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    Předmluva


    Radioterapie je moderním a rychle se vyvíjejícím lékařským oborem, který zahrnuje rozsáhlou vědní oblast včetně fyziky, radiobiologie, radiační ochrany apod. Na druhou stranu je to obor klinický, který je jedním ze základních pilířů léčby nádorových onemocnění.


    Výhodou radioterapie je její všestrannost a možnost kombinace s dalšími metodami léčby. To s sebou nese i celou řadu specifických situací na straně pacienta (těhotenství, vyšší věk, genetické syndromy apod.) a možnost volby různých ozařovacích technik na straně metody (zevní radioterapie, brachyterapie, stereotaktická radioterapie apod.).


    Stále více je využívaná protinádorová multimodální léčba včetně současného podávání radioterapie a systémové léčby, což má své výhody, ale i svá úskalí. Výzvou je zejména kombinace radioterapie s léčbou cílenou a imunoterapií.


    Významnou a zajímavou část radioterapie také tvoří rychle se rozvíjející „hardware“, tzn. nové technologie používané v různých fázích léčby zářením, které umožňují vysoce přesnou, cílenou radioterapii s minimálním ozářením okolních zdravých tkání.


    Naší ambicí ale nebylo napsat učebnici, spíše „populárně naučnou“ knihu vysvětlující některé pojmy a fungování radioterapie pro zdravotníky a odborníky, které zajímá třeba pouze některá část léčby zářením. Proto jsou kapitoly spíše stručnější a doplněné řadou fotografií z praxe. Obsah kapitol se záměrně někdy částečně překrývá, aby si každý mohl najít konkrétní informace bez nutnosti systematického studia celé knihy.

  


  
    1Úvod do radioterapie


    1.1Historie radioterapie


    Využívání radioterapie (RT) jako léčebné metody je spojeno s objevem rentgenového záření v roce 1895. Wilhelm Röntgen (obr. 1.1) zjistil, že při dopadu katodového záření na kovovou anodu vzniká dosud neznámý druh záření, který proniká neprůhlednými předměty. Nově objevené záření pojmenoval jako paprsky X.
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      Obr. 1.1 Wilhelm Röntgen (zdroj: Wikimedia Commons)

    


    Zanedlouho se rentgenové záření začalo používat při léčbě rakoviny. Učinil tak 28. ledna 1896 lékař E. H. Grubbé, který s rentgenovým zářením experimentoval sám na sobě a vlastnil též firmu na potřebnou techniku. Prvním takto ošetřeným pacientem byla žena s rakovinou prsu v péči doktora Ludlama, jejíž jednorázové ozáření trvalo asi jednu hodinu.


    Röntgenův objev inspiroval francouzského vědce Henriho Poincarého k pátrání, nevysílají-li fluorescentní látky záření podobné Röntgenovým paprskům. O totéž se zajímal i Henri Becquerel a objevil neobvyklý jev. Uranové soli vyzařovaly spontánně, bez působení světla, paprsky neznámé povahy. Marie Curie-Skłodowská je později označila jako radioaktivitu a vyzařující látky pojmenovala radioaktivními prvky.


    Manželé Marie Curie-Skłodowská a Pierre Curie (obr. 1.2) zkoumali jáchymovský smolinec. Na konci 19. století se jednalo o odpad vzniklý při těžbě galenitu. Počátkem roku 1898 přineslo jejich bádání pozoruhodný výsledek. Marie došla k přesvědčení, že podobné paprsky jako uran vysílá thorium. Zároveň hledali s Pierrem další prvek, který by vykazoval radioaktivní vlastnosti. Objevili jej v červenci téhož roku – nazvali jej polonium na počest Mariiny rodné země. A ještě na konci roku 1898 odhalili další radioaktivní látku s ještě silnější vyzařovací schopností – radium (zářící). K izolaci jediného gramu chloridu radnatého potřebovali několik let tvrdé práce a asi 10 tun smolince. Až v roce 1902 Curieovi izolovali decigram chloridu radia.


    Marie Curie-Skłodowská se stala první ženou, která získala Nobelovu cenu. Obdržela ji za fyziku v roce 1903 spolu s Pierrem Curie a H. Becquerelem. Kromě dalších vědeckých cen a prestižních titulů přidala v roce 1911 jako první člověk v historii i druhou Nobelovu cenu, tentokrát za chemii. Peněžní odměny odmítala používat k vlastním požitkům a zůstávala ukrytá před světem ve své laboratoři. Za první světové války rozmístila na frontě 18 mobilních rentgenových zařízení a na různých místech Evropy instalovala 200 permanentních rentgenů. Zároveň se také zabývala otázkou, zda by se s pomocí radioaktivity nedala léčit rakovina.
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      Obr. 1.2 Manželé Curieovi v laboratoři (zdroj: Wikimedia Commons)

    


    Radioaktivní prvky ale nosila v podstatě „po kapsách“, což se jí stalo osudným. Na druhou stranu si uvědomovala riziko, že by radioaktivní materiály mohly lidskému zdraví i škodit. Pravidelně testovala krevní obraz svých pracovníků a trvala na tom, aby s radioaktivními izotopy manipuloval pouze vyškolený personál. V roce 1934 se u ní rozvinula aplastická anemie, také téměř oslepla. Pro zdravotní potíže musela jít do sanatoria. Po dvou letech zemřela ve věku 67 let. Stal se jí osudným prvek, který objevila.
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      Obr. 1.3 Brachyterapie na začátku 20. století – použití radiových tub ve formě tzv. muláží (zdroj: Science Photo Library)

    


    Radium se stalo neobyčejně účinným prostředkem ke zvládnutí zhoubných nádorů kůže či hrtanu. Už v roce 1905 Robert Abbé, chirurg z New Yorku, oznámil první úspěšnou léčbu pacientky radioterapií, při níž vyhojil prokázaný karcinom děložního hrdla. Léčba „pouhými paprsky“ vzbudila senzaci.


    V roce 1906 publikoval Marie-Paul Oudin v Paříži doporučení pro indikaci radiumterapie. On tuto metodu však doporučoval pro benigní onemocnění (kožní onemocnění, artritidy, infekční onemocnění, bolest apod.). Nádorová onemocnění (kromě povrchových kožních karcinomů) nebyla dle jeho názoru pro brachyterapii vhodná. K jejich léčbě se používaly tzv. muláže – aplikace radiových tub na povrch kůže (obr. 1.4).
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      Obr. 1.4 Sestra přikládá a drží povrchový aplikátor s radiem na kůži pacientky (zdroj: Science Photo Library)

    


    Od roku 1913 se rozšířilo komerční využití radia pro koupele, radioaktivní vody a bahno. Lékaři se domnívali, že léčba radiem je úspěšná pouze při používání vysokých dávek. Věřilo se, že ani při vyšších dávkách nedochází k žádnému poškození dotyčného.


    Používání „zevní radioterapie“ začalo s povrchovou a ortovoltážní terapií pomocí rentgenových trubic a s uzavřenými radioaktivními zdroji.


    Období od roku 1930 do roku 1950 bylo významné mj. značnými vědeckými pokroky v léčbě pacientů s nádorovým onemocněním. Tato éra (známá také jako éra ortovoltážní) byla charakterizována především používáním intersticiálního ozařování na bázi radia (brachyterapie) a vývojem supervoltážních rentgenových lamp schopných dodávat energii od 50 kV do 200 kV.


    V padesátých a šedesátých letech 20. století byly stávající kilovoltové přístroje postupně nahrazovány vysokoenergetickými přístroji. Prvním skutečně praktickým přístrojem pro megavoltážní terapii byl přístroj pro teleterapii s radioizotopem kobaltu-60, vyvinutý v Kanadě v 50. letech 20. století (obr. 1.5).
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      Obr. 1.5 Kobaltový ozařovač z 50. let 20. století využívaný ve Francii (zdroj: Science Photo Library)

    


    V současnosti běžně používané lineární urychlovače (tzv. linac) vyvíjely současně dvě skupiny: Hansena na Stanfordově univerzitě a skupina Frye na University of California v Berkeley. Obě skupiny se zajímaly o přístroje pro výzkum v oblasti telekomunikací a těžily z mikrovlnné radarové technologie vyvinuté během druhé světové války. Potenciál využití linaku v radioterapii se projevil v 50. a 60. letech 20. století. První klinický linac byl instalován v 50. letech v nemocnici Hammersmith v Londýně ve Velké Británii. V následujících letech lineární urychlovač zastínil kobaltové jednotky a stal se nejpoužívanějším zdrojem záření v moderní radioterapii.


    Charakteristické pro 70.–80. léta 20. století bylo zavádění inovativních přístrojů poskytujících protonový svazek. I když je jejich první klinické použití datováno do roku 1954, teprve koncem sedmdesátých let byl počítačem řízený urychlovač protonů úspěšně použit k léčbě nádorů.


    Dalšího významného pokroku v radioterapii bylo dosaženo koncem 90. let 20. století, kdy zavedení sofistikovanějšího počítače umožnilo vyvinout 3D konformní radioterapeutický přístroj, který je schopen účinněji a bezpečněji léčit pacienty. Moderní lineární urychlovač (obr. 1.6) je spojen zejména s technikou radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT).
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      Obr. 1.6 Moderní lineární urychlovač (archiv autorek)

    


    Ve 21. století se rozvinula a upevnila role stereotaktické radioterapie (SBRT) a obrazem řízené radioterapie (IGRT).


    Počáteční léčba zářením využívala paprsků s nízkou energií s malou penetrační silou. Neexistovala přesná představa o dávce záření ani o lokalizaci nádoru. Navíc neexistovala koncepce plánování léčby, jaká se používá dnes. Teprve v polovině 20. století byly vyvinuty přesné dozimetrické systémy. Historie zevní radioterapie je přehledně uvedena v tabulce 1.1.


