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Hodnoceni prinosu pouZziti zlatych zrn pri radioterapii karcinomu

prostaty
Abstrakt

Cilem mé bakalaiské prace bylo kvantitativné zhodnotit ptfinos aplikace zlatych
zrn do procesu radioterapie karcinomu prostaty u pacienti 1é¢enych na Onkologické
klinice 2. Lékarské fakulty UK a Fakultni nemocnice v Motole. Kvantitativni
zhodnoceni spocivé jednak ve stanoveni odchylek kazdodenniho nastaveni pacientt se
zavedenymi zlatymi zrny, jednak v dozimetrickém zhodnoceni pomoci analyzy dose-
volume histogramti.

Do vyzkumu bylo zafazeno 50 pacientt S karcinomem prostaty, kteti podstoupili
radioterapii technikou IMRT. Jednalo se o prvnich padesat pacientl, jimz byla pied
zahajenim radioterapie provedena implantace zlatych zrn do prostaty za ucelem
zpiesnéni zaméfeni prostaty pii kazdodennim ozatovani. U vSech pacientd byla
vyhodnocena stabilita polohy zrn po dobu ozafovani. V 80 % piipadu se zrna nachazela
ve stabilni pozici, odchylka jejich vzajemné polohy pfi prvni a posledni ozarovaci frakci
byla mens$i nez 2 mm.

Kontrola ozafovaci polohy pacienti byla provadéna denné pomoci dvojice
plandrnich ortogonalnich snimkd, které byly porovnany se snimky referenc¢nimi
ziskanymi na simulatoru. Korekce polohy pacienta byla provedena na zaklad¢ registrace
snimkt pomoci zlatych zrn. Na zakladé dennich odchylek byla vyhodnocena celkova
systematickd nepiesnost (1 mm vV laterdlnim, 1,2 mm ve vertikdlnim a 1,5 mm
V longitudindlnim sméru) a ndhodna neptesnost nastaveni (3,3 mm v lateralnim, 4,2 mm
ve vertikdlnim a 5 mm v longitudindlnim sméru).

U 10 pacienti bylo provedeno srovnani registrace na zrna s registraci na kostni
struktury. Primérné rozdily mezi obéma typy registraci byly 1 mm v lateralnim sméru,
2,2 mm ve vertikalnim sméru a 2,4 mm v longitudinalnim sméru.

U 5 pacientt bylo provedeno dozimetrické zhodnoceni pfinosu aplikace zlatych
zrn na zaklad€ prepoc¢tu piavodniho ozafovaciho planu na novy plan S posunem
isocentra do polohy, v niz by bylo ozafeni provedeno, pokud by bylo aplikovano bez
korekce nastaveni pomoci zlatych zrn. Byly hodnoceny jak davky na cilovy objem, tak

davky na kritické organy.
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Evaluation of the benefit of fiducial markers in the prostate cancer

radiotherapy

Abstract

Purpose of the thesis is to make a quantitative evaluation of the impact of marker-
based position verification of prostate cancer radiotherapy in patients treated at the
Oncology Department of the University Hospital Motol, Prague. The quantitative
evaluation consists of determination of deviation in the daily setup of patients with
implanted fiducial gold markers, and estimation of delivered dose using dose-volume
histograms.

The study included 50 prostate cancer patients treated with IMRT. Those were

the first 50 prostate patients who were implanted the gold fiducial markers prior to
radiotherapy for better accuracy of prostate targeting in daily treatment. In all patients,
the stability of markers position during radiotherapy was evaluated. In 80 % cases the
position was stable — the deviation of markers” mutual distance between the first and the
last radiotherapy session was less than 2 mm.
Prostate position was verified daily using two orthogonal planar images which were
matched to the reference simulator images. Patient position correction was based on
fiducial marker matching. Based on the daily setup deviations, the overall systematic
setup error (1 mm in lateral, 1.2 mm in vertical and 1.5 mm in longitudinal directions)
and random setup error (3.3 mm in lateral, 4.2 mm in vertical and 5 mm in longitudinal
directions) were calculated.

In 10 patients the marker matching was compared to an off-line bony structure
matching. The mean differences between the two types of matching were 1 mm in
lateral, 2.2 mm in vertical and 2.4 mm in longitudinal directions.

In 5 patients the dosimetric evaluation was performed based on the re-calculation of
the original plan to a new plan including an isocentre shift representing the setup error
which would result from no setup correction applied. The re-calculated plans were
evaluated relative to the original plan with respect to both target volume dose coverage

and doses to the organs at risk.
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UVvOoD

Karcinom prostaty piedstavuje od roku 2005 nejéastéjsi malignitu muzské populace
v Ceské republice. Toto onemocnéni je obvykle diagnostikovano jiz v ¢asném stadiu
s pomérné piiznivou prognozou. Radioterapie je jednou z Iécebnych metod karcinomu
prostaty a u lokalizovanych stadii pfedstavuje jednu z metod prvni volby. Radioterapie
vyzaduje provedeni precizni piipravy pted zahajenim ozafovéani pacienta a spravného
ozafeni. K tomu je nutné zajistit piesné a reprodukovatelné nastaveni a fixaci pacienta
pti kazdé ozatovaci frakci.

Radioterapie s modulovanou intenzitou zafeni (IMRT) se stala standardem pro
zevni radioterapii karcinomu prostaty. Spoleéné se zavedenim IMRT se uplatiiuje
radioterapie fizena obrazem, pii niZz dochazi ke kontrole a zpiesnéni nastaveni pacienta
tésné pred ozatenim. Siroce dostupnou technikou se stala aplikace kovovych zrn do
prostaty umoznujici pfesnéj$i zaméteni prostaty. Vyhodou nastaveni pacienta pomoci
zlatych zrn je rychlost procesu a provedeni radiologickym asistentem bez pfitomnosti
I¢kate. Tim lze zptesnit dodani pfedepsané davky do cilového objemu a Setieni okolni
zdravé tkan¢ a kritickych organi.

Ve své praci se zamétuji na kvantitativni zhodnoceni pfinosu pouZiti zlatych zrn pii
radioterapii prostaty u pacientii 1é¢enych na Onkologické klinice 2. Lékarské fakulty
UK a Fakultni nemocnice v Motole pomoci linearnich urychlovaci ozafovaci technikou
s modulovanou intenzitou svazku. Kvantitativni zhodnoceni spociva jednak ve
stanoveni odchylek kaZzdodenniho nastaveni pacientli se zavedenymi zlatymi zrny,
jednak v analyze dose-volume histogrami ziskanych pfepoctem ptvodniho ozatovaciho
planu s posunem isocentra do polohy, v niz by bylo ozafeni provedeno, pokud by bylo
aplikovano bez korekce nastaveni pomoci zlatych zrn.

Praktickou ¢ast jsem vypracovala na Onkologické klinice 2. LF UK a Fakultni
nemocnice V Motole, ktera je vybavena tfemi linearnimi urychlovadi Clinac,
simulatorem Acuity EX a planovacim systémem Eclipse firmy Varian a CT

simulatorem Brilliance Big Bore firmy Philips.



1 TEORETICKA CAST
1.1 Anatomie prostaty

Predstojnd zlaza (latinsky prostata) je zlazovy neparovy organ a vyznamna cast
muzského pohlavniho systému. Tato piidatna pohlavni Zldza ma tvar piedozadné
zplostélého komolého kuzele a velikost je né€kdy pfirovnavana k velikosti jedlého
kastanu. Je ulozena na zacatku mocové trubice, tésné¢ pod mocovym méchyrem (viz
Obr. 1). Kranialné ma prostata bazi - basis prostatae, t€sné piiléhajici k mocovému
méchyii. Hrot prostaty — apex prostatae miii ventrokaudalné. Mezi bazi prostaty a
jejim vrcholem probiha mocova trubice. Podle polohy vi¢i mocové trubici Ize rozlisit

preurethralni a retrourethralni ¢ast prostaty.

Pted prostatou je prostor vyplnény fidkym tukovym vazivem se Zilni pleteni, za
prostatou je frontalné orientovany vazivovy list — septum rectovesicale, oddélujici
pfedstojnou zldzu od pfedni plochy rekta. Také v tomto prostoru je vazivo se Zzilni
pleteni. Vzajemny vztah obou organti umozituje vysetfovani prostaty per rectum (Cihak,

2002).

modovy méchyf . semenné vatky

symphysis
pubis

Obr. 1: Sagitalni fez panvi znazornujici vztah prostaty k okolnim tkanim

(zdroj: Dobbs, Barrett, Ash, 1992, str. 221)

Povrch prostaty kryt je vazivovym obalem, zvenku naléha zilni pleteni, panevni
facie pak zaobaluje prostatu i s pleteni a vytvaii dalsi obal a fixuje ji k okoli. Normalni

vaha prostaty se pohybuje okolo 20 — 40 gramd.



Prostatu tvofi 30 - 50 tuboalveolarnich 7laz usticich do c¢asti mocové trubice
prochézejici prostatou. Zlazy jsou vystlany jednofadym a vicefadym epitelem. Uvniti
prostaty se nachazi vazivové prepazky, které ji d¢li na dva laloky — pravy a levy - lobus

dexter et sinister. Oba laloky jsou vzajemné propojeny klinem tkané (Rokyta, 2008).

V prostatickych zlazkach vznika sekret, ktery tvoti 15 — 30 % objemu tekutiny
ejakulatu a ten je vypuzovan pii ejakulaci do urethry. Sekret obsahuje fadu vyznamnych
latek (prostaglandiny, spermin, kyselinu citronovou, zinek), které zvysuji pohyblivost

spermii a stimuluji délozni svalovinu.

Prostata je zasobena cévami — arteria rectalis media, arteria vesicalis inferior,
arteria pudenda interna a drobnymi vétvemi z arteria obturatoria. Zilni pletei, ktera se
podili na jednom z oball prostaty (capsula periprostatica), se nazyva plexus venosus

prostaticus, ma spojeni s plexus vesicalis a odtud odtéka krev do vena illiaca interna.

Semenny vacek (vesicula seminalis) je parova piidatnd Zzlaza muzského
pohlavniho systému, kterd svym sekretem zajiStuje nejvétsi ¢ast objemu ejakulatu.
Semenny vacéek muze je asi 4 —5 cm dlouhy organ s hrbolatym povrchem. Sekret

obsahuje fruktozu, prostaglandiny a fadu bilkovin. Sekrece je zdvisla na testosteronu

(Cihak, 2002; Naiika, 2009).

Kromé deskriptivni anatomie prostaty se Casto uplatiiuje také zonalni anatomie,

ktera misto lalokl popisuje zony: periferni, centralni a tranzitorni (viz

Obr. 2, Obr. 3).

centrdlni zéna
prechodnd zona

periferni zéna

zevni uretrdlni svérac

Obr. 2: Zonalni anatomie prostaty — sagitalni fez
(zdroj: Fiala et al., 2001, str. 42)
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Periferni zona je nejvetsi a tvofi u normalni prostaty asi 65 % objemu. Nachazi
se posterolateralné ve sméru od apexu k bazi prostaty. Centralni zéna je druhou
nejvetsi oblasti v prostaté. Ma kuzelovity tvar a zabira asi 25 % objemu prostaty.
Nejmensi oblasti je tranzitorni zéna, ktera u dospélych tvoii asi 5 — 10 % objemu

prostaty.

centrdlni zona
prechodnd zona

periferni zona

zevni uretrdlni svérac

Obr. 3: Zonalni anatomie prostaty — frontalni fez
(zdroj: Fiala et al., 2001, str.42)

Spadové lymfatické uzliny zahrnuji obturatorové, presakralni, vnitini a zevni ilické

uzliny, které usti do spole¢nych ilickych a paraaortalnich uzlin (Obr. 4).

paraaortaini uzliny

spoletné ilické
uzliny

vnitfnf ilické :
uzliny presakrélni uzliny
zevni ilické

uzliny
obturatorové

uzliny

semenné
vacky

Obr. 4 : Lymfaticka drenaz prostaty
(zdroj: Dobbs, Barrett, Ash, 1992, str. 221)
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1.2 Karcinom prostaty

Zhoubny nador prostaty piedstavuje od roku 2005 nejcastéjs$i malignitu muzské

populace v Ceské republice, nepo¢itame-li zhoubné nadory kiaze. V roce 2011 bylo

hlaseno 6964 novych piipadu karcinomu prostaty, zatimco v roce 1980 to bylo pouze

1244 novych piipadi a v roce 2000 bylo zaznamenano 2874 novych piipadu. Incidence

karcinomu prostaty ma stoupajici tendenci, zatimco vzestup mortality je velmi pozvolny

(viz Obr. 5).

