymfopro-
liferativní neoplazie apod.).

Tranzientní myelopatie (Lhermittův syndrom) je způ-
sobena dočasnou poruchou myelinizace neuronů v míše 
a projevuje se „elektrickými“ výboji podél páteře při zá-
klonu hlavy. Objevuje se většinou do 3 měsíců od ozáření 
a spontánně zaniká. 

Nejzávažnější komplikací je tzv. progresivní radiační 
myelopatie, která vzniká při překročení toleranční dávky 
na míchu a u 5% pacientů i při dosažení toleranční dávky. 
Jedná se o progresivní demyelinizaci s nekrózou, projevu-
jící se transverzální lézí míšní s celou její symptomatolo-
gií. Zákeřné je, že se tento syndrom objevuje v době s me-
diánem 12 měsíců od ukončení radioterapie (6–60 měsí-
ců), tedy u nemocných se zvládnutým onemocněním. Dia-
gnóza se provádí per exclusionem, tedy vyloučením všech 
ostatních možných příčin, topika léze musí odpovídat ozá-
řené oblasti, musí mít oddálený začátek, musí být vylouče-
ny všechny ostatní příčiny. Kromě vyšetření počítačovou 
tomografií, nukleární magnetickou rezonancí se požadu-
je vyšetření perimyelografické a vyšetření likvoru. Léčba 
je problematická, uplatní se kortikoidy, vitamín E, případ-
ně hyperbarická komora. Průběh je progresivní, prognóza 
infaustní. Nejdůležitější je prevence – tzn. pečlivé plánová-
ní léčby, pečlivé každodenní nastavování pacienta k ozáře-
ní, přesné výpočty a dozimerie a dodržování tolerančních 
izoefektních režimů podle akceptovatelného radiobiologic-

kého modelu (17). Nekróza bílé hmoty mozku se projevu-
je jako recidiva mozkového nádoru. Má-li být znovu užita 
radioterapie pro zvládnutí recidivy, pak je nutné její histo-
logické potvrzení.

3. Chemoterapie
Chemoterapie je další metodou volby v léčbě některých 

nádorů CNS. Využívá cytostatického účinku některých lá-
tek, které patří do mnoha chemických skupin. 

Cytostatická chemoterapie je léčbou systémovou na 
rozdíl od chirurgie a radioterapie, které mají působnost lo-
kální. Její použití je proto obecně indikováno nejen pro pri-
mární nádory, ale hlavně pro systémová onemocnění a me-
tastazující nádory.

S chemoterapií je spojena celá řada nežádoucích vedlej-
ších účinků, jimiž jsou postiženy především rychle se ob-
novující normální tkáně (krevní elementy, střevní sliznice, 
kožní deriváty). Jako u radioterapie, stejně tak u chemote-
rapie se spoléhá na to, že zdravé tkáně se obnoví rychleji, 
než tkáně nádoru.

Vzhledem k rozsahu textu, nelze se zde vedlejšími účin-
ky chemoterapie zabývat podrobněji. Odkazuji proto na zá-
kladní učebnice onkologie (9, 10). 

Před použitím chemoterapie se vyžaduje velmi pečlivé 
zhodnocení zdravotního stavu nemocného proto, aby bylo 
možno odhadnout, zda chemoterapii zvládne. Obvykle se 
posuzuje tzv. performance status podle škály Karnofského 
nebo WHO-Zubroda. Pacient, který má být léčen chemo-
terapií musí být „v kondici“, aby toxicitu chemoterapie vů-
bec zvládl. Vyžaduje se, aby stav výkonnosti pacienta byl 
roven nebo vyšší než 70%.

3.a Chemoterapie zhoubných nádorů centrální 
 nervové soustavy

3.a.1 Maligní gliomy 
Chemoterapie má v léčbě maligních gliomů jen omeze-

ný význam. I když totiž významně neprodlužuje medián 
přežití všech pacientů, prodlužuje adjuvantní podání che-
moterapie přežití u jisté skupiny nemocných. Prognostické 
faktory (věk, Karnofského index a histologie) nepredikují, 
kteří pacienti budou mít z chemoterapie prospěch.