    Tab. 1.1 Historie zevní radioterapie – klíčová data


    
      
        
          	
            1895

          

          	
            objevení rentgenového záření

          
        


        
          	
            1898

          

          	
            objev radia

          
        


        
          	
            1905

          

          	
            léčba rakoviny děložního čípku

          
        


        
          	
            1922

          

          	
            vyléčení rakoviny hrtanu pomocí rentgenové terapie

          
        


        
          	
            1928

          

          	
            rentgen definován jako jednotka radiační expozice

          
        


        
          	
            1950

          

          	
            kobaltová teleterapie (energie 1 MV)

          
        


        
          	
            1960

          

          	
            výroba megavoltážního záření pomocí lineárních urychlovačů

          
        


        
          	
            90. léta 20. stol.

          

          	
            konformní 3D radioterapie

          
        


        
          	
            2000

          

          	
            radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT)

          
        

      
    


    Velký pokrok zaznamenala i brachyterapie (BRT), která stála v podstatě na počátku léčebného využití záření. O mulážích již byla zmínka výše. Pro léčbu se nejdříve nejvíce využívalo radium, proto se vžil název radiumterapie. Pojem brachyterapie se objevil asi o dvě desetiletí později, v roce 1931. Radium ovšem bylo velmi drahé, a proto se začal kolem roku 1910 používat radon. V roce 1914 bylo v Dublinu popsáno využití intersticiální brachyterapie u sarkomu parotidy. Walter Stevenson použil kovové jehly, které obsahovaly tenké skleněné tuby plněné radonem. Kolem roku 1920 opět stoupal zájem o radium, které mělo konstantní aktivitu. Kromě radonu a radia se pro intersticiální brachyterapii později využívaly kobaltové jehly, tantalové drátky a posléze drátky iridiové. Ve 30. letech minulého století se zavedla pravidla pro využití intrakavitární a intersticiální BRT, což vedlo k širokému využití BRT. Ale v 50. letech se začaly používat vysokovoltážní přístroje pro zevní radioterapie (RT), zpřísnily se požadavky na radiační bezpečnost, a to opět vedlo k zúžení indikací BRT.


    Opětovný rozvoj brachyterapie v 70. letech umožnily uměle vyrobené radioizotopy (Cs, Co, I, Au), které byly z radiohygienického hlediska bezpečnější. Při aplikaci se nejdříve používal manuální afterloading, tedy přemístění zdroje z kontejneru nebo trezoru ručně, o deset let později (80. léta) byl již zaveden automatický afterloading, kdy se přesun zdroje do aplikátoru děje mechanicky. Automatický afterloading umožnil další snížení radiační zátěže personálu a zlepšení dávkové distribuce v cílovém objemu.


    V současnosti se v brachyterapii, podobně jako v zevní radioterapii, používá trojrozměrné zobrazení (3D BRT). Zdrojem záření jsou nejčastěji radioizotopy iridia 192. Historie brachyterapie je uvedena v tabulce 1.2.


    Tab. 1.2 Historie brachyterapie – klíčová data


    
      
        
          	
            1898

          

          	
            objev radia

          
        


        
          	
            1900

          

          	
            muláže u kožních nádorů

          
        


        
          	
            1914

          

          	
            intersticiální brachyterapie parotidy

          
        


        
          	
            1931

          

          	
            zavedení pojmu brachyterapie

          
        


        
          	
            30. léta 20. století

          

          	
            pravidla pro využití BRT

          
        


        
          	
            70. léta 20. století

          

          	
            umělé radioizotopy

          
        


        
          	
            80. léta 20. století

          

          	
            automatický afterloading

          
        

      
    


    BRT – brachyterapie


    Základní milníky v radioterapii jsou znázorněny na časové ose (obr. 1.7).
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      Obr. 1.7 Milníky v radioterapii HDR BRT – high dose rate brachyterapie, CHT – chemoterapie, RT – radioterapie

    


    1.2Základní principy a cíle radioterapie


    Radioterapie (RT) neboli radiační onkologie je klinický obor využívající účinky ionizujícího záření pro léčebné účely. Jeho hlavním úkolem je plánování a poskytování vysoce přesné léčby zářením pacientům s rakovinou.


    Vzhledem k tomu, že radioterapie se týká více než 60 % všech pacientů v různých fázích nádorového onemocnění, je její úloha velmi významná. Radioterapie patří společně s chirurgií, chemoterapií, cílenou léčbou a imunoterapií mezi základní léčebné pilíře v onkologii. Léčbu zářením lze však využívat i u řady nenádorových onemocnění.


    V počátcích léčby zářením se využíval zejména paliativní potenciál RT ke zmírnění symptomů, event. byla kurabilita vykoupena obrovskou akutní a pozdní toxicitou. Proto vzhledem k nedokonalým technologiím byla radioterapie spojována s paliativní indikací i následujících 50–60 let. Paliativní radioterapie je v současnosti také indikována v těch klinických případech, kdy primárním cílem je odstranění symptomů choroby nebo jejich podstatné zmírnění, tedy zlepšení kvality života. Regrese nádoru a prodloužení doby přežití jsou u palia- tivní léčby cíle sekundární.


    Větší ambice měla RT s rozvojem nových technologií, avšak kurativní potenciál byl zpochybňován s ohledem na chybějící data o zlepšení celkového přežití a vzhledem k obávané toxicitě léčby.


    Právě rozvoj zobrazovacích a ozařovacích technologií vrátil radioterapii význam v kurativní léčbě. Cílem radikální radioterapie je dosažení vysokého stupně lokální kontroly nádoru, což může mít vliv na celkové přežití, resp. vyléčení pacienta. Může být indikována samostatně nebo jako součást multimodálního léčebného postupu (chirurgie, systémová medikamentózní léčba). Radikální radioterapie zahrnuje jak zevní radioterapii (teleterapii), tak vnitřní ozařování, resp. ozáření z krátké vzdálenosti (brachyterapii).


    V současnosti používané ablativní techniky nachází pro radioterapii novou kategorii pacientů, u kterých se rozdíl mezi kurativní a paliativní indikací stírá používáním radikálních dávek záření u metastatického onemocnění.


    Hlavní zásadou RT je aplikace maximální (letální nádorové) dávky do cílového objemu s minimálním ozářením okolních zdravých tkání. Definice objemu nádoru a tzv. cílových objemů je pro úspěšné provedení radioterapie zásadní.


    Základní cílové objemy pro radioterapii jsou tři: gross tumor volume (GTV), objem nádoru rozlišitelný na zobrazovacích a klinických vyšetřeních; clinical target volume (CTV), objem GTV rozšířený o oblasti možného subklinického šíření nádoru do okolí; planning target volume (PTV), objem zahrnující CTV rozšířený o určitý bezpečnostní lem. Tento „bezpečnostní lem“ bere v úvahu nejistoty související s nepřesnostmi v nastavení a pohyby tkání v pacientovi (obr. 1.8).
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      Obr. 1.8 Základní cílové objemy v radioterapii dle doporučení ICRU 50

      CTV – clinical target volume, klinický cílový objem; GTV – gross tumor volume, nádorový objem; PTV – planning target volume, plánovací cílový objem

    


    Při plánování radioterapie je vždy nutné brát v úvahu kritické struktury a normální tkáně v okolí, tzv. kritické orgány (OAR – organs at risk). Jedná se o orgány, struktury v okolí cílového objemu, jejichž radiosenzitivita může ovlivnit plánování radioterapie.


    Pro správnou definici cílových objemů i kritických orgánů je zásadní velmi kvalitní moderní zobrazovací zařízení (CT, MRI, PET, UZ).


    Definování cílových objemů pro radioterapii u konkrétních diagnóz s určitým záměrem (adjuvantní, kurativní, paliativní) je standardizováno a uvedeno v národních (Národní radiologické standardy) a mezinárodních doporučeních (Evropská společnost pro radiační onkologii – ESTRO, Americká společnost pro radiační onkologii – ASTRO).


    Specifikace a vykazování dávek při radioterapii, jakož i objemů, v nichž jsou předepisovány, jsou uvedeny v ICRU 50 (obr. 1.9). Na něj navazuje doporučení ICRU 62, které obsahuje doporučení týkající se objemů a absorbovaných dávek, které jsou důležité při předepisování, zaznamenávání a vykazování terapie fotonovým svazkem s využitím nových a zdokonalených ozařovacích technik.
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      Obr. 1.9 Příklad zakreslení cílových objemů dle ICRU 50 (GTV zeleně, CTV oranžově, PTV červeně) a kritických struktur (srdce, plíce, mícha) u karcinomu plic (archiv autorek)

    


    Existují tři základní zásady radioterapie:


    •Zvýšení dávky radioterapie na nádor obvykle zvyšuje pravděpodobnost lokální kontroly.


    •Zlepšením lokální kontroly u lokalizovaného nádoru se dosáhne zlepšení celkové míry vyléčení, protože se zabrání metastatickému šíření z lokální recidivy.


    •Šetření normálních tkání zlepšuje profil vedlejších účinků radioterapie, a tím i terapeutický poměr.


    Vývoj radioterapie sleduje několik cílů:


    •Jako jeden ze základních oborů onkologie sleduje především zlepšení kurability onkologicky nemocných.


    •Snížení počtu komplikací a nežádoucích účinků.


    •Nahrazení mutilujících chirurgických výkonů.


    Mezi klíčové body v radioterapii patří:


    •Definice cílových objemů pro radioterapii má zásadní význam pro její úspěšné provedení.