Rapidni nértist incidence karcinomu prostaty je v CR pozorovan od zadatku 90.

let, pficemz po roce 2000 narust jesté¢ akceleroval. Vyssi vyskyt nadori prostaty je

vysvétlovan jednak starnutim populace, jednak narGstem rutinniho preventivniho

vySetfovani hodnot prostatického specifického antigenu (PSA) u starSich muzi. Diky

tomu jsou castéji odhalena i ¢asna stadia karcinomu, klinicky dosud néma4, ktera by se

za jinych okolnosti jesté nezjistila (Novotvary, 2011).

ASRCW

C61 - ZH predstojné Zlazy - prostaty, nuZi

Yiyaj v Gase
a0 r —#- Incidence
I —#- Mortalita

o
[
o0

40 -

10 W
1 Zdroj dat: 0715 CR

Analuzovana data: WCinc)=106d10, Womor)=d0g1z http s A svod ..oz

Obr. 5 : Vyvoj incidence a mortality u zhoubnych nadort prostaty v CR v letech 1977-2012

(zdroj: http://www.svod.cz/analyse.php?modul=incmor#)

V grafu na obr. 5 je zobrazen casovy vyvoj hrubé incidence (pocet novych

ptipadtii na 100000 osob) a hrubé mortality (pocet imrti na diagnézu na 100000 osob)

pro zhoubné nadory prostaty v CR Vv letech 1977 az 2012.
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Obr. 6 : Vékova struktura pacientd s karcinomem prostaty v CR v letech 1977-2012
(zdroj: http://www.svod.cz/report.php?diag=C61#)

Graf na obr. 6 zobrazuje aktualni vékovou strukturu pacientli s karcinomem
prostaty v CR a zemfelych na zhoubny nador prostaty. Vékova struktura ukazuje
procentudlni zastoupeni vékovych skupin mezi pacienty (popt. zemielymi na diagnozu).

Vv

je ve vékové skuping 75 - 79 let (Epidemiologie zhoubnych nadort, 2015).

Nejcastéj$im typem zhoubného nadoru prostaty je adenokarcinom vychazejici
z acinarnich bunék, ktery tvoii vice nez 95 % zhoubnych nadord prostaty. U muzi
starSich padesati let pfedstavuje 16 % vSech nadort. Pfiblizn€ 70 % adenokarcinomt
vznikd v periferni zoné zlazy, 20 % v pfechodné zéné a 10 % v zoné centrélni.
Histopatologicky grading adenokarcinomu se stanovuje na konvenéni stupnici G1 - G4.
V soucasné dobé ma vSak pfednost Gleasoniiv skorovaci systém. Podle stupné
diferenciace nadoru se stanovuje stupeni 1-5. Gleasonovo skére (GS) je souc¢tem dvou
nejvice zastoupenych stupiit a nabyva hodnot 2 - 10 (Slampa et al., 2007; Slampa,
2014).

Gl dobfte diferencovany karcinom (Gleason 2 - 4)
G2 stiedné diferencovany karcinom (Gleason 5 - 6)

G3-4  nizce diferencovany / nediferencovany karcinom (Gleason 7 - 10)
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TNM klasifikace karcinomu prostaty (UICC: TNM Kklasifikace zhoubnych nadort, 7.
vydani, 2009; ceska verze 2011)

T Primarni tumor

TX primarni tumor nelze hodnotit
T0 nejsou znamky primarniho nadoru
T1 klinicky nepriikazny nador, nehmatny, nezobrazitelny

Tla nahodny histologicky nalez v 5 % nebo méné resekované tkané
T1b  nahodny histologicky nalez ve vice nez 5 % resekované tkané
Tlc  tumor zjistény jehlovou biopsii

T2 tumor ohrani¢eny na prostatu
T2a  tumor postihujici polovinu jednoho laloku nebo méné
T2b  tumor postihujici vice neZ polovinu jednoho laloku, ale ne oba laloky
T2c  tumor postihujici oba laloky

T3 tumor presahujici pouzdro prostaty
T3a  extrakapsularni Sifeni (jednostranné nebo oboustranné) vcetné
mikroskopického postizeni hrdla mocového méchyie
T3b  tumor prorusta do jednoho nebo obou semennych vacki

T4 Tumor je fixovany nebo prortsta do okolnich struktur (kromé
semennych vacki): hrdla mocového méchyte, zevniho svérace,
zdvihact dna panevniho, rekta, panevni stény

N - regionalni lymfatické uzliny

NX regionalni lymfatické uzliny nelze hodnotit
NO metastazy v regionalnich lymfatickych uzlinach nejsou pfitomny
N1 ptitomnost metastadz v regionalnich lymfatickych uzlinadch

M - vzdilené metastazy

MX pfitomnost vzdalenych metastaz nelze hodnotit
MO vzdalené metastazy nejsou pritomny
M1 pfitomnost vzdalenych metastaz

Mla metastazy jinych nez regiondlnich miznich uzlin
M1b  kostni metastazy
M1c metastazy v jinych orgédnech

Rozdéleni do stadii (Slampa, 2014)

Stadium | T1, T2a NO MO
Stadium 11 T2b, T2c NO MO
Stadium 111 T3 NO MO
Stadium IV~ T4 NO MO
jakékoli T N1 MO
jakékoliv T jakékoliv N M1
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Piiciny karcinomu prostaty a rizikové faktory

Pfic¢iny vzniku nadora prostaty jsou dosud nejasné. Ackoliv je znamo, ze muzské
pohlavni hormony - androgeny hraji roli v karcinogenezi prostatické tkang,
mechanismus vzniku karcinomu neni znam. Utlumenim androgenniho vlivu na prostatu
se oddali progrese karcinomu prostaty.

Hlavnimi rizikovymi faktory rozvoje karcinomu prostaty jsou vék a pozitivni
rodinna anamnéza. Je-li nemoci postizeny piimy piibuzny v prvni linii (otec nebo bratr),
riziko se zdvojndsobi. Pfi onemocnéni dvou nebo vice ptibuznych vzristd riziko

postizeni 5 - 11kréat.

Existuje fada dalSich faktord, které jsou povazovany za rizikové vzhledem ke
vzniku nadorového bujeni - koufeni, alkohol, Spatna zivotosprava a piedevSim strava
S vy$§im obsahem ZivociSnych tukl. Pfijem tukd v potravé muze zvysit hladinu

androgenti v séru, &imz dochézi k nartistu rizika nadoru prostaty (Slampa et al., 2007).

Piiznaky

Karcinom prostaty nemusi vykazovat Zzadné typické ptfiznaky tadu let.
Asymptomaticky prabéh je podminény pomalym rlstem tumoru a jeho prevazné
excentrickou lokalizaci v parenchymu prostaty. Pokud roste centralnim smérem, vyvola
symptomy obstrukce moceni. V piipad¢ proristani do trigona mocového méchyie se
objevuji symptomy podrazdéného mocového méchyfe. Hematurie je pozdnim
pfiznakem onemocnéni. V mnoha ptipadech se nador primarné projevi az vzdalenymi
metastazami ve skeletu, proto znamkou pokroc€ilych nadori byva nejcastéji bolest kosti,

zad, ky¢li a koncetin.

1.2.1 Diagnostika karcinomu prostaty
Mezi zékladni diagnostické metody patii vySetfeni per rectum, urCeni hladiny
prostatického specifického antigenu (PSA) Vv séru a transrektalni ultrasonografie

(TRUS). Urceni stadia onemocnéni (Staging) je stanoveno na zakladé dalsich vySetieni:
scintigrafie skeletu, RTG plic, CT panve, UZ jater, MR a PET/CT.
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VySetieni per rectum

Vysetteni per rectum (digital rectal examination — DRE) je zhodnoceni povrchu
prostaty pohmatem. Jedna se o doplitkové vysSetfeni, ale neni bolestivé a pro ucelenou
diagnostiku je nezbytné. AZ u 18 % pacientil je karcinom prostaty zjiSt€én pouze na
zakladé¢ tohoto vysetieni a nékteré typy naddord prostaty vibec nezvysuji hladinu PSA v
krvi. Nador prostaty je pfi pohmatu az kamenné tvrdy a hrbolaty a je tak odliSitelny od
hladkého povrchu zvétsené prostaty (Bélohlavek a Jarolim, 2012).

Prostaticky specificky antigen (PSA)

Prostaticky specificky antigen (PSA) je glykoprotein slozeny z 237
aminokyselin, ktery produkuje kazda prostata, nebot’ je nutny k normalni funkci
spermatu. Pii poskozeni bun€k a zlazek prostatické Zlazy se PSA dostavd do krve
ve vyssi mife a miize tak upozornit na patologické zmény v prostaté. ZvySena hodnota
PSA nemusi nutné znamenat pfitomnost karcinomu, vyskytuje se napiiklad i pfi
hore¢natych infekcich a akutnim zanétu prostaty. Normalni hodnota PSA je do 4 ng/ml.
Pii hodnoté PSA vétsi neZ 4 ng/ml nasleduje punkéni biopsie prostaty, kterd je nutna
pro histologickou verifikaci karcinomu prostaty. Rozmezi 4 - 10 ng/ml se nazyva Seda
zona. Plati to pfedevSim pro muze s normalnim palpacnim ndlezem. Proto byly
zavedeny dalsi sledované veli€iny, jejichz ucelem je zvysit piinos PSA v diagnostice
karcinomu prostaty:

1. PSA denzita - pomér mezi hladinou PSA a objemem prostaty ziskanym pomoci

TRUS. Doporuc¢ena hodnota je 0,15.

2. PSA velocita - vyjadtuje rychlost vzestupu PSA v ¢ase. Doporucena hodnota je

0,75 ng/ml/rok.

3. Vé&kove specifické referenéni hodnoty PSA - ve véku 40 - 49 let je hodnota PSA

0 - 2,5ng/ml, v kazdém dal$im desetileti véku se jeho hodnota zvySuje o 1 ng/ml.

4. Podil volného (FPSA) a vazaného PSA - hodnoty pod 20 % svéd¢i pro
karcinom, pfi poméru vétsim nez 20 % se jedna nejspiSe o benigni prostatickou
hyperplazii.

5. PSA doubling time - PSADT je ¢as, béhem kterého dojde ke zdvojnasobeni
koncentrace PSA v séru. Je vyuzivan zejména pii monitorovani recidivy

karcinomu prostaty po definitivni terapii.
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Transrektalni ultrasonografie

Transrektalni ultrasonografie (TRUS) pomoci vysokofrekvencni transrektalni
sondy je standardnim diagnostickym postupem. Pocatecni stadia karcinomu prostaty se
vétSinou vyvijeji jako hypoechogenni lozisko v periferni zoné prostaty, ale az 40 %
nadorovych 1ézi je izoechogennich. Hyperechogenni 1éze jsou vzacné. Loziskové zmény
vSak nemaji specificky sonograficky obraz, takZze pouze ze zmény echogenity nelze
karcinom prostaty diagnostikovat. Rozhodujicim kritériem je vysledek biopsie prostaty

pod ultrasonografickou kontrolou (Fiala et al., 2001).

Biopsie prostaty
Biopsie pod kontrolou transrektalni ultrasonografie je nutnym vySetfenim pro
potvrzeni histologie karcinomu prostaty. Odebird se 6 - 12 vzorkd z obou lalokl

prostaty. Pokud je tfeba, je indikovana rebiopsie v odstupu 3 - 7 mésicu.

Pocitacova tomografie

CT vysetfeni neumoziiuje stanovit jemny rozdil mezi lokdlné¢ ohrani¢enym a
lokalné pokrocilym tumorem, neni tedy vhodné ke stanoveni T klasifikace nadora
prostaty. CT se vyuzZiva k vySetfeni panevnich uzlin, a tedy ke stanoveni N stagingu.

(Fiala et al., 2001; Slampa, 2014)

Magneticka rezonance

Magneticka rezonance patii v sou¢asné dobé mezi nejlepsi zobrazovaci metody
K posouzeni rozsahu onemocnéni. Dokaze zobrazit zonalni anatomii prostaty a
lymfatické uzliny. Mlze se diky svému prostorovému a kontrastnimu rozliSeni

uplatiiovat pti lokalnim stagingu (Seidl, 2012).

Scintigrafické vySetieni skeletu
Scintigrafie skeletu se vyuziva pro zjisténi kostnich metastaz. Vzhledem
k nizkému riziku kostnich metastaz u pacientd s Casnym stadiem karcinomu prostaty je

vytéznost z kostniho skenu nizka, pokud je PSA nizsi nez 20 ng/ml (Mikulajova, 2011).
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PET/CT vysetieni 18F cholinem

Cholin je bioaktivni latka, ktera se diive fadila mezi vitaminy B. Cholin je
dulezitou soucasti bunéénych membran a u bunék karcinomu prostaty dochazi ke zméné
jeho metabolismu. Cholin se vychytava v jatrech, slinnych Zzlazach, pankreatu,
nadledvinach, ledvindch. Patologicky se vychytavd v karcinomu prostaty a jeho
metastazach, primarnich plicnich tumorech, dale v adenomech nadledvin a adenomech
pristitnych télisek.