Standardní chemoterapií pro zahajovací léčbu je podá-
ní derivátů nitrosourey, i když i některé alkylační látky jsou 
v léčbě gliomů účinné. BCNU se používá samostatně nebo 
v kombinacích s procarbazinem a vincristinem jako léčba 
první volby (režim PCV). Neexistují důkazy, že kombinova-
ná léčba je účinnější než monoterapie. Všechny maligní glio-
my recidivují, ať se použije jakákoli primární léčba. Při re-
cidivě se může užít znovu resekce, fokální ozáření (např. ra-
diochirurgie) a jiný režim chemoterapie. Temozolomid (Te-
modal) je perorální alkylační látka, kterou je možno užít jed-
nak jako chemoterapii adjuvantní (léčba statistické nemoci), 
v kombinaci s radioterapií (jako léčbu potenciační), nebo ja-
ko záchrannou léčbu nemocných s recidivujícím anaplastic-
kým astrocytomem. Randomizovaná studie u nemocných 
s recidivujícím glioblastomem, kteří byli léčeni buď temozo-
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lomidem nebo procarbazinem ukázala, že PFS (přežití bez 
progrese onemocnění) v 6 měsících bylo 21 % v temozolomi-
dové větvi a 6% ve větvi s procarbazinem a dosažené celkové 
přežití ve studovaných skupinách bylo 60% a 44% (20). V po-
slední době se zvýšil zájem o preparát thalidomid, u něhož 
byl zjištěn antiangionenní účinek. 

Zvýšení koncentrace cytostatika do místa pravděpo-
dobné „statistické” nemoci lze dosáhnout použitím hy-
perosmotických substancí nebo analogů bradykininu 
(RPM-7), které umožní dočasné otevření cévně-gliální 
bariéry mozku (7, 18). Vložení biodegradabilní ploténky 
s BCNU (Gliadel®) do lůžka po operaci gliomu umožňuje 
prodloužení místní expozice k cytostatiku, ale klinicky ne-
bylo prokázáno prodloužení přežití (3, 19).

3.a.2 Astrocytomy 
Chemoterapie nemá význam v léčbě astrocytomů s níz-

kým stupněm malignity. Může být použita v léčbě recidiv, 
kdy astrocytomy dediferencují. Temozolomidem bylo do-
saženo v klinické studii II. fáze u anaplastických astrocy-
tomů 35 % odpovědí. 

3.a.3 Oligodendrogliomy
Oligodendrogliom je nádor citlivý k chemoterapii. Pla-

tí to pro anaplastickou variantu a nyní i pro oligodendro-
gliomy s nízkým stupněm malignity. Chemosenzitivita je 
u těchto nádorů spojena se ztrátou chromozomů 1p a 19q. 
Režimem PCV lze dosáhnout 75% a 90% léčebných odpo-
vědí u maligních a nízce maligních oligodendrogliomů. 
U těchto nádorů může být chemoterapie použita jako léč-
ba první volby, ale bývá užita v kombinaci s radioterapií.

3.a.4 Primitivní neuroepiteliální nádory (PNET)
Vzhledem k raritnímu výskytu těchto nádorů, nejsou 

známy žádné výsledky kontrolovaných klinických studií, 
a tak nelze doporučit žádnou speciální chemoterapii. Ně-
která sdělení naznačují účinnost cytostatik, na něž jsou cit-
livé meduloblastomy.

3.c.5 Ependymomy
Výsledky léčby ependymomů chemoterapií jsou lepší 

než u astrocytomů. Studie s BCNU anebo dibromdulcito-
lem dosáhly klinické odpovědi a stabilizace onemocnění 
asi v 75 % případů s mediánem doby do progrese onemoc-
nění 13–16 měsíců. Pětilékovým režimem TPDCV (6-thio-
guanin, procarbazin, dibromdulcitol, CCNU a vincristin) 
bylo dosaženo odpovědí a stabilizace nemoci v 82 % a me-
diánem doby do progrese 21 měsíců. 

3.c.6 Meduloblastomy
Jako adjuvantní léčba po operaci a ozáření vykazuje 

chemoterapie inkonzistentní, ale často velmi dramatické 
zlepšení výsledků. Zřejmě jde o rozdílné typy nádorů ve 
skupině (nediferencované meduloblastomy – zařazované 
do skupiny PNET).

Pozitivní výsledky adjuvantní chemoterapie byly dosa-
ženy v randomizovaných studiích po operaci a radiotera-

pii s režimem nitrogen-mustard, procarbazin a prednison. 
Pětileté přežití (74%) u kombinovaných postupů bylo vý-
znamně lepší. 

3.c.7 Nádory pineální oblasti
Germinální nádory jsou léčitelné chemoterapií vel-

mi dobře. Režimy chemoterapie jsou stejné, jako u germi-
nálních nádorů jiných oblastí. Dominantní je dnes režim 
„BEP“ (bleomycin, etoposid, cis-platina), jehož dva cykly 
produkují kompletní odpovědi v 91%. Dávku následné radi-
oterapie je možno z tohoto důvodu redukovat. Pro jiné ná-
dory pineální oblasti není chemoterapie tak účinná. Lze po-
užít různé kombinace účinných cytostatik (cyklofosfamid, 
vinblastin a bleomycin, nebo cisplatin a etoposid, anebo cis-
platin, bleomycin a teniposid). V prevenci mozkových meta-
stáz se u těchto nádorů může uplatit temozolomid. 