    •Pozornost věnovaná detailům plánování radioterapie zlepšuje výsledky.


    •Radioterapie vyžaduje co nejkvalitnější diagnostické zobrazovací metody k určení lokalizace a rozsahu nádoru.


    •Při plánování radioterapie je důležité brát v úvahu okolní zdravé tkáně a struktury, které se označují jako kritické orgány (OAR).


    1.3 Radioterapie v Evropě


    Radioterapie je jednou ze základních součástí multidisciplinární péče o pacienty s rakovinou. Přestože přibližně 50–60 % všech evropských pacientů má alespoň jednou v průběhu svého onemocnění indikaci k radioterapii, více než jeden ze čtyř onkologických pacientů v Evropě nedostane léčbu zářením, kterou potřebuje.


    Příčin tohoto nedostatečného využívání radioterapie je více, přičemž hlavní příčinou je omezená dostupnost potřebných zdrojů, jak z hlediska vyškoleného personálu, tak vybavení. Kromě toho jsou v jednotlivých evropských zemích velké rozdíly nejen v dostupném radioterapeutickém vybavení a personálu, ale také v jejich pracovní zátěži.


    Dostupnost vysokoenergetických ozařovačů v ČR na 100 000 obyvatel podle Eurostatu je uvedena na obr. 1.10.
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      Obr. 1.10 Dostupnost vysokoenergetických ozařovačů podle Eurostatu (Eurostat; online data code: hlth_rs_medim)

    


    Pracovní skupina Evropské společnosti pro radiační onkologii (ESTRO) v rámci projektu Health Economics in Radiation Oncology (HERO) shromáždila údaje o zdrojích radioterapie na úrovni jednotlivých zemí prostřednictvím internetového průzkumu o 84 položkách. Ten byl dokončen na základě úzké spolupráce mezi spolupracovníky HERO a zástupci národních společností pro radiační onkologii ve 40 evropských zemích. Bylo porovnáno skutečné využití s odhadovaným optimálním využitím, což ukázalo velké rozdíly. Méně než 17 % evropských zemí léčí alespoň 80 % optimálních indikací k radioterapii a 46 % evropských zemí léčí < 70 % pacientů s indikací k radioterapii. Počet megavoltážních (MV) přístrojů (kobaltových, lineárních urychlovačů a specializovaných stereotaktických přístrojů) na milion obyvatel se pohyboval od 1,4 do 9,5 (medián: 5,3) a průměrný počet megavoltážních přístrojů na jednom oddělení od 0,9 do 8,2 (medián: 2,6). V mnoha zemích jižní a středovýchodní Evropy byla celkově velmi omezená dostupnost radioterapeutických přístrojů a zejména nejmodernějšího vybavení. Průměrný roční počet poskytnutých radioterapeutických kurzů na jeden MV přístroj byl 419, ale opět s velkými rozdíly mezi jednotlivými zeměmi (rozmezí: 262–1061). Byl zaznamenán jasný vztah k ekonomické síle země. Nižší hrubý národní důchod na obyvatele předurčuje nižší počet přístrojů na obyvatele a méně pokročilé technologie, což těmto zemím brání v zavádění inovativnějších radioterapeutických postupů a technik.


    Obrázek 1.11 ukazuje heterogenní rozložení dostupnosti radioterapie v Evropě vypočtené jako počet radioterapeutických přístrojů na milion obyvatel (vlevo) nebo jako počet radioterapeutických přístrojů na 10 000 pacientů s indikací k radioterapii (uprostřed). Vpravo je zobrazeno, jak se skutečné využití radioterapie liší od optimálního využití založeného na důkazech.
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      Obr. 1.11 Dostupnost radioterapie v Evropě na základě údajů z projektu ESTRO-HERO

    


    V klinické praxi se setkáváme poměrně často i s odmítáním doporučené radioterapie. Důvodů, proč se pacienti vzdávají ozařování navzdory doporučením založeným na důkazech, může být několik. Mezi faktory, které ovlivňují odmítání radioterapie ze strany pacientů, patří komorbidity a vyšší věk, nízký socioekonomický status a vzdělání, nedostatečné povědomí a informace o radioterapii. Navíc se mohou uplatnit faktory související s indikujícími lékaři, protože charakteristiky a preference poskytovatelů se liší a specialisté mají tendenci doporučovat své vlastní léčebné postupy. Uplatnit se mohou i geografické faktory, jako jsou dojezdová vzdálenost do radioterapeutického zařízení a bydliště ve venkovských oblastech.

  


  
   
    
     2
    Fyzikální aspekty radioterapie
   

   
    
     2.1
    Ionizující záření a jeho interakce s hmotou
   

   
    Ionizující záření je druh vysokoenergetického záření, které má dostatečnou energii k tomu, aby z atomu nebo molekuly způsobilo odtržení elektronu. Tím dojde k ionizaci tohoto atomu nebo molekuly. Podle interakce s hmotou se záření rozděluje na přímo a nepřímo ionizující.
   

   
    Přímo ionizující záření:
   

   
    
     •
    elektron,
   

   
    
     •
    pozitron,
   

   
    
     •
    proton.
   

   
    Přímo ionizující záření je tvořeno nabitými částicemi, které mají dostatečnou kinetickou energii k tomu, aby mohly vyvolat ionizaci.
   

   
    Nepřímo ionizující záření:
   

   
    
     •
    fotony,
   

   
    
     •
    neutrony.
   

   
    Nepřímo ionizující záření zahrnuje nenabité částice, které samy prostředí neionizují, ale při interakcích s prostředím uvolňují sekundární, přímo ionizující částice. Ionizace prostředí je pak způsobena těmito sekundárními částicemi
    
     obr. 2.1
    
   

   
    Ionizující záření může být produktem radioaktivních přeměn radionuklidů, nebo může být generováno uměle v tzv. generátorech záření.
   

   
    Záření, které doprovází radioaktivní přeměnu látek, je trojího druhu: alfa, beta a gama.
   

   
    
     Záření alfa
    je složeno z jader helia (částice alfa). Částice alfa je složena ze dvou protonů a dvou neutronů, nese dva kladné náboje. Vyznačuje se vysokou ionizační schopností, tj. schopností ionizovat látku, kterou záření prochází. Dosah alfa částic je velmi krátký, ve vzduchu několik centimetrů, ve tkáni desítky mikrometrů.
   

   
    
     Záření beta
    jsou částice (elektrony nebo pozitrony), které jsou emitovány z radioaktivních jader prvků při přeměně beta. Pozitrony nesou kladný náboj, elektrony nesou záporný elektrický náboj. Jejich pohyb pak tedy může být ovlivňován elektrickým polem. Pronikavost beta záření je větší než v případě záření alfa. Dosah záření beta ve vzduchu je okolo 1 metru.
   

   
    
     Záření gama
    je složeno z proudu fotonů (elektromagnetické záření). Je výrazně pronikavější než alfa a beta záření, ve vzduchu je detekovatelné i ve vzdálenosti několika kilometrů. K jeho odstínění je zapotřebí materiálu s vysokou hustotou (kov, beton).
   

   
    Vysokoenergetické fotony však mohou vznikat nejenom při radioaktivní přeměně, ale i v generátorech záření. Mechanismus vzniku takového záření je jiný, ale účinky na tkáň jsou stejné. Fotony v generátorech záření vznikají v důsledku zpomalování urychlených elektronů v atomovém obalu ozářeného materiálu, čímž dochází ke vzniku fotonů brzdného záření. Současně může docházet k ionizaci atomu, tedy k vyzáření elektronů. V elektronovém obalu tak vznikne prázdné místo, které je zaplněno elektronem z vyšší energetické hladiny za současného vyzáření fotonu charakteristického záření. Brzdné záření a charakteristické záření jsou souhrnně označovány jako rentgenové záření. V radioterapii se k ozařování na lineárním urychlovači využívá právě fotonů brzdného záření vznikajících v terčíku. Nižší energie fotonů vznikajících popsaným mechanismem v rentgence se potom využívají v radiodiagnostice.
   

   
    Interakce ionizujícího záření s hmotou vede k biologickému poškození, které může narušit životaschopnost buněk. Biologické poškození způsobené ionizujícím zářením vzniká buď přímým, nebo nepřímým působením záření. K
    
     přímému působení
    dochází při interakci ionizujícího záření s kritickými cílovými molekulami, jako jsou DNA, lipidy a bílkoviny, což vede k ionizaci nebo excitaci, která nakonec vede ke změně biomolekul. Přímé účinky převažují po vystavení např. částicemi alfa nebo neutrony.
   

   
    K
    
     nepřímým účinkům
    dochází při interakci ionizujícího záření s molekulami vody, hlavní složkou buňky. Při této reakci, která se nazývá radiolýza vody, vznikají vysokoenergetické reaktivní formy kyslíku (ROS), které jsou reaktivní vůči kritickým cílům (buněčným makromolekulám) a ve spojení s reaktivními formami dusíku (RNS) vedou k poškození buněčné struktury.
   

   
    
     [image: ]
    

    
     
      Obr. 2.1
     Nepřímé působení ionizujícího záření
    

   

   
    Elektromagnetické záření
    
     foton
    ) může ionizovat atomy/molekuly prostřednictvím tří různých procesů v závislosti na energii fotonu a atomovém čísle příslušných prvků.
   

   
    Při
    
     fotoelektrickém jevu
    absorbuje atomární elektron všechnu energii přicházejícího fotonu a je emitován z atomu.
   

   
    
     Comptonův jev (rozptyl)
    znamená, že elektron je vyražen z atomu přenosem energie z fotonu, zároveň však platí, že je také emitován sekundární foton, který má nižší energii než původní foton, který interakci způsobil.
   