Z hlediska diagnostického vyuziti v oblasti nuklearni mediciny se vyuzivaji v
PET/CT vySetieni 2 varianty radiofarmak — 18F-cholin (polo¢as rozpadu °F je 109,8
min) a 11C-cholin (polo¢as rozpadu 'C je 20,4 min.). Piiprava pacienta spo&iva
V 4hodinovém la¢néni pfed vySetfenim a pacientovi je zavedena flexila pro zajisténi.
Jako prvni se snimd dynamicky oblast panve ihned po aplikaci radiofarmaka. Snimani
trva 8 minut a s odstupem cca 45 minut po aplikaci nasleduje celotélové PET/CT

sniméni s aplikaci kontrastni latky i.v. (Dulikové, Kucera, 2004).

1.2.2 Lécba lokalizovaného karcinomu prostaty

Volba lé¢ebného postupu zavisi na prognostickych faktorech, mezi néz patii predevsim:
- rozsah onemocnéni — klinické stadium (Staging)
- Gleasonovo skore
- inicialni hladina hodnoty PSA a eventueln¢ dynamika zmén PSA

- ptedpokladana doba zivota (life expectancy)

Na zaklad¢ prognostickych faktord je zvolena bud’ okamzitd radikalni 1écba ¢i
konzervativni 1éCebna strategie ,,watchful waiting® (odlozeni lécby dokud se neobjevi
symptomy u pacientli, ktefi nejsou kandidati pro radikalni 1écbu nebo ji odmitli) nebo
»active surveillance* (odloZeni 1écby u pacientll s nizkym rizikem, s periodickym
preSetfovanim stavu pacienta, kazdorocnim provaddénim biopsie a zahajenim 1écby pfi

progresi) (Slampa, 2014).

Podle stadia postiZeni, velikosti Gleasonova skore a hladiny PSA se pacienti déli
do tii prognostickych skupin: skupina pacientli s pfiznivou progndzou, tj. s nizkym
rizikem recidivy (low risk), pacienti s intermediarni progndzou, tj. se stfednim rizikem
(intermediate risk) a skupina pacientd s neptiznivou prognozou, tj. s vysokym rizikem
(high risk).
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Rizikové skupiny (Slampa 2014)

riziko T PSA [ng/ml] Gleasonovo skore
nizké T1-2a a <10 a <7
stiredni T1-2a a 10-20 a/nebo =7
T2b-T2c a <20 ng/ml a <7
vysoké T3a nebo > 20 nebo >8

Pacienti s lokalné pokroc¢ilym stadiem T3b - T4 tvoii skupinu s velmi vysokym rizikem.

U lokalizovaného karcinomu prostaty se uplatiiuje terapie s kurativnim
zam&rem, ktera zahrnuje radikalni prostatektomii nebo radioterapii, a to bud’ zevni
radioterapii nebo brachyterapii nebo jejich kombinaci. U pacientd s vy$S§im rizikem

recidivy se mize téz uplatnit hormonalni terapie.

Radikalni prostatektomie (RAPE)

Radikalni prostatektomie je nejstar$i metodou. Do praxe byla zavedena roku
1905. Tento zakrok se provadi u pacientd s nddorem, kteti maji predpokladané preziti
vice nez 10 let. Prostatektomie se provadi vice zpiisoby, nejvice se vyuziva
retropubicky pfistup. Dalsi moznosti je pfistup perinealni. Mezi moderni metody se fadi

laparoskopicka prostatektomie.

Radikalni prostatektomie je odstranéni prostaty a poptipadé uzlin. Operace mliZze
trvat 2 - 4 hodiny. Po odstranéni prostaty zlstava maly otvor na spodni ¢asti mocového
méchyie. Na mocovou trubici a hrdlo se aplikuji stehy, do mocového méchyie se

zavede katétr. Pfed vytazenim katetru se provadi cystografie (Brod’ak et al., 2011).

Brachyterapie (BRT)

Brachyterapie cCasnych stadii nadorG prostaty se uplatiuje bud jako
permanentni implantace radioaktivnich zrn nebo jako docasna intersticialni
aplikace. Pro permanentni implantaci jsou pouZivany nejéastgji izotopy jodu #°I nebo
paladia '®Pd. Pro docasné intersticialni aplikace se pouZivaji afterloadingové piistroje
pro brachyterapii s vysokym davkovym piikonem (HDR) s vysokoaktivnim

radionuklidovym zafi¢em iridium 9211 Oba typy aplikaci se provadéji v litotomické
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poloze pacienta Vv Ilumbalni anestezii pod kontrolou transrektalni ultrasonografie
(TRUS). Pfi permanentni implantaci je zavedena aplika¢ni jehla s radioaktivnimi zrny
do pfedem naplanované pozice pod US kontrolou. Po inzerci zrn je aplikacni jehla
vyjmuta a pozice zrn je zkontrolovdna jak sonograficky, tak RTG pristrojem. Pfi
docasné aplikaci jsou zavadény do prostaty duté jehly pomoci Sablony (templatu) pod
US kontrolou. Pozice jehel jsou zkontrolovany RTG pfistrojem a poté jsou jehly
piipojeny k jednotlivym kandliim HDR afterloadingového piistroje. Ozafeni spociva
Vtom, ze vysokoaktivni zdroj setrvdva v naplanovanych pozicich v kazdé
z implantovanych jehel po naplanovanou dobu. Po skonceni ozafovani jsou jehly

odstranény (Soumarova a Homola, 2006).

1.2.3 Zevni radioterapie karcinomu prostaty

Volba cilovych objemu a predepsané davky pro radioterapii karcinomu prostaty

se lisi podle rizikové skupiny, do niz pacient spada.
Klinicky cilovy objem (CTV) u skupin s nizkym a stfednim rizikem zahrnuje prostatu
nebo prostatu a bazi semennych vackd, u skupiny s vysokym rizikem prostatu a
semenné vacky a piipadné i regionalni panevni lymfatické uzliny. Neexistuje vSeobecny
konsensus, zda je nutno pii vysokém riziku postizeni zahrnovat do cilového objemu
regionalni panevni lymfatika.

Radioterapie karcinomu prostaty je obvykle aplikovana standardni
normofrakcionaci 5 frakei tydné, 1 frakce denné, davka na frakci 1,8 az 2 Gy. Celkova
aplikovana davka je pro skupinu s nizkym rizikem 70 Gy, pro skupiny se stiednim a
vysokym rizikem 75 — 80 Gy.

Zakladnimi kritickymi organy pii zevni radioterapii prostaty jsou rektum,
mocovy méchyt a hlavice femuru. Doporucené toleranéni davky vychazeji ze studie
QUANTEC a jsou uvadény ve vztahu k velikosti objemu, ktery maximalné¢ muze
uvedenou davku obdrzet (Marks, 2010).

Davky na kritické organy (Slampa, 2014)

rektum
75 Gy méné nez 15 % objemu
70 Gy méné nez 20 % objemu
65 Gy méné nez 25 % objemu
60 Gy méné nez 35 % objemu
50 Gy méné nez 50 % objemu
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mocovy méchyr

80 Gy mén¢ nez 15 % objemu

75 Gy mén¢ nez 25 % objemu

70 Gy méné nez 35 % objemu

65 Gy mén¢ nez 50 % objemu
hlavice femuru

50 Gy méné nez 5 % objemu

Jako alternativni frakcionacni rezim lze u karcinomu prostaty aplikovat také
hypofrakcionovanou akcelerovanou radioterapii (HART), pii niz je aplikovana
denni davka vyssi nez 2 Gy. V tomto piipadé je tieba provést piepocet davky na cilovy

objem a na kritické organy pomoci linearn¢ kvadratického modelu.

Piiklady biologicky ekvivalentnich davek (BED) pro karcinom prostaty (Slampa,
2014)

BED hypofrakcionovana akcelerovana radioterapie

5x2,3Gy / tyden 5x2,5Gy / tyden 5x3,0Gy / tyden
70 Gy (5 x 2Gy/tyden) 64,4 Gy (28x) 60,0 Gy (24x) 54,0 Gy (18x)
72 Gy (5 x 2Gy/tyden) 66,7 Gy (29x) 62,5 Gy (25x)
74 Gy (5 x 2Gy/tyden) 65,0 Gy (26x) 57,0 Gy (19x)
76 Gy (5 x 2Gy/tyden) 69,0 Gy (30x)
78 Gy (5 x 2Gy/tyden) 71,3 Gy (31x) 67,5 Gy (27x) 60,0 Gy (20x)
80 Gy (5 x 2Gy/tyden) 73,6 Gy (32x) 70,0 Gy (28x) 63,0 Gy (21x)

V soucasnosti se standardni ozatfovaci technikou pii 1€cbé karcinomu prostaty
stala radioterapie s modulovanou intenzitou svazku (Intensity modulated radiotherapy —
IMRT).

1.3 Radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT)

Radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT) piedstavuje pokrocilou formu
konformni radioterapie (3D conformal radiotherapy — 3DCRT), pifi niZ je pacient
ozafovan svazky sproménnou fluenci. Technika IMRT je pouZivdna predevSim
u cilovych objemil konkavniho tvaru, lezicich v tésné blizkosti kritickych organt. Mezi

takové cilové objemy patii praveé prostata, kterd se nachazi v tésné blizkosti rekta.
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Na linearnim urychlova¢i je IMRT realizovana pomoci vicelamelového
kolimatoru (multi-leaf collimator - MLC). IMRT Ize provadét bud’ s fixni polohou

gantry nebo p¥i rotaci gantry (Kralova, 2007).

P1i fixni poloze gantry je pacient ozafovan nékolika ozafovacimi poli z riznych
uhlt, kdy béhem ozafovani se gantry nepohybuje. Pouzivaji se dvé metody modulace
svazku. Pti dynamické metodé ,.klouzajicich® poli - Sliding Window - se lamely MLC
v prubc¢hu ozéfeni kontinudlné pohybuji napfic¢ svazkem zéteni, pfi¢emz ozareni pole
probiha bez pferuSeni zafeni. Metoda mnoha statickych segmenti (multiple-static-
segments, MSS), v praxi oznacovana jako Step and Shoot, je provadéna tak, ze pii
presunu lamel kolimatoru mezi jednotlivymi segmenty je svazek zafeni vzdy vypnut a

po dosazeni pozadované polohy je zafeni znovu spusténo.

Pii rota¢ni IMRT technice, ktera se nazyva VMAT — Volumetric Modulated Arc
Therapy se pii ozafovani ota¢i gantry urychlovace a zaroven se dynamicky pohybuji

lamely MLC.

Pti piipravé planu pro IMRT se vyuziva inverzniho planovani, které je zalozeno
na stanoveni pozadovaného rozlozeni davky s definici limitd a jejich zévaznosti pro
hodnoty davky v cilovém objemu a kritickych organech. Vypocet probihd tak, zZe
optimalizac¢ni algoritmus navrhuje takové parametry ozatovacich poli, které co nejlépe

vyhovuji pozadovanému rozlozeni davky.

Diky modulaci fluence zéateni 1ze pomoci IMRT soucasné ozafovat vice objemil
riznymi davkami. To se vyuZiva pii ozafovani primarniho nddoru a regionalnich
lymfatickych uzlin, kdy se oblast nadoru, pfipadné¢ nddorového liZka ozatuje vyssi
davkou nez oblast regiondlnich lymfatickych uzlin. Toto souCasné ozafovani vice

objemt riznymi davkami se nazyva simultanni integrovany boost — SIB.

Cilem IMRT je co nejpfesnéjSi ozareni definovaného -cilového objemu.
Nezbytnou podminkou realizace IMRT je dodrZeni spravné polohy pacienta. Vysoce
konformni charakter IMRT vyzaduje spolehlivou imobilizaci pacienta a kontrolu polohy
a pohybu cilového objemu a kritickych organt. Proto u IMRT maji zobrazovaci
systtmy a metody na linearnich urychlovacich vyrazné¢ vy$§i vyznam nez

u konvenénich technik radioterapie (Slampa et al., 2007).
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1.4 Obrazem Fizena radioterapie (IGRT)

Obrazem fizend radioterapie (Image Guided Radiotherapy — IGRT) znamena
vyuziti zobrazovacich metod ke kontrole polohy pacienta v prubéhu radioterapie.
Zobrazovaci systémy umoznuji zjistit pfipadné odchylky v poloze pacienta a informace
o aktualnich anatomickych pomérech pouZit ke zvySeni piesnosti ozafeni (Slampa,

2014).