3.c.8. Metastatické postižení mozku
Solitární metastatická ložiska jsou indikována k léčbě 

neurochirurgické a k radioterapii. Mnohočetná metastatic-
ká ložiska v mozku jsou indikací pro ozáření celého moz-
ku (WBRT) a v případě vyčerpání nebo kontraindikace té-
to metody, lze použít chemoterapii jako paliativní metodu 
(u solitární metastázy při kontraindikaci jiných metod). 

Problémy s chemoterapií v těchto případech lze rozdě-
lit do dvou okruhů. Prvním je chemosenzitivita (resp. che-
morezistence) nádorových buněk – jedná se o nesourodou 
skupinu, v níž jsou zastoupeny metastázy různých nádorů. 
Druhým je ochrana mozkových tkání cévně-gliální barié-
rou (BBB – brain-blood barrier), umožňující průnik pouze 
liposolubilních cytostatik. Sporná je účinnost BBB, když 
propustila metastatické buňky, anebo jak ji mění ozáře-
ní. Chemoterapie metastáz v mozku je vždy svízelná z hle-
diska dosažení odpovědí i jejich trvání. V praxi se mohou 
uplatnit liposolubilní cytostatika a po ozáření mozku zřej-
mě všechna cytostatika, která vykazují účinnost u primár-
ních nádorů (tabulka 1, podle 9).

Tabulka 1. Užívané chemoterapeutické režimy a jejich dávkování
Cytostatikum denní 

dávka 
(mg/m2)

aplik. cesta dny podání opak. cyklu

monoterapie

BCNU 80 i. v. 1.- 3. 1× za 6 týdnů
100 i. v. 1. 1× za 6 týdnů

CCNU 130 p. os. 1. 1× za 6 týdnů
Fotemustin 100 i. v. 1. – 3. 1× za 6 týdnů
Procarbazin 100–150 p. os. 1. – 21. přestávka 4 týd
Cisplatina 60–120 i. v. 1. 1× za 4 týdny
Temozolomid 150–200 p. os. 1. – 5. 1× za 4 týdny
kombinace
CCNU 110 p. os. 1.
Procarbazin 60 p. os. 8.- 21. 1× za 6–8 týdnů
Vinkristin 1,4 i. v. 8. a 29.
Adriamycin 45 i. v. 1.
Tenipozid 60 p. os. 4. a 5. 1× za 4–6 týdnů
CCNU 60 p. os. 4. a 5.
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4. Komprese míchy
Komprese míchy vzniká u 1–5% nemocných s metasta-

zujícími solidními nádory. Komprese vzniká v 95 % násled-
kem extradurálních metastáz a obvykle následkem zborce-
ní obratlů, anebo epidurálních bez postižení skeletu. Nej-
častěji se vyskytuje v hrudní oblasti (70 %), bederní oblas-
ti (20 %) a krční (10 %). Způsobují ji metastázy všech nádo-
rů (karcinomu plic, prsu, prostaty, ledvin, lymfomů i sar-
komů). Metastatická nemoc je velmi heterogenní problém 
vyžadující individuální rozhodování. Metastázy v epidu-
rálním prostoru míchy, či metastázy mening míchy obec-
ně, mohou způsobit paraplegii, jejíž závažnost je tím větší, 
čím výše se léze vyskytuje. Léčba by měla začít okamžitě! 
Tyto stavy se považují za akutní. Včasné ozáření (zejména 
u lymfomů) léze a dvou sousedních obratlů může mít vy-
nikající účinek. 

Přítomnost paralýzy ovlivňuje prognózu velmi vý-
znamně. Nemocní, kteří při kompresi míchy ještě nema-
jí kompletní paralýzu, mají 50 % šanci na zlepšení chůze, 
u dalších 30 % bude dosaženo stabilizace stavu. Pouze 10 % 

kompletně paralyzovaných nemocných bude mít zlepšení 
mobility. Prognostický význam má délka období paralýzy 
a Karnofského index.

Ozařování je možno zahájit 3–4 většími frakcemi a po-
kračovat normální frakcionací. Větší dávky na frakci by 
mohly zmenšit terapeutický poměr. Doporučuje se nepře-
kročit dávku ekvivalentní 40–45 Gy, a to zejména při nut-
nosti opakovaného ozařování (16). 

5. Další nové postupy
Kontinuální pozitivní tlak v průběhu hodin a dnů mů-

že zvýšit penetraci molekul nádorovou tkání a okolních 
tkání mozku. Z toho důvodu byl zkoumán terapeutický sys-
tém usnadňující konvekci (concvection – enhanced drug 
delivery) u maligních gliomů. Použití pseudomonádového 
exotoxinu navázaného na IL-13 nebo IL-4 a s difteriovým 
konjugátem toxin-transferrin má slibné výsledky. (Na po-
vrchu glioblastomových buněk byly zjištěny receptory pro 
IL-13 a IL-4) (8, 11, 13). 
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