   
    K tvorbě
    
     elektron–pozitronových párů
    dochází v blízkosti atomového jádra a interakcí fotonu vzniká pár elektron–pozitron.
   

   
    V biologickém materiálu převládá pro energie používané v radioterapii Comptonův jev.
   

   
    Základní jednotky a pojmy v radioterapii
   

   
    Dávka záření (množství absorbované energie)
   

   
    Biologický efekt
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    Vážení čtenáři, právě jste dočetli ukázku z knihy Radiační onkologie v kostce.

    Pokud se Vám ukázka líbila, na našem webu si můžete zakoupit celou knihu.
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HRAZENO
od:1.1. 2025

Jsou svétla, ktera

JEMPERLI
(dostarlimab)

Podminky uhrady:

S P: Dostarlimab je hrazen v kombinaci
s karboplatinou a paklitaxelem k lecbé
dospélych pacientek s primarnée pokrocilym nebo
rekurentnim endometrialnim karcinomem s vysokou
mikrosatelitovou nestabilitou (microsatellite instability
high, MSI-H) nebo s deficitem systému opravy.
chybného parovani bazi (mismatch repair deficient,
dMMR) ve stavu vykonnosti ECOG 0-1. Jedna se

o pacientky nevhodné ke kurativni chirurgicke

|é¢bé a radioterapii, které dosud nebyly leceny.
systémovou terapii pro pokrocile

onemocnéni; v pfipadé predleceni

adjuvantni chemoterapii muselo dojit

k rekurenci onemocnéni nejdrive

po 6 mésicich od jejiho ukonceni.

Dostarlimab je hrazen po maximalni
dobu 3 let nebo do progrese
onemocneéni ¢i neakceptovatelné
toxicity, dle toho, co nastane dfive.
Progrese je z dlivodu mechanizmu
ucinku imunoonkologické Iécby
verifikovana opakovanym radiologickym
vySetfenim v odstupu 4-8 tydnd.

V pripadé predc¢asného

ukonceni kterékoliv ze soucasti [écby
(dostarlimab, karboplatina, paklitaxel)

z dlivodu toxicity je IéEba ostatnimi
slozkami tohoto rezimu nadale

hrazena dle vyse uvedenych podminek.

Ochranné znamky jsou ve vlastnictvi nebo v licenci skupiny spole¢nosti GSK.

GlaxoSmithKline, s.r.o0., Hvézdova 1734/2c, 140 00 Praha 4, ©2024 GSK nebo poskytovatel licence.
tel.: 222 001111, e-mail: cz.inffo@gsk.com, www.gsk.cz PM-CZ-DST-JRNA-240004 | 01/2025
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Terapeuticka indikace: Orgovyx® je indikovan
k 1é¢bé dospélych pacienta s pokrocilym
hormon senzitivnim karcinomem prostaty.!

Zkracena informace o pfipravku
¥ Orgovyx 120 mg potahované tablety. Slozeni: Jedna potahovana tableta obsahuje relugolixum
120 mg. Terapeutické indikace: Orgovyx je indikovan k 1é&bé dospélych pacientl s pokrogilym hor-
mon-senzitivnim karcinomem prostaty. Davkovani a zplisob podani: LéEba ma byt zahajena prvni
den nasycovaci davkou 360 mg (tfi tablety), po které nasleduje davka 120 mg (jedna tableta) uzivana
jednou denné, kazdy den pfiblizné ve stejnou dobu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na [é€ivou latku
nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti: - Androgen-
-deprivaéni IéEba mize prodlouzit QT interval. - V |ékafské literatufe byla u pacientd
s androgen-deprivacni [éEbou hlasena kardiovaskularni onemocnéni, jako je in-
farkt myokardu a cévni mozkova piihoda. Proto je treba vzit v ivahu vSechny
kardiovaskularni rizikové faktory. - Dlouhodoba suprese testosteronu u muzd,
ktefi podstoupili orchiektomii nebo ktefi byli [é€eni agonistou receptoru GnRH
nebo antagonistou GnRH, je spojena se snizenou denzitou kosti. Interakce

s jinymi Ié&ivymi pfipravky: Uginek soucasné podavanych I&givych pri-
pravkd na expozici relugolixu (Cmax, AUCO-inf) a doporu&eni davkovaciho
rezimu - viz Uplné SPC. Nezadouci Gc¢inky: Nejcastéji pozorovanymi
nezadoucimi U€inky pfi Ié6bé relugolixem jsou fyziologické Ucinky
suprese testosteronu, véetné navall horka (54 %), muskuloskeletalni
bolesti (30 %) a Unavy (26 %). Mezi dal$i velmi Easté nezadouci
Ucinky patfi prajem a zacpa (oboji 12 %). HlaSeni neZadou-
cich uéinkd: Statni Ustav pro kontrolu léGiv; webové stranky:
http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek Doba po-
uzitelnosti: 3 roky Zvlastni opatfeni pro uchovavani:
Tento léCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni pod-
minky uchovavani. Drzitel rozhodnuti o registraci:
Accord Healthcare S.L.U., Barcelona, épanélsko.
Registracni ¢islo: EU/1/22/1642/001-002 (Na trhu

I RN W e o

nemusi byt vS8echny velikosti baleni) Datum prvni
registrace: 29. dubna 2022 ZpUsob vydeje: léSivy pri-
pravek vydavan na Iékafsky pfedpis. Zptsob uhrady:

pripravek je hrazen z vefejného zdrav. pojisténi. Uplny
seznam hrazenych baleni naleznete na strankach Suklu.

Pro uplné informace viz schvalené SPC.

Pozn: V Tento IéCivy pripravek podléha dalsimu sledovani.

To umozni rychleé ziskéni novych informaci o bezpecnosti.
Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli pode-

zfeni na neZadouci Ucinky.

Pripadné nezadouci Uginky prosim nahlaste na lokalni kontakt:

accord.pv@tepsivo.com

accord

Budova Trimaran
Na Strzi 2097/63, 140 00 Praha 4
Tel: +420 234 234 400
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Zkracena informace o pripravku Lonsurf®

SLOZENG*: Lonsurf 15 mg/6,14 mg: jedna potahované tableta obsahuje trifluridinum 15 mg a tipiracilum 6,14 mg (jako
tipiracii hydrochloridum). Lonsurf 20 mg/8,19 mg: jedna potahovand tableta obsahuje rifluridinum 20 mg a tipiraciium
819 mg (jako tipiraciihydrochloridum). INDIKACE¥; V kombinaci s bevacizumabem k lécbé dospéljch pacientis
s metastazujicim kolorektalnim karcinomem (CRO), ktefi podstoupili dva predcho rezimy protinadorové EGFR latky*,
V monoterapii k Ié¢bé dospéfjch pacientl s metastazujicim kolorektalnim Karcinomem, kefi byli v minulosti léceni nebo
nejsou vhodnymi kandidéty pro dostupné terapie zahmujici chemoterapie zalozené na fiuorpyrimidinu, oxaliplatiné
ajrinotekanu, antVEGF latek a ant-EGFR latek. V monoterapii k lécbé dospélych pacientts s metastazuiicim Karcinomem
Zaludku veetné adenokarcinomu gastroesofagesinijunkce, Ktefi byl drive Iéceni alespori vémarezimy systémové terapie
Ppropokrocié stadium onemocnéni. DAVKOVANI A ZPUSOB PODANI*: Dévkovni; Doporucens uvodnidévkaje 35 mg/me/
dévku, podavanych perording dvakrat denné 1. a7 5. den a 8. az 12. den kazdého 28denniho cyklu dof hodiny po rannim
avecernim jdle. Davka pripravku se potita podle plochy povrchu télaa nesmi prekrocit 80 mg 1 davee. Upravy évkyjsou
mozné podle individusini bezpeénosti a snéSenlivosti: e povoleno snizeni dévky na minimaini hodinotu dévky 20 mg/m®
dvakrat denné, zvigeni davky nenf povoleno poté, co byla snizena. U pacientii s t8zkou poruchou funkce ledvin se
doporuuje dvodni ddvka 20 me/im? dvakrat denné. Na z8Kiadé individuslni bezpetnosti a snaSenlivost e povoleno jedno
snizeni davky na minimalni dévku 15 mg/m? dvakrét denné. ZvySeni davky neni povoleno poté, co byla snizena. V pfipadé
hematologické ainebo nehematologické toxiity maif padenti dodrzovat kitéria pro preruSeni dévkovén, opétowné
zahéieni 1&cby a snizeni davky viz Souhm Gdajd o pripravku. Pfi pouit pripravku Lonsurf v kombinaci s bevacizumabem
k léché metastazuijictho CRC je davka bevacizumabu 5 me/kg télesné hmotnosti podévana jednou za 2 tydny**,
KONTRAINDIKACE*: Hypersenzitvita na écivé litky nebo na kteroukoli pomocnou étku. ZVLASTNT UPOZORNENI¥: Utlum
kostni drené: Pred zahéjenim terapie, a dale v intervalech potfebnych k monitorovani toxicity je nutno provadét vySeteni
kompletriho krevniho obrazu, minimainé viak pred kazdym lécebnym cyklem. Lécba nesmi byt zahsjena, je-i absolutni
pocet neutrofili < 1,5 x 10%, pocet trombocytt < 75  10%, nebo pokud mé pacient nevyfesenou Kiinicky wznamnou
nehematologickou toxicitu stupné 3 nebo 4 z predchozi écby. Stav pacienta e treba peivé sledovat 3, jedi o Kinicky
indikovano, majf bjt nasazena adekvatni opatfeni. Gastrointestindini toxicita: antiemetika, léky proti prijmu a dalsi opatfeni
maji byt nasazena, je-l o Kiinicky indikovano, tpravy dévkovani (odlozeni a/nebo snizeni) se maji aplikovat tak, jak e tfeba.
Porucha furkceledvir: Pripravek Lonsurt se nedoporutuie k pouéit u pacientd s terminalnim stadiem onemocnén ledvin
(s clearance kreatininu [CrCl] < 15 mi/min nebo yZaduiicich dialjzu). Pacienti s poruchou funkce ledvin maji byt
monitorovani v pribéhu écby pripravkem Lonsurf; pacienti s stfedné tézkou a tézkou poruchou funkce ledvin