K provadéni IGRT se vyuzivaji riizné zobrazovaci technologie a postupy, z nichz
necastéjSi jsou metody radiografické, existuje vSak i fada metod neradiografickych,
Jejich zékladni vyhodou je fakt, ze nevyuzivaji ionizujici zafeni, a proto nezatézuji
pacienta piidavnymi davkami. Jejich pouziti neni tedy Casové omezeno, sledovani
polohy pacienta mlze byt provadéno kontinualné a persondl mize byt piitomen
V ozafovn€. Mezi systémy nevyuzivajici ionizujici zafeni patii optické, infraCervené,

radiofrekvencni a ultrasonografické systémy (Kasaova, 2014).

Radiografické metody IGRT se rozdéluji podle typu zobrazeni na dvojrozmérné —
planarni (2D) a trojrozmérné — objemové (3D) nebo dle typu pouzitého zdroje zatfeni a

detektoru na kilovoltazni (kV) a megavoltazni (MV).

IGRT metody slouzi nejen k okamzité korekci polohy pacienta pii ozatovani, ale
také k vyhodnocovani systematickych odchylek nastaveni pacient (set-up errors), které

jsou jednim ze zdrojii celkové nepfesnosti v radioterapii (Spurny a Slampa, 1999).
141 2D IGRT

Pro 2D zobrazeni se pouziva bud’ portalové nebo kilovoltazni zobrazeni.

Portalové zobrazeni pacienta v ozafovaci poloze vyuziva k tvorbé obrazu
megavoltazni (MV) svazek produkovany piimo ozafovacem. Systém pro portalové
zobrazeni (Electronic Portal Imaging Device — EPID) je tvofen panelem s detektorem
zéafeni a softwarem pro nasledné zpracovani obrazu. Panel EPID je pootocen o 180°
vuci hlavici ozafovaCe a je pfipevnén ke gantry urychlovace pomoci robotického
ramene umoziujiciho optimalni nastaveni detektoru vucéi pacientovi.  Detektor
megavoltazniho zafeni z amorfniho silikonu se vyznacuje vysokou rozliSovaci

schopnosti.
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Po nastaveni pacienta do ozafovaci polohy se vysune panel s detektorem a
provede se kratka expozice pomoci jedné ¢i velmi malého poctu monitorovacich
jednotek. Vysledkem je dvojrozmérny portalovy snimek. K umoznéni prostorové
rekonstrukce anatomie pacienta se provadi projekce ze dvou, nejcastéji kolmych uhla.
(Slampa, 2014). Aktualni obraz se porovnava s referenénim obrazem na zakladd
kosténych struktur nebo RTG kontrastnich znacek. Jako referenéni obraz muize slouzit
bud’ digitalné rekonstruovany radiogram (digitally reconstructed radiogram — DRR),
ktery byl vygenerovan v planovacim systému z transverzalnich CT fezl pouzitych pro
vypocet ozafovaciho planu, nebo simula¢ni snimek nebo portadlovy snimek potizeny

ptfed prvnim ozafenim pacienta.

Kilovoltazni zobrazeni se provadi pomoci rentgenového zafizeni, které je
instalovano v ozatovné (ceiling/floor-mounted, room-mounted), na gantry urychlovace
(gantry-mounted) nebo je pohyblivé, vétSinou umisténé na kolejnicich (rail-track-
mounted). IGRT systémy spojené s ozafovnou (room-mounted) jsou tvofeny nejméné
dvéma zobrazovacimi jednotkami rentgenka — detektor umisténymi proti sobé na strop¢,
podlaze nebo zdech v thlech, jejichz osy se protinaji v misté izocentra urychlovace.
Z mobilnich IGRT systému je nejcastéjsi variantou systém CT-on-rails, ktery se sklada
z konven¢niho linedrniho urychlovace a diagnostického CT skeneru ve spolecné
ozatovng. Pristroje jsou propojeny pomoci stolu, ktery se pfemistuje z ozarovaci polohy
do polohy skenovani oto¢enim o 180°. Z diivodu zajisténi stability stolu s pacientem se
CT skener pii skenovani pohybuje po kolejnicich, zatimco stil s pacientem se pii

skenovani nepohybuje (Kasaova, 2014).

v

V klinické praxi nejpouzivangjsi jsou kV systémy spojené s gantry linearniho
urychlovace (gantry-mounted). Rentgenka a detektor jsou pifipevnény ke gantry tak, ze
pootoceny 0 90° vuci hlavici ozatfovace a protilehlému panelu portalového zobrazovace.
Osa zobrazeni je tedy kolmd na osu terapeutického svazku, snimz sdili stejné
izocentrum. Detektorem je obdobny flat panel samorfnim kifemikem (aSi) jako
v ptipad¢ EPID. Nevyhodou tohoto systému je potencialni kolize detektoru ¢i rentgenky
S ozafovacim stolem nebo samotnym pacientem. Zobrazeni mulZe probihat

v radiografickém, fluoroskopickém i tomografickém rezimu.

Nejcastéjsim pouzitim planarniho zobrazeni jsou dva snimky v kolmé projekci.

Tyto snimky jsou srovnény s referencnimi snimky stejnym postupem jako u portalovych
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snimki. Na zaklad¢ srovnani aktualnich a referen¢nich snimki se zkoriguje interfrak¢ni
pohyb cilového objemu. Korekce nastaveni pacienta se provadi pomoci posuni

ozarovaciho stolu.

1.4.2 3D IGRT

Kilovoltazni systém piipevnény k rameni linearniho urychlovace lze pouzit
V dynamickém rezimu, kdy pfi snimkovani rotuje gantry ozafovace a rentgenovy
paprsek kuzelového tvaru pii jedné rotaci gantry vytvoii nékolik stovek projekei,
z nichZ je zrekonstruovan trojrozmémy CT obraz — cone-beam CT (CBCT). Rezy
Z CBCT se porovnavaji s referen¢nimi fezy z planovaciho CT bud’ automaticky, nebo

manualné.

1.4.3 Zlata zrna

Kontrola polohy pacienta tésné pted ozéafenim se nejcastéji provadi porovnanim
skeletu a kosténych struktur panve na referenénim a aktuélnim snimku. Poloha prostaty
vici kosténym strukturdm panve vSak neni neménnd, a proto je presn¢j$i porovnavat
snimky na zakladé RTG kontrastnich znacek — markert (fiducial markers) zavedenych

pfimo do prostaty.

Pted zahdjenim radioterapie jsou pacientovi implantovana do prostaty tii zlata
zrna - markery ve tvaru vale¢ku o rozmérech 1,2 x 3 mm (viz Obr. 31). Zrna jsou na
povrchu ryhovana, aby se zabranilo jejich posunu v tkani. Implantaci zrn provadi urolog
pod kontrolou transrektalniho ultrazvuku. Zrna se aplikuji do prostaty transrektalné
pomoci zavadéci jehly, podobné bioptické jehle, o priméru 17 G a délce 20 cm. V jehle
je vlozeno zlaté zrno spolecné s kostnim voskem za Gcelem zamezeni krvaceni. Zrno je
spole¢né s voskem vysunuto z duté jehly do tkdné€. Dvé zrna jsou umisténa do baze
prostaty, jedno vlevo a druhé vpravo, a tfeti zrno je umisténo do apexu prostaty
(Nekulova, 2013).

Vyhodou metody je dobra viditelnost zrn na planovacim CT i na rentgenovych a

portalovych snimcich. Nevyhodou je invazivni implantace zrn do prostaty.

Zlatéa zrna se pouzivaji také pii IGRT jinych organti — slinivky bfisni, jater a plic,

napf. pii stereotaktické radiochirurgii pomoci robotického systému Cyberknife.
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1.5 Objemy a nepresnosti v radioterapii

Definice jednotlivych cilovych objemu (viz Obr. 7) a piedepisovani davky
Vv radioterapii vychazi z mezinarodniho doporuéeni ICRU (International Commission on
Radiation Units and Measurements) : I[CRU Report 50 : Pfedepisovani, zaznamenavani
a vykazovani radioterapie fotonovymi svazky (ICRU Report 50, 1993) a jeho dodatku
ICRU Report 62 (ICRU Report 62, 1999). Pro konformni radioterapii ma zasadni
vyznam koncepce cilovych objemil, jednotné ptedepisovani davky a vyjadifovani

nehomogenity davkové distribuce v planovacim cilovém objemu.

Gross tumor volume

—}— Clinical target volume

—— Planning target volume

1 Sipka znazorije viiv kriickych onygénii na
zakresleni PTY

— Treated volume

L | — Irradiated volume
i ) = GTv
] subklinické Sifeni
M Intemal Margin
20 Set Up Margin

Obr. 7: Definice ozafovanych objemi podle ~ Obr. 8: Definice ozafovanych objemu
ICRUS0 a bezpec¢nostnich lemu dle

(zdroj: ICRU Report 50, 1993) ICRUG2
(zdroj: ICRU Report 62, 1999)

Pro tcely radioterapie jsou v ICRU Report 50 definovany tyto objemy:
Nadorovy objem - Gross Tumour Volume — GTV: nadorovy objem, ktery je
viditelny, hmatny ¢i prokazatelné urceny diagnostickymi zobrazovacimi metodami.
Klinicky cilovy objem — Clinical Target Volume — CTV: objem tkané obsahujici
makroskopicky prokazatelny nador (GTV) a/nebo oblast mikroskopického
(subklinického) Sifeni nemoci, které nelze zjistit dostupnymi diagnostickymi metodami.
Planovaci cilovy objem — Planning Target Volume — PTV: objem CTV s pfidanym

bezpecnostnim lemem.
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V ICRU Report 62 jsou tyto lemy podrobnéji definovany a diferencovany podle
typu zdroje nepiesnosti (viz Obr. 8):

Internal Margin — IM zohlednuje nepfesnost zpusobenou fyziologickymi pohyby a
zménou velikosti, tvaru a polohy CTV v pribéhu radioterapie (dychani, napln
mocového méchyie ¢i konecniku, polykani, akce srde¢ni, stievni peristaltika) i celého

pacienta.

Set-Up Margin — SM zohlediiuje nepiesnosti pfi nastaveni pacienta a nepiesnosti ve
vymezeni svazku zafeni (ICRU Report 62, 1999; Kralova, 2007).

Planovaci cilovy objem je definovan jako CTV + IM + SM.

Na rozdil od GTV a CTV, které oznacuji tkanovy objem, je PTV geometricky
pojem, jehoz definovéani je nutné k volbé vhodné velikosti a uspotadani ozatovacich

svazkl. Pozadavkem je, aby cely PTV byl ozatren predepsanou davkou.

Velikost bezpecnostniho lemu pro expanzi CTV na PTV se urcuje na zaklade
stanoveni celkové neptesnosti radioterapie. K celkové geometrické nepiesnosti
radioterapie prispivaji dva typy chyb (odchylek) - systematické chyby (systematic
errors) a nahodné chyby (random errors). Systematické chyby vznikaji pii ptipravé
ozafovani (nazyvaji se treatment preparation errors) a ovliviiyji celou sérii radioterapie,
tj. vSechny ozatovaci frakce, zatimco ndahodné chyby vznikaji pfi vlastnim ozafovani
pacienta a ovliviiuji vZdy pouze danou ozafovaci frakci (nazyvaji se treatment execution
errors) (Van Herk, 2000). Nasledujici seznam obsahuje nejcast&jsi systematické a
nahodné odchylky (chyby) ptispivajici k celkové geometrické nepiesnosti radioterapie.
Systematické chyby jsou oznafeny X (velka sigma) s indexem charakterizujicim typ

chyby, ndhodné chyby jsou oznaCeny o (mald sigma) také s indexem popisujicim, o

jakou chybu se jedna.

Systematické chyby Standardni odchylka
Chyba v zakresleni cilového objemu 1ékafem X doctor

Poloha a tvar cilového objemu pii planovacim CT > motion

Systematicka chyba nastaveni Zset-up
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Nahodné chyby

Chyby pfi dennim nastaveni pacienta (interfrak¢ni Oset-up
odchylky)

Poloha a tvar organti béhem ozatrovani (intrafrakéni pohyb  omotion
organti a cilového objemu)

Celkova kombinovana systematicka chyba X se stanovi jako odmocnina souctu
druhych mocnin dil¢ich systematickych standardnich odchylek. Analogicky
kombinovana nédhodna chyba o se vypocte jako odmocnina souctu kvadrati dil¢ich
nahodnych standardnich odchylek.