castji monitorovani kili hematologické toxicité. Porucha funkce jater: pripravek Lonsurf se nedoporuée k pol
u pacientis s jchozi stfedn tézkou nebo tézkou poruchou funkee jater. Proteinurie: doporucue se sledovat proteinurii za
pomoci diagnostického prouzku pro analjzu modi pred zahajenim a béhem léchy. Pomocné ltky: laktosa. INTERAKCE:
Opatnosti fe zapotfebi pii pouzivani Iédvich pripravkd které jsou substraty pro nukleasidove transportéry CNTI, ENT1
aENT?, inhibitory OCT2 a MATE!, a substraty lidské thymidin-kinazy (zidovudin). FERTILITA¥: Pacientim, ktefi s prej poit
dité, se doporuéuje, aby pred zahsjenim Iéeby pipravkem Lonsurf wyhledali reprodukéni poradenstyi ohledné
ryokonzervace vajcek nebo sperni**, TEHOTENSTVI A KOJENI: Nedoporucue se. ANTIKONCEPCEX: Muzi i Zeny musi
poufiat Ginnou antkoncepc v pribéhu &by a je&t8 6 mésic po ukonceni Iécby. UCINKY NA SCHOPNOST RIDIT
A OBSLUHOVAT STROJE¥: mile byt pozorovana Unava, zévraté nebo malétmost. NEZADOUCH UCINKY*: Velmi casté:

Reference: 1. Prager GW, for the SUNLIGHT investigators. N Engl | Med. 2023;388(18):1657-1667

®

trifluridin/tipiracil

oving forward

Otevira nové obzory

ve 3. linii mCRC

g CEngovE P!'zE,ilyl’
CE NEZ 10 MESIcU"

Kombinace Lonsurf® s bevacizumabem

ina pacientt
7 12 mésica.’

Neutropenie, leukopenie, anemie, trombocytopene, snizend chu k jdlu, prjem, nauzea, zvracen, inava, stomatitida.
Casté:Infekce dolnich cest dychacich, infekee, febrini neutropene, lymfopenie, hypalbuminemie, dysgeuzie, zavrat, bolest
vy, hypertenze, dusnost, bolest bicha, z4cpa, uerace v Gstech, orain poruchy, hyperbiliubinemie, yrézka, atragie,
myalgie, alopedie, pruritus, suché kiize, proteinurie, pyrexe, edém, zénét sliznic, maldtnost, 2vjSen hladina jaternich
enzym, zvjsend hiadina alkalické fosfatézy v kivi, snizeni télesné hmotnosti, Méné Casté: Infekce Zlucowch cest, chiipka,
infekce mocovych cest, gingivitida, herpes zoster, kandidézn infekce, bakterialni infekce, neutropenicka sepse, infekce
homich cest djchacich, konjuktivitida, nadorové bolest, pancytopenie, monocytopenie, erytropene, leukocyt6za,
monocytoza, dehydratace, hyperglykemie, hyperkalemie, hypokalemie, hypofosfatemie, hyponatremie, hypokalcemie, dna,
tzkost, insomnie, periferni neuropatie, neurotoxicita, parestezie, letargie, vertigo, angina pectoris, arytmie, palpitace,
hypotenze, zrudnuti,plicni embolie, dysfonie, epistaxe, rinorea, kasel, gastrointestinalni krvacen leus, kolitda, gastritida,
porucha vyprazdiovani zaludku, abdomindini distenze, andini zinét, dyspepsie, gastroesofagesini refluxninemoc. glositida,
onemocnéni zubu, fihéni, flatulence, hepatotoxicta, syndrom pamameplantér erytodysesteaie, kopiika, akné,
hyperhidréza, porucha nehtd, bolest kosti, svalova slabost, svalové kiece, bolest koncetin, rendlni selhani, porucha mikce,
hematurie, menstruatni porucha, zhor3eni celkového télesného zdravotniho stavu, bolest, pocit zmén télesné teploty,
neprijemné pocity v konéetindch, zvSend hladina kreatininu v krvi, vjSeni INR, zvyend hladina urey v kivi, zvSend hladina
lakttdehydrogendzy v knvi, vzestup C-reaktivniho proteinu, pokles hematokritu. Vzdcnét*:Infekéni enteritid, tinea pedis,
septicky Sok, granulocytopenie, dna, hypernatremie, pocit paleni,dysestezie, hyperestezi, hypoestezie, synkopa, katarakta,
suché o, rozostfené videni,diplopie, snizeni zrakové ostrosti, udni msknmfun, embole,orofaryngedini bolest, pleuralni
ypotek, ascites, akutni pankreatitida, subileus, zapach z Gst, bukalni polyp, hem
ezofagitida, periodontalni nemoc, proktalgie, refluxni gastritida, biliami dilatace, puchyr, erytém, hypersenzitivni reakce na
svétlo, olupovii ki, otok Koub, neinfekéni cysitida, leukocyturie xercza, prodioueni aktivovaného parciainiho
tromboplastinového ¢asu, prodiouzeni QT intervalu na EKG, pokles celkové hladlny proteind, Post-marketingové zkuSenosti:
hiaseny pripady intersticiainiho plicniho onemocnéni. PREDAVKOVANF* VLASTNOSTI¥: Trifluridin je anunenplamd(y
analog nukleosiii zalozeny a thymidinu a tpiraiFhydrochlorid je inhibitor thymidin-fosfoylszy (TPzy). Po zachycen
nédorowmi buikami je i fosforylovan thymidin-kinézou, déle metabolizovéin v butkch na substrét kyseliny
deoxyribonukleové (DNA]a piimo nkorporovén do DNA, &mznaruSuje funkd DNAa brénf proliferaci bunék. Po perordlnim
podani je viak trifluridin rychle rozklédén TP&zou a ihned metabolizovén efektem prvniho priichody, proto je do slozeni
pfidan inhibitor TPazy, ‘tipiracikhydrochlorid. PODMINKY UCHOVAVANI*: Newyaduje Zadné avidsini podminky
uchovavani, BALENI: Baleni obsahuje 20, 40 nebo 60 potahovanych tablet. Datum posledni revize textu: 07/2023.
Regsuaau islo: EUA/16/1096/001-006. Driitel registracniho rozhodnuti: Les Laboratoires Senver, 50 rue Camat,
uresnes cedex, Francie, www.servier.com. Pred predepsanim pripravku si prettéte Souhm Gdajl o pipr:
Vyde ho pripravku je vézén na lékarsky predpis. Piipravek je hrazen z prostredki verejného zdravotniho poj
v monoterapii v indikaci kolorektalni karcinom, neni hrazen v kombinaci s bevacizumabem v indikaci kolorektalni
karcinom a neni hrazen v indikaci karcinom Zaludku, viz Seznam cen a Ghrad Iécivych pripravk: https://suklgov.cz/.

Pripravek k dispozici v lékamach. Dalii informace Ize vyzadat na
SERVIER}

adrese Servier s.r.0, Na Florendi 2116/15, 110 00 Praha 1, tel.: (+420)
moved by you

222118 111, www.servier.cz

*pro Gplnou nforma i prosim prectéte cely Souh idaf o pipravku
§imnéte i prosim zménv informaci o &Gvém pripravku Lonsurf
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FAKULTNI NEMOCNICE KRALOVSKE VINOHRADY
Onkologicka klinika
telefon: 2 6716 2308
Srobarova 1150/50, 100 34 Praha 10, ICO 00064173

Informovany souhlas pacienta (zakonného zastupce) s poskytnutim
zdravotnich sluzeb / zdravotniho vykonu

Pfijmeni ajméno: Rodné Cislo:
Datum narozeni: Kod ZP: Cislo pojisténce:
Misto trvalého pobytu:

I. Informace o povaze onemocnéni

Zhoubny nador - karcinom prsu

Il. Informace o potfebném diagnostickém/léEebném vykonu, véetné tdaje o jeho uéelu, povaze,
predpokladaném prospéchu, nasledcich a moznych rizicich

Radioterapie - Chemoterapie - Hormonalni terapie — Imunoterapie — Symptomaticka terapie
Radikalni (snaha o Uplné vyléCeni) - Paliativni (zmen§eni nadoru, zpomaleni prib&hu onemocnéni,
zmirnéni potiZzi, uleva bolesti, stavéni krvaceni, zpevnéni kosti)

Pozn. Podrobné informace o léEbé a moznych vedlejsich uincich jsou uvedeny v pfiloZeném edukaénim
materialu €. 18, ktery je nedilnou soucasti tohoto informovaného souhlasu.
V pfipadé chemoterapie je souc¢asti edukaéniho materialu i informace o podavaném léku
Prohlasuiji, Ze jsem ¢etl Edukaéni materialy pro pacienty, které mi byly vydany souc¢asné s timto
souhlasem.