Na zaklad¢ kombinované systematické a kombinované ndhodné chyby Ize

vypocitat bezpecnostni lem mezi CTV a PTV podle vzorce (Van Herk, 2000):

Velikost lemu (CTV - PTV) = 25X + 1.64c
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2 PRAKTICKA CAST
2.1 Vybaveni Onkologické kliniky 2. LF UK a FN Motol

Onkologicka klinika 2. LF UK a FN Motol je vybavena tfemi linearnimi
urychlovaci Clinac, radioterapeutickym simulatorem Acuity EX (viz Obr. 27) a
planovacim systémem Eclipse od firmy Varian a CT simulatorem od firmy Philips (viz
Obr. 32). Dva linearni urychlova¢e Clinac 2100C/D (viz Obr. 28) poskytuji skalu
terapeutickych svazki, zahrnujicich jednak fotonové svazky 6 a 18 MV, jednak
elektronové svazky o energiich 6, 9, 12, 16 a 20MeV, tfeti urychlova¢ Clinac 600 C/D
poskytuje fotonové svazky o energii 4MV. VSechny tii urychlovace jsou vybaveny
vicelamelovym kolimatorem (MLC) Millenium120 se 120 lamelami, ktery umoZziuje
pfesné tvarovani ozafovacich poli a ochranu kritickych organt (viz Obr. 29) a
elektronickym portdlovym zobrazovacim systémem (EPID) PortalVision, ktery slouzi
pro verifikaci polohy pacienta tésné pted ozafenim (viz Obr. 30). Jeden z urychlovaci
Clinac 2100 C/D je vybaven piidavnym kilovoltdznim zobrazovacim systém OBI — On-
Board Imager (viz Obr. 28). Planovani radioterapie se provadi na planovacim systému
Eclipse, ktery umoziiuje planovani 3D konformni radioterapie na zaklad€ prostorového
znazornéni téla pacienta a jednotlivych organd a tkanovych objemil. Tento planovaci
Systém umoziiuje také pldnovani radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT) pomoci
inverzniho planovani.

Planovaci systém Eclipse je soucasti onkologického informaéniho systému (OIS)
Aria, ktery plni funkci integrovaného radioterapeutického sitového systému - slouzi
jako verifikaéni systém pro verifikaci spravného nastaveni ozafovacich parametrii pfi
kazdém ozafeni pacienta, jsou do néj zalenény planovaci systémy jak pro zevni
radioterapii (Eclipse), tak pro brachyterapii (BrachyVision), umoznuje vyhodnoceni
portalovych obrazii z ozatfovace (Offline Review) a zaroven plni funkci archivu vSech
udaji a parametrii 1éCby a veSkeré obrazové dokumentace pacienta. Obrazova
dokumentace - snimky ze simulatoru, zplanovaciho CT a portalové obrazy
z urychlovacl jsou pofizovany v digitdlni podobé. Do systému lze nahrat i obrazy
z externich zobrazovacich zafizeni, kterd& nejsou propojena s onkologickym
informa¢nim systémem, obrazy z MR, PET nebo ultrazvuku.

Urychlovace Clinac 2100 C/D byly instalovany roku 2006 a od roku 2008 se na
nich pouziva technika s modulovanou intenzitou (IMRT). V zafi 2013 bylo zahajeno

zavadéni zlatych zrn do prostaty u pacienti ozafovanych radikélné pro karcinom
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prostaty za ucelem zpfesnéni zaméteni prostaty pii radioterapii (Mistni radiologicky

standard pro radioterapii prostaty, 2016).

2.2 Soubor pacientii a technika radioterapie

Soubor je tvofen 50 pacienty s lokalizovanym karcinomem prostaty, ktefi
podstoupili radikalni radioterapii prostaty na Onkologické klinice 2. LF UK a FN Motol
V obdobi od zafi 2013 do cervna 2015. Jedna se o prvnich padesat pacientll, kterym byla
zavedena do prostaty zlata zrna za Gi€elem zpiesnéni zaméfeni prostaty pii radioterapii.
Z téchto 50 pacientli byla u 45 pacientli ozafovana prostata a semenné vacky technikou
IMRT se simultinnim integrovanym boostem, kdy prostata byla ozafena celkovou
davkou 67.5 Gy (jednotliva davka 2.5 Gy/fr.) a zaroven semenné vacky davkou 56.7 Gy
(jednotliva davka 2.1 Gy/fr.) v27 frakcich. U 5 pacientli byly spolu s prostatou a
semennymi vacky ozafovany také panevni lymfatické uzliny. Tti z téchto pacientl byli
ozatovéani technikou IMRT se simultdnnim integrovanym boostem, kdy prostata byla
ozatena davkou 67.5 Gy, semenné vacky davkou 56.7 Gy a panevni uzliny davkou
47.25 Gy (jednotliva davka 1.75 Gy/fr.) v 27 frakcich. U dvou pacientli bylo ozatovani
rozdéleno na tfi nasledné¢ faze, kdy byla nejdiive ozéafena péanev s prostatou a
semennymi davkou 45 Gy v 25 frakcich (jednotliva davka 1.8 Gy/ftr.), poté prostata a
semenné vacky davkou 20 Gy v 10 frakcich (2 Gy/fr.) a nakonec samotna prostata

davkou 12 Gy v 6 frakcich (2 Gy/fr.).

Pred zahdjenim samotné radioterapie byla pacientim provedena implantace
zlatych zrn do prostaty. K verifikaci spravného nastaveni pacienta pii kazdé ozatovaci
frakci byla pouzita metoda radioterapie fizené obrazem (IGRT). Nastaveni pacienta
bylo ovéfeno pomoci dvojice ortogonalnich snimkli pacienta pofizenych v ozatfovaci
poloze pacienta na ozafovacim stole téSn¢ pied spusténim vlastniho ozafeni. Aktudlni

snimky byly porovnavany s referen¢nimi snimky ze simulatoru.

Jednotlivé kroky pii radioterapii prostaty na Onkologické klinice véetné zavedeni

zlatych zrn jsou podrobné popsany v nasledujicich odstavcich.

2.2.1 Zavedeni zlatych zrn
Na Onkologické klinice jsou pouzivana zrna (znackovac tkané€) (viz Obr. 31)

tvaru valecku o rozmérech 1,2 x 3mm.

Zavedeni zrn se provadi n€kolik dni pied planovacim CT ambulantné na

Urologické klinice FN Motol. Pacient je poucen o pfipraveé pied vykonem. Vecer pred

29



vykonem aplikuje pacient dva glycerinové Cipky, rano jeden glycerinovy cipek a
vyprazdni se. 2 hodiny pied vykonem a vecer po vykonu si vezme 1 tabletu antibiotik, 3

dny pfed vykonem vysadi Iéky na fedéni krve.

Pacientovi jsou zavedena do prostaty tii zlatd zrna, jedno zrno vlevo, druhé
vpravo a tfeti v apexu. Zrna jsou rozmisténa tak, aby se neptekryvala na piredozadnim

ani na bo¢nim RTG snimku (viz Obr. 34, Obr. 35)

2.2.2 Postup pri zevni radioterapii prostaty

Planovaci CT

Ptiprava radioterapie zacina lokalizaci a provedenim planovaciho CT na CT
simulatoru Brilliance Big Bore (viz Obr. 32). Standardni pfiprava pacienta pied
planovacim CT spociva ve vyprdzdnéni a standardni naplni mocového méchyte. Pul
hodiny pted CT vySetfenim se pacient vymoci a poté béhem pul hodiny vypije 0,5 litru
tekutiny. Stejnou pripravu provadi pacient pied kazdou frakci ozafeni. Pokud na
planovacim CT ptesdhne pramér rekta 5 cm, musi byt CT opakovano.

Pacient je na vySetfovacim stole CT uloZen do ozafovaci polohy: lezi na zédech,
panev a dolni koncetiny jsou fixovany v combifixu, ruce ma na hrudi (viz Obr. 33).
Provede se vySetieni V rozsahu od obratle L3 pod dolni okraje kosti stydkych. Tloustka
fezu je Smm. Poté je na obrazovce CT skeneru ve zvoleném fezu stanovena poloha
izocentra, které se umistuje lateraln€ do stfedu panve, kraniokaudalné na uroven
symfyzy, anteroposteriorn¢ ptiblizn€ 5 cm dorzalné pod symfyzu. Soufadnice isocentra
jsou odeslany do laserového systému LAP a pacient je nastaven pomoci automatického
posunu vysetfovaciho stolu do polohy izocentra. Radiologicky asistent zakresli priméty
isocentra na kuzi pacienta (Mistni radiologicky standard pro CT simulator, 2016).

CT fezy spolecné se soufadnicemi polohy izocentra se odesilaji on-line do

planovaciho systému.
Zakresleni objemii a piedpis davky a frakcionace

Radiologicky asistent provede import CT obrazii do planovaciho systému Eclipse,
vytvoii 3D rekonstrukei téla pacienta, zakresli obrys téla a kostnich struktur a kritickych
organti — mocovy méchyft, ky€elni kloub, pfipadné endoprotézu kycelniho kloubu.

Radia¢ni onkolog zakresli zbyvajici kritické organy — rektum, bulbus penisu,
pfipadné klicky tenkého stfeva, a klinické cilové objemy — klinicky cilovy objem
prostaty (CTV pr), semennych vacka (CTV sv) a pfipadné panevnich uzlin (CTV N), je-
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li indikovéno jejich ozatfeni. Pfidanim pfedepsanych lemi vytvofti 1ékat planovaci cilové
objemy prostaty (PTV pr), semennych vacka (PTV sv) a piipadné panve (PTV N, PTV

panev).

Objemy pro planovani radikdlni radioterapie karcinomu prostaty jsou definovany

nasledujicim zptisobem (tab. 1).
Tabulka 1: Objemy pro planovani radioterapie

CTV prostata = prostata
CTV sv = semenné vacky
CTV prostatatsv = CTV prostata + CTV sv

CTV N = lymfatické uzliny v malé panvi (obturatorni, hypogastrické,
presakralni, zevni ilické)

PTV prostatatsv = CTV prostata+sv + lem 1 cm post. 0,8 cm

PTV prostata = CTV prostata +lem 1 cm, post. 0,8 cm,

U pacientii se zavedenymi zrny: CTV prostata + lem 0.8cm
PTV N = CTV N +lem 0,7 cm
PTV panev =PTV N + PTV prostata+sv

zdroj: Mistni radiologicky standard pro radioterapii nddort prostaty

Predpis davek a frakcionace se fidi rizikovou skupinou, do niZ pacient spada.
U skupiny s nizkym a stiednim rizikem je celkova davka pfi normofrakcionaci 76-78
Gy na prostatu a 60 Gy na semenné vacky. Jelikoz jsou vSichni pacienti spadajici do
téchto skupin ozafovani technikou IMRT, je u nich indikovdna hypofrakcionovana
akcelerovana radioterapie (HART), pfi niZ je aplikovana denni davka vyssi nez 2Gy. Je
pouzivan simultanni integrovany boost, pii némz je soucasné ozafovana prostata denni
davkou 2.5 Gy a semenné vacky davkou 2.1 Gy. Celkovy pocet frakci je 27, coz
predstavuje celkovou davku na prostatu 67.5 Gy, odpovidajici davce pfi
normofrakcionaci 77.1 Gy, a celkovou davku na semenné vacky 56.7 Gy, odpovidajici

davce pii normofrakcionaci 58.3 Gy.
U pacienti s vysokym rizikem jsou ozafovany i panevni uzliny. Bud jsou
jednotlivé objemy ozafovany ve tfech fazich nasledujicich za sebou, pficemz jednotlivé

objemy jsou ozafeny bud 3D konformni radioterapii nebo technikou IMRT, nebo je

pouzit simultanni integrovany boost.
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Predepsané davky na jednotlivé objemy v zavislosti na rizikové skupiné jsou

shrnuty v nasledujicim ptehledu (tab.2):

Tabulka 2: Predpis davky na jednotlivé objemy a frakcionace v zavislosti na rizikové

skuping

Skupin a PTV PTV prostata PTV sv
S nizkym rizikem ., 67,5 Gy/2,5 Gy/den 56,7 Gy/2,1 Gy/den
T1b-c, T2a,b
+GS<7 hypofrakcionovana akcelerovand radioterapie, technika IMRT SIB: 27 frakci
+ PSA <10 ng/ml

. PTV PTV prostata + baze sv PTV sv
Slsuplr]a se. . (cca 1,5 cmsv)
strednim rizikem
T1b-c, T2a,b Dévka 67,5 Gy/2,5 Gy/den 56,7 Gy/2,1 Gy/den
GS=7

PSA 10-20 ng/ml

hypofrakcionovana akcelerovana radioterapie, technika IMRT SIB: 27 frakci

Skupinas
vysokym rizikem
T3, T4 event. N1
GS>7

PSA > 20 ng/ml

PTV PTV panev PTV prostata+sv PTV prostata

Davka = 45 Gy /1,8 Gy/ den 20 Gy /2Gy/den 10-14Gy/2Gy/den

normofrakcionace: celkova davka na prostatu = 75 — 79 Gy

NEBO

hypofrakcionovana akcelerovana radioterapie, technika IMRT SIB: 27 frakci

panev 47,25Gy/1,75 Gy/den, sv: 56,7 Gy/2,1 Gy/den, prostata: 67,5 Gy/2,5 Gy/den

zdroj: Mistni radiologicky standard pro radioterapii nadora prostaty

Planovani a technika radioterapie

Po zakresleni objemil je vypocten ozafovaci plan na pldnovacim systému Eclipse.