Popis vysetieni/lécebného zakroku/ anestézie (véetné upozornéni na mozné disledky, bolestivost, omezeni
hybnosti, dobu hospitalizace atd.): adjuvantni radioterapie levého prsu

11l. Oéekavany pfinos (prospéch) vykonu
Vylé€eni - ZmenSeninadoru - Zmirnéni potizi
IV. Rizika vykonu (obecna, individualni)

Pozn. jsou uvedena v pfiloZenych pokynech, které jsou nedilnou souéasti tohoto informovaného
souhlasu)

V. Alternativy vykonu (pokud jsou, pokud ne, pak tuto skuteénost téz uvést; vyhody a nevyhody
jednotlivych alternativnich feseni)

1. Zadna neni

2. e e
a. vyhody:
b. nevyhody:

B s
a. vyhody:
b. nevyhody:

(uvést vSechny relevantni alternativy)
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Theratronics

Kompletni technické vybaveni pro radioterapii:

e linedrni urychlovace,

e systém pro online adaptivni radioterapii,

o systémy pro SRS/SRT, systém pro SGRT,

e planovaci systémy, verifikacni systém,

e automatické HDR afterloadingy pro brachyterapii.

Diagnostické a terapeutické rentgenky. Kompletni feSeni radioterapie
v ramci veterinarni péce. Systémy pro intervencni [é¢bu.

Kompletni vybaveni pro dozimetrii v radioterapii a radiodiagnostice:

e absolutni dozimetrie, relativni dozimetrie,
e in vivo dozimetrie,
e verifikace plant pro dynamické ozatrovaci techniky.

Pomticky pro imobilizaci a polohovani pacienta pro oblast:
e hlavy a krku, hrudniku a bficha, panve a dolnich koncetin,
e vakuové fixacni podusky,

e imobilizace pro SRS/SBRT.

Univerzalni GloZné desky stolu pro linearni urychlovace, CT, MR.
Markery pro presnou lokalizaci cilového objemu v radioterapii.

Laserové zameérovaci systémy urcené k medicinskému vyu?Ziti
v diagnostickych a terapeutickych aplikacich k lokalizaci a simulaci
pozice pacienta.

Fantomy pro QA v radioterapii.

Samovyvolavaci dozimetrické filmy pro radioterapii a radiodiagnostiku.

Terapeutické rentgenové ozarovace.

Ozarovace transfuznich pFipravkd.

AMEDIS, spol. s r.o. * Bobkova 786/4 + 198 00 Praha 9 - Cerny Most
tel: +420 281 918 191 * e-mail: sales@amedis.cz * web: www.amedis.cz





OEBPS/Images/1.7.png
zevni radioterapie brachyterapie systémova lécha

1950 1990 2010
I iy y | | >
1985 I I !
1980 2000 2020
objeveni konformni RT intenzitné obrazem fizend RT _
rentgenového modulovand RT

zéfeni





OEBPS/Images/Obr.7.27.png
+/- adjuvantni
RT

a tni +/- adjuvantni
CHT RT

neoadjuvantni operace +/- adjuvantni
terapie P RT





OEBPS/Images/Obr.2.14.jpg





OEBPS/Images/Obr.6.3.jpg





OEBPS/Images/Obr.7.47.jpg





OEBPS/Images/3.1.png
piimd zlomy Shrad
fonizace — struktur LR 1 (icinek
DNA DA bunék 4

absorhce

energie tyorba radikali nddorové

TR excitace reakee radikali reparacni
jonizace oxidace DNA mechanismy
/ OH-radikaly buriky genetické
- H0
ionizace 2 imunitni
—_— imunitnf
H,0 H*,OH'\ chemickd mechanismy
rekombinace organismu

e e ZddnY lcinek
fyzikdIni stadium 2édny ii¢inek

chemické stadium
biologické stadium

Cas od ozdfeni

>
10° sec.

L
T T T

A T T
0 10 10" 10 10 10°? 1s 100 106

it Sttt T-==-- T---B
1den 1rok 10let






OEBPS/Images/Obr.7.18.png
-

SBRT

adjuvantni CHT a

stadium I1, IIA operace pN2 nebo R+ RT nebo CHT/RT

stadium IlIA, 1l B CHT/RT

tumor sulcus neoadjuvantniRT

superior nebo CHT/RT opErace






OEBPS/Images/4.png
/-\/ \ !
VOLNE>RAD|KALY

IONIZUJICi ZARENI

SUPEROXIDOVE RADIKALY






OEBPS/Images/Obr.6.10.png





OEBPS/Images/Obr.9.6.jpg





OEBPS/Images/Obr.2.4.jpg





OEBPS/Images/Obr.7.50.png
L +/- adjuvantni
P RT +/- CHT

— = +/_ -





OEBPS/Images/Obr.7.11.jpg





OEBPS/Images/Obr.7.37.jpg





OEBPS/Images/inz02.jpg
PRO VASE

DOSPELE PACIENTY IBRANCE@

SR bt nalbociklib

VY MEﬁjTE
USPECH
SMYSLUPLNYMI
OKAMZIKY.

PRIPRAVEK
'IBRANCE

‘,.\L

.
- L

& Pfizer

Zkracena informace o pipravku: IBRANCE® 125 mg, 100 mg, 75 mg potahované tablety. Slozeni: Palbociclibum odpovidajici 125 mg, 100 mg, 75 mg v jedné potahované tableté; a dal3i
pomocné latky. Indikace: Pfipravek Ibrance je indikovan k Ié¢bé lokalné pokrocilého nebo metastazujiciho karcinomu prsu s pozitivnim hormonalnim receptorem (HR) a negativnim receptorem
lidského epidermalniho rastového faktoru typu 2 (HER2) a to v kombinaci s inhibitory aromatazy, nebo v kombinaci s fulvestrantem u zen, které pfedtim uzivaly hormonalnilécbu. U pre- nebo
perimenopauzalnich Zen je tfeba endokrinni Iébu kombinovat s agonistou hormonu uvolfujiciho luteinizaéni hormon. Davkovéni a zplsob podani: Doporu¢ena davka je 125 mg palbociklibu
jednou denné po dobu 21 po sobé jdoucich dnii nasledovana 7denni prestavkou v [écbé (rezim 3/1), coz predstavuje kompletni cyklus 28 dnd. Na zakladé individualni bezpe¢nosti a
snasenlivosti je pfipustné snizeni davky na 100 mg nebo 75 mg jednou denné. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Uzivani pfipravk
obsahujicich tfezalku te¢kovanou. Zvlastni upozornéni: U pre/perimenopauzalnych Zen, kterym je podavan pripravek Ibrance v kombinaci s inhibitorem aromataézy, je nutna ablace ovarii nebo
suprese agonistou LHRH. Palbociklib v kombinaci s fulvestrantem byl u pre/perimenopauzalnich Zen sledovéan pouze pfi sou¢asném podani LHRH agonisty. U pacienttl lé¢enych pfipravkem
IBRANCE v kombinaci s endokrinni Ié¢bou se muze vyskytnout tézké, Zivot ohrozujici nebo fatalni ILD a/nebo pneumonitida. Pfipravek Ibrance nesmi byt podavat pacientdim s visceralni krizi. U
pacientd s neutropenii stupné 3 nebo 4 se doporucuje prerudeni podavani davky, snizeni davky nebo odlozeni zahéjeni lé¢ebnych cykli. Pacienty je tfeba sledovat, zda nejevi znamky a
piiznaky infekce, a lé¢it je vhodnym zplsobem. Podavat s opatrnosti u pacientt se sttedné tézkou a tézkou poruchou funkce jater a/nebo ledvin. Vyhnout se soubéznému podavani se silnymi
induktory/inhibitory CYP3A. Pacienty je tfeba sledovat, zda nejevi znamky a pfiznaky hluboké Zilni trombézy a plicni embolie, a lécit je vhodnym zpiisobem. Interakce: Silné
inhibitory/induktory CYP3A. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Pacienti ve fertilnim véku musi béhem uzivani pfipravku IBRANCE pouzivat vysoce Gc¢innou metodu antikoncepce. U zvifat prokazana
reprodukéni toxicita. Neni znadmo, zda se palbociklib vylu¢uje do lidského mateiského mléka, kojeni ma byt béhem lécby preruseno. Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Ma minimalni
vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. MliZze zptisobovat Ginavu, proto je nutna zvy3ena opatrnost. Nezadouci G¢inky: Nej¢aste = 20 %) nezadouci Gcinky jakéhokoli stupné hlasené u
pacient( dostavajicich palbociklib v randomizovanych klinickych studiich byly neutropenie, infekce, leukopenie, tinava, nauzea, stomatitida, anémie, prijem, alopecie a trombocytopenie.
Nejéastéjsi (= 2 %) nezadouci Gcinky stupné > 3 byly neutropenie, leukopenie, infekce, anémie, zvy3ena aspartataminotransferaza (AST), inava a zvy3ena alaninaminotransferaza (ALT).
Predavkovani: Mize se objevit jak gastrointestinalni toxicita (napf. nauzea, zvraceni), tak i hematologicka toxicita (napf. neutropenie) a je treba poskytnout obecnou podptirnou lécbu.
Uchovavani: Zadné zvlastni podminky. Baleni: 21 potahovanych tablet v krabi¢ce. Jméno a adresa drzitele rozhodnuti o registraci: Pfizer Europe MA EEIG, Boulevard de la Plaine 17, 1050
Bruxelles, Belgie. Registra¢ni ¢islo: EU/1/16/1147/010-018. Datum posledni revize textu: 17.10.2024. Vydej lé¢ivého pripravku je vazan na lékafsky predpis. Pripravek je hrazen z prostredk(
vefejného zdravotniho pojisténi. Pred pfedepsanim se, prosim, seznamte s Gplnou informaci o pfipravku.