U IMRT planii je pouzito 5 poli fotonového svazku 6 MV, s uhly gantry 260°, 310°,

45°, 100°, 180° (viz Obr. 36). Optimalizace planu je provedena tak, aby byla splnéna

kritéria na homogenitu pokryti cilového objemu Vv rozmezi 95% a 107% piedepsané

davky a aby nebyly piekro¢eny toleran¢ni davky na kritické organy.

Pokud mé pacient endoprotézu kycelniho kloubu, voli se uhly gantry tak, aby se

ozafovaci pole vyhybala endoprotéze.

Ptijatelnost ozatovaciho planu je vzdy posouzena na zaklad€¢ davkove-

objemového histogramu (DVH), ktery znazorfiuje davku obdrzenou v urcitém objemu

(v cm® nebo v procentech z celkového objemu organu) stanoveného organu (kritického
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organu ¢i cilového objemu ¢i jakéhokoli jiné zakreslené struktury). Systém umoziuje
porovnani riznych ozafovacich planti na zdkladé¢ DVH.

Po schvaleni planu se plan vytiskne a vytvoii se navic dvé ortogonalni pole,
ktera slouzi ke kontrole polohy pacienta (tzv. nastavovaci pole - set-up fields). Poté je
plan elektronicky schvélen (tzv. Planning approval) pro naslednou simulaci. Pfi tomto
schvaleni se vytvoii digitadln¢ rekonstruovany radiogram (DDR) vsech poli v planu

(ozatfovacich — treatment fields i nastavovacich - set-up fields).
Simulace ozarovaciho planu na radioterapeutickém simuldatoru

Pacient je ulozen na vySetfovaci stiil simuldtoru do pfedepsané ozafovaci polohy,
ktera se musi shodovat s polohou pii lokalizaci na CT simulatoru. Pacient tedy leZi na

zadech, ruce zkiiZzené na prsou, S dolnimi koncetinami fixovanymi v combifixu.

VySetfovaci stlil se nastavi do takové polohy, aby se znacky zakreslené na
pacientovi prekryvaly s liniemi zamétfovacich lasert. Tim je docileno nastaveni polohy
pacienta a zaméteni polohy izocentra ve vSech tfech rovinach jako pii lokalizaci na CT
simulatoru.

Kontrola polohy pacienta a nastaveni polohy izocentra se provede nejprve
pomoci Setup snimki v AP projekci (gantry 0°) a poté v LL projekci (gantry 270° nebo
90° podle planu). Poloha stfedu pole na simulacnim snimku musi byt identicka
S polohou stfedu na lokalizacnim DRR snimku zrekonstruovaném z CT. Pomoci
svételného dalkoméru se zkontroluje, zda SSD souhlasi s ozafovacim planem (Mistni
radiologicky standard pro simulator, 2016).

Simulaéni snimky set-up poli nasledné slouzi ke kontrole polohy pacienta pfi

ozafovani. (viz. Obr. 34, Obr. 35)
Kontrola polohy pacienta a ozaiovani na linearnim urychlovaci

Na linearnim urychlovaci je pacient uloZen na ozarovaci stiil do stejné polohy
jako pfi lokalizaci a simulaci, za pouziti stejnych fixacnich pomiicek, tj. combifixu. Poté
jsou provedeny verifikani snimky v pfedozadni projekci (AP set-up pole) a bocni
projekci (LL set-up pole). Ziskané snimky jsou porovnany s referen¢nimi snimky ze
simulatoru. Podle vysledku srovnani (matchingu) snimku radiologicky asistent dorovna
polohu pacienta pomoci posunu ozafovaciho stolu (Mistni radiologicky standard pro

linearni urychlovace, 2016).
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Verifikace polohy pacienta se provadi bud’ pomoci elektronického portalového
zobrazovaciho systému (EPID), ktery je soucasti obou urychlova¢t Clinac 2100 C/D,
nebo pomoci kilovoltazniho pfidavného systému (OBI), ktery je nainstalovan pouze na

jednom z urychlovacu (viz Obr. 28).

Odchylky polohy jsou vyhodnoceny a zkorigovany pfimo na urychlovaci tésné
pted ozafenim pacienta. Tento zpisob vyhodnoceni polohy pacienta se nazyva on-line,
na rozdil od off-line metody, kdy je polohy pacienta zkontrolovana a vyhodnocena az

po ozéieni pacienta pomoci programu Offline Review, ktery je soucasti systému Aria.
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3 CIL PRACE A HYPOTEZA
3.1 Cil prace

Ve své préci se zamétuji na kvantitativni zhodnoceni pfinosu pouziti zlatych zrn pii
radioterapii prostaty u pacientii 1é¢enych na Onkologické klinice 2. Lékarské fakulty
UK a Fakultni nemocnice v Motole pomoci linedrnich urychlovact ozarovaci technikou
s modulovanou intenzitou svazku. Kvantitativni zhodnoceni spociva jednak ve
stanoveni odchylek kazdodenniho nastaveni pacienti se zavedenymi zlatymi zrny,
jednak v analyze dose-volume histogramu ziskanych pifepoctem pivodniho ozafovaciho
planu s posunem isocentra do polohy, v niz by bylo ozafeni provedeno, pokud by bylo

aplikovéano bez korekce nastaveni pomoci zlatych zrn.

3.2 Hypotéza

Korekce polohy pacientd s karcinomem prostaty se zavedenymi zlatymi zrny,
ktefi jsou léceni radioterapii s modulovanou intenzitou svazku, pfinaSi zpifesnéni
provadéné 1éCby.
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4 METODIKA
4.1 Ovéreni stability polohy zlatych zrn

U vsech pacient v souboru byla vyhodnocena stabilita polohy zrn po celou
dobu ozarovani. Hodnoceni bylo provedeno srovnanim vzajemné vzdalenosti zrn pii
prvni a posledni ozafovaci frakci. Na pfedozadnim i bo¢nim verifikaénim snimku byly
zméfeny vzdjemné vzdalenosti zrn: na predozadnim snimku byly vzdéalenosti oznaceny
a, b, ¢, na bo¢nim snimku byly oznaceny d, e, f (viz Obr. 37, Obr. 38). Byl vypocten
rozdil téchto Sesti naméfenych hodnot u prvni a posledni ozafovaci frakce. Jako
kritérium migrace byla zvolena hodnota rozdilu vzdéalenosti mezi prvni a posledni frakci

vetsi nez 2 mm.

4.2 Odchylky nastaveni pacienti
U celého souboru pacientli byly vyhodnoceny odchylky nastaveni pacienta na
zakladé matchingu na zrna ve tiech osach, lateralni (LAT) — osa X, vertikalni (VRT) —

osay, longitudinalni (LNG) — 0sa z.

Odchylky vyhodnocené on-line pfi nastaveni pacienta na ozatfovali a
zaznamenané radiologickymi asistenty byly zadany do tabulky v programu MS Excel.
Byly vytvoteny tii tabulky pro kazdou ze tfi posuvnych os — X (lateralni), y (vertikalni)
a Z (longitudinalni). Hodnoty odchylek pro kazdého pacienta jsou zadavany do sloupct,
kazda ze tii tabulek obsahuje tedy 50 sloupcti odpovidajicich 50 pacientim v souboru.

Pocet fadkt predstavuje pocet ozatfovacich frakci, ktery se pohyboval od 27 do 35.

Pro kazdy ze tfi smérG posunu byla vypoftena maximélni, minimalni a
prumérna odchylka z celého souboru dat. Pro kazdy z tfi smérti byla vypoctena ¢etnost
odchylek spadajicich do intervald 0 — 1 mm, 2 — 3 mm, 3 — 5mm, 6 — 10 mm, 11 -
20 mm, >21 mm, a tyto Cetnosti byly vyneseny do grafu — histogramu odchylek.

Byl vypocten vysledny vektor posunu definovany jako odmocnina souctu
druhych mocnin primérnych hodnot posunt v lateralnim (LAT), vertikalnim (VRT) a

longitudinalnim (LNG) sméru:
v=(LAT?+ VRT? + LNG?)"

Pro kazdého pacienta (tj. pro kazdy sloupec v kazdé ze tii tabulek) byly
stanoveny nasledujici statistické hodnoty zodchylek v daném sméru ze vsech

ozafovacich frakci: maximalni, minimalni a primérnad hodnota, vybérovd smérodatna
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odchylka a rozptyl v daném sméru pro daného pacienta. Smérodatna odchylka a rozptyl
Jsou mirou statistické disperze a vypovidaji 0 tom, jak moc se od sebe hodnoty

V souboru navzajem lisi.

Prumérna hodnota souboru je definovana vztahem:
1 N
T=D @
N =

Vybérova smérodatna odchylka je definovana vztahem:

Ly
(2; — T)2.
N-1%

5 =

kde N je pocet prvku v souboru
Xi je hodnota i-tého prvku v souboru

Rozptyl (variance) je definovany jako druha mocnina smérodatné odchylky.

Na zékladé¢ téchto hodnot bylo pak moZno stanovit systematickou chybu Zset.up @
ndhodnou chybu nastaveni oOst.up pacientll ozafovanych pro karcinom prostaty se
zavedenymi zrny. Systematickd chyba nastaveni Zget.yp je definovana jako smérodatna
odchylka z primérnych hodnot posunt U jednotlivych pacientd v souboru, nahodna
odchylka osetyp je definovana jako odmocnina z primémé hodnoty rozptyli posunii

u jednotlivych pacientd v souboru.

4.3 Srovnani odchylek pri registraci obrazi na zrna a na kosti

U 10 pacientli byla provedena kromé¢ registrace na zrna také registrace na kostni
struktury a oba zpisoby registrace (matchingu) byly porovnany. Registrace na kosti
byla provedena az po ozafeni pacientt v programu Offline Review. Byl vypocten rozdil
mezi odchylkami ziskanymi obéma typy registraci v laterdlnim, vertikdlnim a

longitudinalnim sméru.

4.4 Dozimetrické hodnoceni na zakladé srovnani DVH
U vybranych péti pacienti ze souboru byl vyhodnocen klinicky dopad
neprovedeni korekce polohy pacienta pfi ozafovani. Tito pacienti byli ozafovani na
prostatu a semenné vacky technikou IMRT simultdnnim integrovanym boostem v 27

frakcich po 2,5 Gy denné na prostatu a 2,1 Gy denné€ na semenné vacky. Kazda 1écebna
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frakce byla pfepoctena tak, jak by byla aplikovana bez nastaveni pomoci zlatych zrn. tj.

jako by byly ponechany zjisténé posuny izocentra bez nasledné korekce polohy.

Prakticky bylo toho vyhodnoceni provedeno tak, ze v pldnovacim systému
Eclipse byla provedena kopie ptivodniho planu. V této kopii byly soufadnice izocentra
posunuty o hodnotu zaznamenanych odchylek pti kazdé jednotlivé ozarovaci frakci ve
vSech tfech smérech — V lateralnim (soufadnice X), ve vertikadlnim (soufadnice y) a
Vv longitudinalnim — kraniokaudalnim (soufadnice z). U kazdého ze zvolenych péti
pacientd bylo tedy vytvoieno 27 plani s modifikovanou polohou izocentra pro kazdou
jednotlivou frakci. Poté byl pro kazdého pacienta vytvofen sumacni plan z 27 plant
s modifikovanym izocentrem. Sumacni plan byl porovnan s planem plivodnim na

zakladé komparace davkové-objemovych histogramii (DVH).

Hodnocenymi parametry pro PTVprstata @ PTVemenne vacky byly minimalni,
maximalni a primérna davka a objem pokryty isoddézami 95 % (V95%) a 100 %
(V100%). Dale byly vyhodnoceny zmény maximalni a pramérné davky v kritickych
organech: mocovém méchyti, rektu, hlavici kycelniho kloubu a bulbu penisu a
objemova kriteria pro mocovy méchyt (objem mocového méchyie ozafeny isodo6zou
65% - V65, 70% - V70 a 75% - V75) a rektum (objem rekta ozateny isod6zou 50% -
V50, 60% - V60 a 70% - V70).
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5 VYSLEDKY
5.1 Ovéreni stability polohy zlatych zrn

U kazdého pacienta bylo zméfeno 6 vzdjemnych vzdalenosti zlatych zrn
zavedenych do prostaty — tii v pfedozadnim snimku a tfi v bo¢nim snimku. Nésledné
byl vypocten rozdil mezi odpovidajici vzdéalenosti pfi prvni a posledni frakci. U
kazdého pacienta bylo tedy ziskano Sest hodnot rozdilti vzdalenosti zrn mezi prvni a
posledni frakci. V souboru 50 pacienti bylo takto ziskano 300 hodnot rozdila
vzajemnych vzdalenosti zrn. Primérnd hodnota méteného rozdilu ve vzdalenosti zrn
mezi prvni a posledni frakci je 0,89 mm, median 0,7 mm a maximalni pozorovana
odchylka 6,8 mm. U 40 pacientd (80 %) se zrna nachazela ve stabilni pozici -
pozorovana odchylka byla pro v§echna méfeni mensi nez 2 mm. V 10 pfipadech (20 %)
byl pozorovan posun zrna o vice nez 2 mm, z toho u 7 pacientl byl v nékteré ze Sesti
méfenych vzdalenosti rozdil mezi prvni a posledni frakei vétsi nez 4mm, piicemz

maximalni pozorovany rozdil vzdéalenosti byl 6,8 mm.

Histogram méfenych rozdilt ve vzdalenosti zrn mezi prvni a posledni frakci je

uveden na Obr. 9.

Obr. 9: Histogram méteného rozdilu vzdalenosti zrn mezi prvni a posledni frakci

radioterapie
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5.2 Odchylky nastaveni pacientt

Z namé&ienych odchylek nastaveni Ize data pro kazdého pacienta vynést do grafu
(Obr. 10) a posoudit, v jakych intervalech se hodnoty pohybuji, ve kterém sméru/pro
jakou frakci jsou pozorovany nejvetsi posuny a zda pii nastaveni nedochazi

k systematické chybé¢.
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Obr. 10: Graf odchylek nastaveni pro vybraného pacienta pii jednotlivych frakcich
radioterapie ve sméru — lateralnim, vertikalnim, horizontalnim.

V nasledujicich grafech (Obr. 11, Obr. 12, Obr. 13) jsou prezentovany primérné
a maximalni hodnoty odchylek nastaveni v daném sméru pro soubor pacienti. Chybové
usecky znazoriiuji vybeérovou smeérodatnou odchylku, maximalni hodnoty jsou

znazornény v absolutni hodnoté.
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Obr. 11: Graf primérnych a maximalnich odchylek nastaveni pacienta v lateralnim
sméru (LAT) — osa X.
Chybové tsecky znazornuji vybérovou smérodatnou odchylku.
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Obr. 12: Graf primérnych a maximalnich odchylek nastaveni pacienta ve vertikalnim

sméru (VRT) —osa y.

Chybové tsecky znazornuji vybérovou smérodatnou odchylku.
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Obr. 13: Graf primérnych a maximalnich odchylek nastaveni pacienta
Vv longitudindlnim sméru (LNG) — osa z.

Chybové tsecky znazornuji vybérovou smérodatnou odchylku.

Cetnost odchylek spadajicich do intervald 0 — 1 mm, 2 — 3 mm, 3 — 5mm, 6 — 10

mm, 11 -20 mm a > 21 mm je shrnuta v tabulce (Tabulka 3) a znazornéna ve formé
histograma (Obr. 14, Obr. 15, Obr. 16). Do 3 mm bylo ze vSech namétenych odchylek

Vv lateralnim sméru 67,4 %, ve vertikalnim sméru 53,1 %, v longitudinalnim sméru 45,2

%. Do 5 mm pak 86,4 % v lateralnim, 75,2 % ve vertikalnim a 72 % v longitudinalnim

sméru. Odchylky vétsi nez 1 cm nepiekrocily 5 % pro zadny z uvedenych smért.
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Tabulka 3: Cetnost odchylek nastaveni v lateralnim, vertikalnim a longitudinalnim

sméru

odchylka Cetnost (%)
nastaveni | LAT VRT = LNG
0-1mm | 27,7 209 19,8
1-2mm | 205 17,7 17,3
2-3mm 19,2 14,4 8,1
3-5mm | 19,0 22,1 26,8
5-10mm | 128 21,0 22,4
10-20mm | 0,8 3,8 5,2
20-30mm | 0,0 0,0 0,3
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Obr. 14: Histogram Cetnosti odchylek nastaveni pacienta v lateralnim sméru.
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Obr. 15: Histogram ¢etnosti odchylek nastaveni pacienta ve vertikalnim sméru.
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Obr. 16: Histogram ¢etnosti odchylek nastaveni pacienta v longitudinalnim sméru.

Systematicka chyba a ndhodna chyba nastaveni byla vypoctena pro jednotlivé

sméry — lateralni, vertikalni a longitudinalni.
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Tabulka 4: Stanovena systematickd chyba Xse.yp @a ndhodna chyba nastaveni Gset-up
pacientll ozafovanych pro karcinom prostaty se zavedenymi zrny

Systematicka chyba a nahodna chyba
nastaveni (mMm)

LAT VRT LNG
z set-up 1 1a2 1a5
(9 Set.up 3,3 4,2 5

5.3 Srovnani odchylek pfri registraci obrazii na zrna a na kosti
Rozdily mezi odchylkami ziskanymi registraci obrazii na zrna a na kosti
Vv laterdlnim, vertikdlnim a longitudinalnim sméru byly vyhodnoceny pro 10 pacienti.

Distribuce téchto rozdilti jsou zobrazeny v nasledujici histogramech (Obr. 17,

Obr. 18,

Obr. 19). Vyhodnocenim absolutnich hodnot jsme ziskali primérny a maximalni rozdil
mezi obéma typy registraci (Tabulka 5).
Tabulka 5: Primérna a maximalni hodnota absolutnich hodnot rozdili mezi odchylkami

ziskanych registraci obrazli na zrna a na kosti v laterdlnim, vertikdlnim a
longitudinalnim sméru

Rozdily mezi odchylkami ziskanymi registraci
obrazii na zrna a na kosti

Primér (mm)

LAT

VRT

LNG

1,04

2,21

2,41

4

6

11

Maximum (mm)

S
o
L L L L L L L L L

?5 4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 ?5
Rozdil mezi registraci obraziina kosti a na zrna
(mm)

Obr. 17: Histogram rozdilti v nastaveni mezi registraci obrazi na kosti a na zrna

V lateralnim sméru

44



60

50 A

40

Cetnost
w
o
1

20 A

Rozdil mezi registraci obrazl na kosti a na zrna (mm)

Obr. 18: Histogram rozdilti v nastaveni mezi registraci obrazti na kosti a na zrna
ve vertikalnim sméru
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Obr. 19: Histogram rozdilti v nastaveni mezi registraci obrazi na kosti a na zrna
Vv longitudinalnim sméru

5.4 Dozimetrické hodnoceni na zakladé srovnani DVH
Ve vybrané skupiné péti pacientd ze souboru bylo provedeno dozimetrické
hodnoceni piinosu pouziti zlatych zrn. Toto hodnoceni bylo zalozeno na srovnani
davkoveé-objemovych histogrami (DVH) pouzitého planu a sumace plant, u nichz bylo
posunuto izocentrum do takové polohy, v niZ by byl pacient ozafen, pokud by nebyla
provedena korekce jeho polohy pifed ozafenim. Piiklad komparace DVH u jednoho

z péti takto vyhodnocenych pacientti je uveden na Obr. 20.
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Obr. 20: Porovnani DVH pro sumacni plan (A ) a pivodni plan (m) u vybraného
pacienta. Barevné jsou vyznaceny cilové objemy PTVprostata a PTVsemenné vacky a
kritické organy — mocovy méchyf, rektum, hlavice kycelniho kloubu a bulbus penisu.

V tomto souboru péti pacientd byly pozorovany vyznamné zmény v pokryti
cilovych objemt PTV prostata a PTV semenné vacky. Minimalni davka dorucend do
PTV prostata klesla v sumacnich planech priméré o 3,88 Gy, stfedni a maximalni
hodnota davky vzrostla o 0,85 Gy a 0,34 Gy oproti pivodnim planim (Obr. 21).
Davkové-objemovy parametr V95 se v priméru zménil jen nepatrné (klesl o 0,05 %), u
parametru V100 doslo vsak k poklesu o 6,1 % (Obr. 22). V piipad¢ objemu PTV
semenné vacky klesla minimalni, stfedni a maximalni davky v priméru u sumacniho

planu o 1,03 Gy 5,12 Gy, 4,76 Gy (Obr. 23). Davkové-objemovy parametr V95 a V100
klesl 0 1,27 % a 0,33 % (Obr. 24).
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Obr. 21: Graf porovnani minimalni, sttedni a maximalni davky pro PTVprostata
V sumacnim planu a pivodnim planu pro pét pacienti.
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Obr. 22: Graf porovnani davkové -objemovych parametri V95 a V100 pro
PTVprostata v suma¢nim planu a ptivodnim planu pro pét pacientt.
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Obr. 23: Graf porovnani minimalni, stfedni a maximalni davky pro PTVsemenné vacky
V sumacnim planu a ptivodnim planu pro pét pacienti.
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Obr. 24: Graf porovnani davkové-objemovych parametra V95 a V100 pro
PTVsemenné vacky v sumacnim planu a piivodnim planu pro pét pacienti.

Vysledky porovnani sumace pland s posunutym izocentrem a ptvodniho planu
ve skupiné péti vybranych pacientd pro kritické organy shrnuje nésledujici tabulka

(Tabulka 6) a grafy na Obr. 250br. 21 a Obr. 26.

Tabulka 6: Srovnani sumac¢nich planti a ptivodnich plant pro kritické organy

Kriticky organ | Srovndvaci Primeérna Primérnad Primérny rozdil mezi
kritérium hodnota pro hodnota pro sumacnim a plvodnim
sumacni plan plvodni pldn pldnem
mocovy méchyr | V65 (%) 14,76 19,02 -4,26
D mean (GY) 36,92 37,39 -0,46
D max (GY) 69,15 69,35 -0,20
rektum V50 (%) 42,19 43,34 -1,16
V60 (%) 18,33 17,66 0,66
V65 (%) 8,64 10,90 -2,26
D mean (GY) 46,53 46,69 -0,16
D max (GY) 64,90 68,33 -3,42
hlavice ky¢. D mean (GY) 34,36 34,57 -0,21
kloubu D max (GY) 51,07 51,84 -0,77
bulbus penisu | D mean (GY) 33,33 31,01 2,33
D max (GY) 56,45 57,32 -0,87
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Obr. 25: Porovnani stfedni a maximalni davky pro rektum v sumaénim planu a
puvodnim planu pro pét pacientt.
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Obr. 26: Davkové-objemové parametry V50, V60 a V65 pro rektum v sumacnim planu
a pivodnim planu pro pét pacientt.
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6 DISKUZE
6.1 Ovéreni stability polohy zlatych zrn

Kritérium stability polohy zavedenych intraprostatickych zrn jsme zvolili dle
Kasaové (Kasaova, 2014) hodnotu rozdilu vzdalenosti zrn mezi prvni a posledni frakci

mensi nez 2 mm. Toto kritérium splnilo 80 % pacientti (40 pacientl ze souboru 50).

Kupelian ve svém hodnoceni vzdalenosti zrn povazuje za malou odchylku
hodnotu do 4 mm (Kupelian et al., 2005). Toto méné ptisné kriterium nesplnilo v nasem
souboru 7 pacientli, z nichz u péti pacientii byla odchylka vzdalenosti mezi prvni a
posledni frakci zdpornd. To znamend, ze zrna se k sob¢ postupné pfiblizila. Jak uvadi
Van der Heide, samotna zrna v prostaté¢ vétSinou nemigruji a pravdépodobnéj$im
divodem pro zménu vzajemné polohy zrn mize byt zména obejmu celé prostaty (Van
der Heide, 2007). Vzajemné piiblizovani zlatych zrn béhem radioterapie mize
indikovat zmenSovani objemu prostaty vlivem ozafovani. Metoda verifikace polohy
pacienta popsana v této praci, zalozena na 2D zobrazeni pomoci dvou ortogonalnich
planarnich snimkl, neumoziuje sledovani skute¢ného cilového objemu ani
volumetrické vyhodnoceni. Pro ucely porovnani zmény objemu v pribé&hu radioterapie
by bylo tieba bud’ provést kontrolni CT na konci ozatovaci série nebo k verifikaci
polohy pouzivat 3D zobrazeni pomoci CBCT, jak popisuje ve své praci napt. Ariyarante

(Ariyarante et al., 2016).