HR+/HER2- = pozitivni pro hormonélni receptor, negativni pro receptor 2 lidského epidermalniho riistového faktoru; mBC = metastaticky karcinom prsu
1.1BRANCE® - Souhrn tdajt o pFipravku (SPC)
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Jemperli

(dostarlimab) Injection 500 mg

Zkracena informace o lé¢ivém pripravku
Nazev pripravku: JEMPERLI 500 mg koncentrat pro infuzni roztok

VTento léCivy pFipravek podiéha dalSimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti.
Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci uc¢inky. Podrobnosti o hlaseni ne-
zadoucich ucinkd viz bod 4.8.SPC. Podezieni na nezadouci Ucinky prosim hlaste také na cz.safety@gsk.com.

Slozeni: lahvicka s 10 ml koncentratu pro infuzni roztok obsahuje dostarlimabum 500 mg. 1 ml koncentratu pro
infuzni roztok obsahuje dostarlimabum 50 mg. Dostarlimab je humanizovana monoklonalni protilatka (mAb)
IgG4 (imunoglobulin G4) proti proteinu programované bunééné smrti (PD-1). Indikace: v kombinaci s kar-
boplatinou a paklitaxelem k Ié¢bé dospélych pacientek s primarnim pokrocilym nebo rekurentnim karcinomem
endometria s deficitni opravou chybného parovani bazi (d(MMR) nebo vysokou mikrosatelitovou nestabilitou
(MSI-H), které jsou indikované k systémové lécbé. Jako monoterapie k Ié¢bé dospélych pacientek s reku-
rentnim nebo pokro¢ilym karcinomem endometria s dMMR nebo MSI-H, u néhoz doslo k progresi v priibéhu
nebo po predchozi lé¢bé rezimem obsahujicim platinu. Stanoveni dMMR/MSI-H pomoci validované testovaci
metody. Davkovani a zplisob podavani: i.v.infuze pumpou po dobu 30 minut. V pfipadé podavani Jemperli
v kombinaci s karboplatinou a paklitaxelem se fidte kompletnimi informacemi o jednotlivych pfipravcich
v kombinaci. Doporu¢ena davka je 500 mg pfipravku Jemperli v kombinaci s karboplatinou a paklitaxelem,
které se podavaji také kazdé 3 tydny po dobu 6 cykld, nasledné 1000 mg v monoterapii kazdych 6 tydnl ve
vSech nasledujicich cyklech; s [é€bou pokracovat do progrese onemocnéni ¢i nepfijatelné toxicity, nebo po
dobu az 3 let. Doporu¢ena davka v monoterapii, u rekurentniho onemocnéni po progresi na/nebo po rezimu
obsahujicim platinu, je 500 mg pfipravku Jemperli kazdé 3 tydny v prvnich 4 cyklech, nasledovana davkou
1000 mg kazdych 6 tydnl ve vSech nasledujicich cyklech; s IéCbou pokracovat do progrese onemocnéni
nebo neprijatelné toxicity. Snizeni davky se nedoporucuje. Na zakladée individualni bezpecnosti a snasen-
livosti mUiZze byt nutné davku odlozit nebo lIécbu vysadit. Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou nebo
kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: béhem Iécby, vzacné i po ukoncéeni se mohou vyskytnout
imunitné podminéné nezadouci Ucinky, které mohou byt i zavazné nebo fatalni. Mohou postihnout jakykoli
organ nebo tkan. Je nutné imunitné podminéné nezadouci Ucinky vcas identifikovat a dostat pod kontrolu.
Na zacatku a pravidelné v pribéhu IéEby nutné provadét klinické biochemické testy véetné jaternich testl
a testl funkce $titné Zlazy. Podle zavaznosti nezadoucich Ucinkd Ié¢bu prerusit nebo trvale vysadit a zahajit
podavani kortikoidl nebo jinou vhodnou léCbu. Pripravek Jemperli mliZe vyvolat reakce souvisejici s infuzi.
Interakce: interakce s lé¢ivymi latkami s malou molekulou se neptredpokladaji. Zvlastni skupiny pacientti:
zadné vyznamné rozdily v clearance pfipravku u lehké nebo stredné tézkeé poruchy funkce ledvin ¢i lehke
poruchy jater. U tézké poruchy ledvin a stfedné tézké poruchy jater jsou jen omezené Udaje. U zavazne
poruchy jater nejsou data. U pacientek nad 65 let neupravovat davku, od 75 let véku jsou jen omezena data.
Téhotenstvi a kojeni: piiravek Jemperli mGze mit Skodlivé ucinky na plod. Nedoporucuije se podavat kojicim
Zenam. Zeny ve fertilnim véku musi b&hem 1é¢by a 4 mésice po ukonéeni pouzivat antikoncepci. Uéinky na
schopnost fidit a obsluhovat stroje: nema vliv. Nezadouci Gcinky: |é€ba pfipravkem Jemperli je nejcasteji
spojovana s imunitné podminénymi nezadoucimi uginky. Casté nezadouci Uginky jsou anémie, préjem, zvra-
ceni, artralgie, pruritus, vyrazka, makulopapuldzni vyrazka. sucha kiize, pyrexie, hypotyreéza, zvyseni ALT
a AST. Uchovavani: v chladni¢ce (2 °C - 8 °C). Drzitel rozhodnuti o registraci: GlaxoSmithKline (Ireland)
Limited, 12 Riverwalk, Citywest Business Campus, Dublin 24, Irsko. Registracni €islo: EU/1/21/1538/001.
Datum posledni revize textu: 21.6.2024. Vydej lIé¢ivého pfipravku: je vazan na lékarsky predpis a je hra-
zen z prostfedk( verfejného zdravotniho pojisténi v kombinaci s karboplatinou a paklitaxelem u primarné
pokrocilého nebo rekurentniho endometridlniho karcinomu s dMMR/MSI-H; délka podavani maximalné
3 roky. Pfed pfedepsanim se seznamte s tplnou informaci o pfipravku v Souhrnu udajt o pfipravku na www.
gskkompendium.cz nebo se obratte na spole¢nost GlaxoSmithKline s.r.o., Hvézdova 1734/2c, 140 00 Praha
4; e-mail: cz.info@gsk.com; www.gsk.cz. Pfipadné nezadouci u¢inky nam prosim nahlaste na cz.safety@
gsk.com. PI-14080

Ochranné znamky jsou ve vlastnictvi nebo v licenci skupiny spole¢nosti GSK.

GlaxoSmithKline, s.r.o., Hvézdova 1734/2c, 140 00 Praha 4, ©2024 GSK nebo poskytovatel licence.
tel.: 222 001111, e-mail: cz.info@gsk.com, www.gsk.cz PM-CZ-DST-JRNA-240004 | 01/2025
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Doporuc¢eni vhodného postupu pro pfipad, ktery je v souladu s odbornym nazorem lékare:

VI. Udaje o mozném omezeni v obvyklém zpiisobu Zivota a v pracovni schopnosti po provedeni
pfislusného vykonu, lze-li takové omezeni piedpokladat; v pfipadé mozné nebo oéekavané zmény
zdravotniho stavu téz udaje o zménach zdravotni zplsobilosti

VII. Udaje o lééebném rezimu a preventivnich opatienich, ktera jsou vhodna, o provedeni kontrolnich
zdravotnich vykont

VIII. Podrobné pouceni pacienta s implantovanym zdravotnickym prostiedkem

IX. Odpovédi na dopliiujici otazky pacienta

Prohlaseni lékare:

Prohlasuiji, Ze jsem vySe uvedeného pacienta (zakonného zastupce) srozumitelnym
zplsobem informoval o jeho zdravotnim stavu (o zdravotnim stavu osoby jim zastupované) a o veskerych
shora uvedenych skute¢nostech, planovaném vysetfeni, lé€ebném postupu, a to v€etné upozornéni na
mozné komplikace.

VPraze,dne e,
podpis a jmenovka lékaFe

Pro Zeny ve fertilnim véku:
Prohlasuji, Ze nejsem téhotna a byla jsem poucena, Ze béhem celé lé€by nesmim otéhotnét pro
vysoke riziko poskozeni plodu i mne samotné.

Souhlas pacienta (zakonného zastupce):

Ja, niZze podepsana, prohlasuji, Ze jsem byla lékafem srozumitelné informovana o svém
zdravotnim stavu (o zdravotnim stavu osoby mnou zastupované) a o veskerych shora uvedenych
skute¢nostech: o navrhované léEbé, o moZnych vyhoddch a rizicich navrhované é€by, o moznych
alternativach a o problémech, které je mozno o&ekavat. Udaje a pougeni mi byly lékafem sdéleny
avysvétleny, porozuméla jsem jim a méla jsem moznost klast dopliujici otazky, které mi byly lékafem
zodpovézeny. Na zakladé poskytnutych informaci a po vlastnim zvazeni souhlasim s provedenim
vySetieni, léEebnym postupem (viz vyse), véetné provedeni dalSich zdravotnich vykon(, pokud by jejich
neprovedeni bezprostfedné ohrozilo muj Zivot nebo zdravi.

Jako zakonny zastupce prohlasuiji, Ze v pfiméfeném rozsahu a formé bylo pouceni poskytnuto
osobé mnou zastupované.

Soucasné také prohlasuji, Ze jsem lékafi sdélila vSechny mné znamé divody, které by mohly
zkomplikovat klidny pribéh zdravotniho vykonu (zejména uzZivané léky, alergie a vSechna pfidruzena
onemocnéni).

V PrAZ, ANE coovveiieiiiiieeeeiceee eetettee e reeee e —eeeae e e e e et e e eeaaaaeeea e eraataaeaertaaaaraanaaaann
podpis pacienta (zdkonného zastupce / svédka)
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Fruzaqgla
(fruchintinib) tobolky

Design studie: FRESCO-2 je mezinérodni, randomizovand, dvojité zaslepend, multicentrickd studie faze 3, ktera srovnavala pripravek Fruzagla s nejlepsf podparnou pééi
(BSC) (zarazeno bylo 461 pacienttl) a placebo s BSC (zafazeno bylo 230 pacient) u pacientt s dfive Iécenym metastazujicim kolorektalnim karcinomem. Primarnim cilem
sledovani bylo celkové preziti (0S), hlavnim sekundarnim cilem bylo preZiti bez progrese (PFS).2

Reference: 1. NCCN guidelines Colon 5, https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/colon.pdf, datum pristupu 10. 1. 2025. 2. Souhrn Gdajli o pfipravku
Fruzagla (SPC), datum posledni revize 6/2024, www.sukl.cz.

Fruzagla - Zkracené informace o Iééivém pFipravku

Tento &¢ivy pfipravek podiéhé dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskéni novych informaci o bezpegnosti. Zédédme zdravotnické pracovniky, aby hiasili jakékoli
podezreni na nezadouci Ucinky. Podrobnosti o hidseni nezadoucich Ucinkd viz bod 4.8 SPC.

Nazev: Fruzagla 1 mg tvrdé tobolky, Fruzagla 5 mg tvrdé tobolky. SloZeni: Jedna tvrda tobolka obsahuje fruchintinib 1/6 mg. Indikace: Pripravek FRUZAQLA je
jako monoterapie indikovan k 1écbé dospélych pacientd s metastazujicim kolorektalnim karcinomem (mCRC), ktefi byli dfive léceni dostupnymi typy IéCby, vetné
chemoterapie na bézi fluorpyrimidinu, oxaliplatiny a irinotekanu, anti-VEGF latek a anti-EGFR latek, a u kterych doslo k progresi nebo netoleruji [écbu trifluridinem
s tipiracilem nebo regorafenibem. Davkovani a zpusob podani: Doporu¢end dévka fruchintinibu je 5 mg (jedna 5mg tobolka) jednou denné vzdy priblizné ve stejnou
dobu po 21 po sobé jdoucich dni, nésledovanych 7denni prestévkou v uzivéni, coz predstavuje kompletnf cyklus 28 dni. Lécba fruchintinibem méa pokracovat tak
dlouho, dokud je pozorovan prinos nebo dokud se neobjevi neprijatelnd toxicita. Jestlize od doby, kdy se vynechana dévka méla uzit, uplynulo méné nez 12 hodin,
je tfeba ji uzit a dalf davka se mé uzit podle plénu. Pokud uplynulo vice nez 12 hodin, dévka se vynechéva. Pokud pacient po uZiti dévky zvraci, nesmi ve stejny den
opakované uzit davku, ale musf nasledujici den pokracovat obvyklym dévkovanim, jak je pfedepsano. Snizeni davky pfipravku Fruzagla je shrmuto v tabulce 1 Souhrnu
(dajti o pfipravku. Doporucena Gprava dévky pfi vyskytu nezédoucich Uginkd je uvedena v tabulce 2 Souhmnu Udajl o pipravku. Uprava dévky nenf nutnd u pacientli
s lehkou, stfedné tézkou nebo téZkou poruchou funkce ledvin. Uprava dévky neni nutnd u pacientt s lehkou nebo stredné tézkou poruchou funkce jater. U pacientt ve
veku 65 a vice let neni nutnd zadna Uprava davky. U pediatrické populace neexistuje relevantni pouziti pripravku. Pripravek FRUZAQLA je urcen k peroralnimu podéni.
obolky Ize uzivat s jidlem nebo bez jidla a majf se spolknout veelku. Kontraindikace: Hypersenzitivita na Iécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni
upozornéni: U pacient Ié¢enych fruchintinibem byla hiéSena hypertenze, véetné hypertenzni krize. Pred zapocetim I&cby je tieba jiz existujici hypertenzi sledovat
a zajistit jeji adekvatni kontrolu. V pfipadé hypertenze, kterou nelze kontrolovat antihypertenzni Iécbou, a u pacientl s hypertenzni krizi se musi podavani fruchintinibu
rvale ukongit. U pacientd [é¢enych fruchintinibem byly hiaeny hemoragické prihody. U pacientd ohrozenych krvécenim, véetné pacientd Iécenych antikoagulancii
a dalimi soub&Zné podéavanymi pripravky, které zvysujiriziko krvacent, je tfeba sledovat hematologické a koagulaéni profily. V pfipadé z&vazného krvéceni vyzadujiciho
okamzity lékarsky zakrok se musi podévani fruchintinibu trvale ukoncit. U pacientd [écenych fruchintinibem byly hidSeny pfihody gastrointestinéIni perforace. V pribéhu
&¢by fruchintinibem je nutné pravidelné sledovat priznaky Gl perforace. U pacientt s Gl perforaci se musi podévani fruchintinibu trvale ukonéit. U pacientd Ié¢enych
ruchintinibem se objevily pripady proteinurie. Proteinurie se ma sledovat pred zahajenim a béhem IECby fruchintinibem. V pfipadé proteinurie > 2 g/24 hodin, muze
byt nezbytné Iécbu prerusit, upravit davkovani nebo 16Ebu zcela ukoncit. U pacient s nefrotickym syndromem je nutné 16¢bu fruchintinibem trvale ukoncit. PPES je
nejéastéji hlasenym dermatologickym nezédoucim Ucinkem. Pokud je zaznamenana koZni reakce stupné 2 2, mize byt nezbytné Ié€bu prerusit, upravit dévkovani nebo
écbu trvale ukoncit. U 1 pacienta Iééeného fruchintinibem v klinické studii byl hiaSen PRES. U pacientl s PRES je nutné 1ébu fruchintinibem ukoncit. U 1 pacienta
éceného fruchintinibem v klinické studii byla hlaSena porucha hojeni ran. Pacient(im se doporucuje, aby alespon 2 tydny pred operaci prestali uzivat fruchintinib.
Fruchintinib nesmi byt znovu podévan po dobu nejméné 2 tydnd po operaci. LéEbu fruchintinibem se nedoporucuje zahajovat u pacientd, ktefi v poslednich 6 mésicich
prodélali tromboembolickou pfihodu nebo kteff v poslednich 12 mésicich prodélali cévni mozkovou prihodu ¢i tranzitorni ischemickou ataku. Pokud existuje podezfeni
na arteriélni trombézu, musf se podavani fruchintinibu ihned ukoncit. Lékové interakee: Induktory CYP3A: Je tfeba zabrénit soubéZnému podavani fruchintinibu se
silnymi a stfedné silnymi induktory CYP3A. Téhotenstvi a kojeni: Zenam ve fertilnim véku mé byt doporuceno, aby béhem lécby fruchintinibem a alespori 2 tydny po
uzitf posledni dévky fruchintinibu pouzivaly vysoce G€innou antikoncepci. Pfipravek Fruzagla podévany téhotnym Zenam muze zplsobit poskozent plodu. Bezpe¢nost
uzivani fruchintinibu v obdobf kojeni nebyla dosud stanovena. Uéinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Fruchintinib ma maly viiv na schopnost fidit nebo
obsluhovat stroje. Po podant fruchintinibu se muze vyskytnout tnava. Nezadouci ucinky: Nejcastéjsimi nezadoucimi Gcinky jsou hypertenze, anorexie, proteinurie,
PPES, hypotyredza, dysfonie, prijem a astenie. Nejéast&jsimi nezadoucimi Ucinky stupné > 3 jsou hypertenze a PPES. Nejcast&jSimi zévaznymi nezadoucimi Gcinky
jsou gastrointestinalni krvaceni, pneumonie, hypertenze a gastrointestinalni perforace. Uplny prehled nezadoucich Gginku: viz Gpiné znéni Souhrnu ddajl o pripravku.
2Zvlastni pozadavky na podminky uchovavani: Tento [8civy pripravek nevyZzaduje Zadné zviastni teplotni podminky uchovavani. Uchovavejte v plvodnim obalu,
aby byl pripravek chranén pred vihkosti. Uchovévejte v dobre uzavrené lahvicce. Drzitel rozhodnuti o registraci: Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland
Branch, Block 2 Miesian Plaza, 50-58 Baggot Street Lower, Dublin 2, Irsko. Registraéni €islo: EU/1/24/1827/001-002. Datum posledni revize textu: 06/2024.

Pripravek neni hrazen z prostredku verejného zdravotniho pojiSténi a je vydavan pouze na lékarsky predpis. Pfed predepsanim se seznamte s tplnym
znénim Souhrnu daju o pFipravku.

7édéme zdravotnické pracovniky, aby hiasili podezreni na nezadouci Uinky na SUKL nebo spole¢nosti Takeda emailem na AE.CZE@takeda.com. Podezfeni na nezadouci
(cinky hlaste také podle nérodnich legislativnich pozadavk.

C-APROM/CZ/FRZ/0056 | Datum pfipravy materilu: 1/2025
Copyright © 2024 Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0. VSechna prava vyhrazena.

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o. -
Panorama Business Center, Skrétova 490/12, 120 00 Praha 2 | www.takeda.cz
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(1)2022: nedostupné; (*)2013 namisto 2012; (°) pouze nemocnice; (*)break in series; (°)2022: prozatimni;
(62015 namisto 2012. 2022: odhadem; (1)2012: nedostupné; (%)2022: odhadem; (°)2020 namisto 2022;
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