6.2 Odchylky nastaveni pacientu
Presnost nastaveni pacientii zavisi na konkrétnich postupech a zplisobu fixace
pacientd na daném pracovisti, proto je dirazné¢ doporucovano, aby kazdé pracovisté
provedlo stanoveni a analyzu pfesnosti nastaveni pacienti na vlastnim souboru

ozatovanych pacientl (Van Herk et al., 2000).

Vyhodnoceni odchylek nastaveni pacientll a nasledny vypocet systematické a
nahodné chyby byly provedeny v souladu s metodikou navrzenou Van Herkem (Van
Herk et al., 2000). Pokud je ovéfeni polohy pacienta a nasledna korekce jeho polohy
provadéna pii kazdé ozatovaci frakci, pak neni nezbytné nutné znat velikost nepiesnosti
kazdodenniho nastaveni pacienta, protoze je pokazdé zkorigovana. AvsSak jinou
variantou, pouzivanou na mnoha pracoviStich z divodu urychleni ozafeni pacienta a
snizeni jeho celkové radiacni zatéze, jsou protokoly, podle kterych se ovéreni polohy

pacienta neprovadi kazdodenné, ale pii nékolika pocatecnich frakcich, z nichz se
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vypocte systematickd a ndhodnéa chyba nastaveni, kterd se nasledné zkoriguje, a dale se
provadi ovéfeni polohy pouze v delsich Casovych intervalech, naptiklad jedenkrat ¢i
dvakrat tydné. Pro prechod k takovémuto postupu je tieba provést vyhodnoceni

piesnosti nastaveni tak, jak bylo provedeno v ramci této prace.

Systematickd chyba V nastaveni pacienti v nasem souboru byla 1 mm
Vv lateralnim sméru, 1,2 mm ve vertikalnim a 1,5 mm v longitudinalnim sméru. Nahodna
chyba nastaveni byla 3,3 mm v laterdlnim sméru, 4,2 mm ve vertikdlnim a 5 mm
Vv longitudinalnim sméru. Van Haaren uvadi systematickou chybu ve svém souboru 300
pacient 4,6 mm v laterdlnim sméru, 2,1 mm ve vertikilnim a 3,0 mm
Vv longitudindlnim sméru, ndhodnou chybu 3,5 mm v laterdlnim sméru, 1,9 mm ve

vertikdlnim a 2,2 mm v longitudinalnim sméru (Van Haaren et al., 2009).

Na zaklad¢ stanoveni systematické a ndhodné chyby nastaveni lze nasledné
provést zhodnoceni a ptipadné korekci velikosti pouzivanych bezpecnostnich lemil mezi
CTV a PTV (Kasaova, 2015; Van Haaren et al., 2009). K tomu vSak nesta¢i pouze
vyhodnoceni nepifesnosti nastaveni pacienta, provedené v ramci této prace, ale 1 dalSich
typt chyb ovliviiujicich celkovou neptesnost radioterapie, napf. nepiesnost zakresleni
cilového objemu, intrafrakéni pohyby cilového objemu a kritickych organti apod., jak

bylo zminéno v kap. 1.5 této prace.

6.3 Srovnani odchylek p¥i registraci obrazii na zrna a na kosti

Srovnani téchto dvou typu registrace — na kosti a na zrna bylo provedeno z toho
divodu, abychom zjistili rozdil v obou pfistupech a piinos pouZzivani zlatych zrn,
reprezentujicich polohu prostaty, ktera pii 2D planarnim zobrazeni neni na snimcich
viditelnda, a nelze proto pouzit registraci pfimo na prostatu. Registraci pfimo na prostatu
lze pouZit pii 3D zobrazeni pomoci CBCT, pii némzZ je prostata viditelna. Z vysledka
srovnani vyplyva, Ze zavedeni zrn zptesiiuje registraci o 1 az 2,5mm: pramérny rozdil
mezi registraci obrazii na zrna (marker matching) a kostni struktury (bony structure
matching) byl 1,04 mm v lateralnim sméru, 2,21 mm ve vertikalnim sméru a 2,41 mm
V longitudindlnim sméru, pficemz maximalni hodnota rozdilu mezi obéma typy

registraci dosdhla az 11 mm v longitudinalnim sméru.

6.4 Dozimetrické hodnoceni na zakladé srovnani DVH
Dozimetrické hodnoceni na zéklad¢ srovnani DVH je metodou, ktera umoziiuje

kvantifikovat pfinos provadéni korekce polohy pacienta na zdkladé¢ vyhodnoceni
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parametril ozafovaciho planu, a to jak parametrG charakterizujicich vlastni cilovy
objem, tj. prostatu, tak i kritické organy, lezici Vv té¢sné blizkosti ozafovaného objemu.

Srovnani bylo provedeno pro pét pacient

Pokud by nebyla provadéna korekce polohy pacienta, klesla by minimalni davka
do cilového objemu PTV prostata primérné o 3,88 Gy nizsi. Objem prostaty pokryty
100% predepsané davky (V100) by se v ptipadé neprovedeni korekce polohy snizil o
6,1%, coz lze povazovat za signifikantni zhorSeni pokryti cilového objemu pfedepsanou

davkou.

Pro kritické organy nejsou vysledky srovnani dozimetrickych charakteristik tak
jednoznacné. Primérné hodnoty maximalnich i stfednich davek u kritickych organti —
mocovy méchyt, rektum, hlavice kycelniho kloubu a bulbus penisu, ve skupiné
hodnocenych péti pacientii vychazeji u sumace planti s posunutym izocentrem niz§i nez
u puvodniho planu. Dmean v sumaci plani s posunem izocentra byla u mocového
méchytfe o 0,46 Gy nizsi nez u puvodniho planu, u rekta o 0,16 Gy nizsi, u hlavice
kycelniho kloubu o 0,21 Gy niz§i a u bulbu penisu o 2,33 Gy vyssi neZ u ptivodniho
planu. Nejednoznacnost vysledku mize byt zpisobena také tim, Ze vzorek hodnocenych
pacientd byl velmi maly vzhledem k velké ¢asové naro¢nosti tohoto procesu (u kazdého
Z pacientll bylo tfeba vytvofit 27 alternativnich plant s posunem isocentra a provést
jejich vypocet) i vzhledem k tomu, ze vytvafeni sumace ze 27 IMRT plant bylo pro
kapacitu planovaciho systému jiz hrani¢ni. Proto jsme toto vyhodnoceni omezili pouze

na uzkou skupinu 5 pacient.

Piesnéjsi zhodnoceni vlivu nepiesnosti nastaveni pacienta na davku v cilovém
objemu a kritickych organech 1ze provést na zakladé 3D zobrazeni pomoci CBCT, jak

popisuji napt. Ariyante (Ariyante et al., 2016) nebo Alanderova (Alander et al., 2014).
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7 ZAVER

Ve své praci jsem se zaméfila na kvantitativni zhodnoceni pfinosu pouziti zlatych
zrn pii radioterapii prostaty u pacientli lIécenych na Onkologické klinice 2. Lékaiské
fakulty UK a Fakultni nemocnice v Motole pomoci linearnich urychlovacu ozafovaci

technikou s modulovanou intenzitou svazku.

Zlata lokaliza¢ni zrna umoziuji lepsi identifikaci prostaty, a tedy presnéjsi
zamé&feni ozafovacich svazku vuéi prostaté. Metoda korekce nastaveni ozafovaci polohy
za pouziti zlatych zrn a dvojice ortogonalnich snimkt se jevi jako spolehliva a rychla,
jak potvrzuji i publikované prace (napf. KaSaova, 2014; Van der Heide, 2007).
Kvantitativni zhodnoceni pfinosu zlatych zrn k zpiesnéni radioterapie spocivalo ve
stanoveni neptesnosti kazdodenniho nastaveni pacienta, v porovndni korekce polohy
pacienta srovnanim verifikacnich snimk@l na kosti a na zrna a v zavéru prace i
v dozimetrickém zhodnoceni ptinosu korekce polohy pacienta na zakladé dose-volume
histogramut ziskanych piepoctem pivodniho ozafovaciho planu s posunem isocentra do
polohy, vniz by bylo ozafeni provedeno, pokud by bylo aplikovano bez korekce

nastaveni pomoci zlatych zrn.

V tvodu bylo provedeno vyhodnoceni stability zrn’v prostaté porovnanim jejich
vzajemné polohy pfi prvni a posledni ozafovaci frakci. Ve sledovaném souboru 50
pacientt byla v 80 % pfipadli zména vzajemné polohy zrn v prib¢hu radioterapie mensi
nez 2 mm. Ve vétsin€ zbyvajicich ptipadl se jednalo o zmenSeni vzdalenosti mezi zrny,

coz lze ptipsat zmenSujicimu se objemu prostaty v prub&hu radioterapie.

Ve zkoumaném souboru pacienti byly vyhodnoceny odchylky kazdodenniho
nastaveni pacientl se zavedenymi zlatymi zrny. Tyto odchylky byly pii kazdé ozafovaci
frakci na zaklad¢ ziskanych ortogondlnich verifikacnich snimkii a jejich porovnani se
snimky referencnimi zkorigovéany. Vysledkem statistického vyhodnoceni je stanoveni
systematické a ndhodné chyby nastaveni, k niz by doSlo, kdyby se neprovadéla
kazdodenni korekce polohy pacienta zalozena na registraci na zlata zrna (marker-
matching). Systematickd chyba v nastaveni pacientd byla v nasem souboru 1 mm
Vv lateralnim sméru, 1,2 mm ve vertikalnim a 1,5 mm v longitudindlnim sméru. Ndhodna
chyba nastaveni byla 3,3 mm v lateralnim sméru, 4,2 mm ve vertikdlnim a 5 mm
Vv longitudindlnim sméru. Takto stanovené hodnoty systematické a ndhodné odchylky

nastaveni lze v kombinaci s dalsimi systematickymi a nahodnymi nepfesnostmi
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radioterapeutického procesu pouzit pro vypocet bezpecnostnich lemit mezi klinickym

cilovym objemem CTV a planovacim cilovym objemem PTV.

U vybraného vzorku 10 pacienti bylo provedeno srovnani registrace na kosti
(bone-matching), ktera predstavuje standardni zpusob registrace snimkt u pacientl, u
kterych nebyla zavedena zrna, s registraci na zrna (marker-matching). Zatimco
v piedchozim kroku, kdy byly vyhodnocen absolutni pfinos metody korekce nastaveni
polohy pacienta za pouziti zrn, bylo timto srovnanim dvou typt registraci vyhodnoceno
relativni zptesnéni, které piinasi korekce polohy pacienta na zakladé zavedenych zrn
oproti korekci polohy pacienta na zaklad¢ kosténych panevnich struktur. Registrace na
zrna, reprezentujici prostatu, pfinaSi zpfesnéni nastaveni oproti registraci snimki na
kosténé struktury pramérné 0 1 mm v lateralnim sméru a o 2 mm ve vertikalnim a

longitudinalnim sméru.

V zavéru prace byl u péti pacientl proveden vypocet ozafovacich pland s posunem
izocentra, k némuz by doslo, kdyby nebyla provedena korekce polohy pacienta. Takto
vytvofené plany byly pak porovnany s planem pivodnim, a to srovnanim hodnot davek
na cilové objemy i na kritické orgdny. Minimalni ddvka do cilového objemu prostaty

klesla primérné o vice nez 3 Gy.

Metodiku, kterd byla v ramci mé prace pouzita pro vyhodnoceni neptesnosti
nastaveni pacientll ozatovanych pro karcinom prostaty, lze vyuzit pro stanoveni
nepiesnosti nastaveni pii radioterapii jinych nadorovych lokalizaci. Zaroven lze danou
metodiku, v této praci pouZzitou pro vyhodnoceni ptinosu 2D zobrazeni polohy pacienta
se zavedenymi zlatymi zrny, Vbudoucnu vyuZit i pro vyhodnoceni pfesnosti
radioterapie prostaty na zakladé 3D zobrazeni pomoci CBCT a vysledky z obou typt

zobrazeni vzajemn¢ porovnat.
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Seznam pouzitych zkratek

ZKratka
3DCRT
BED
BRT
CBCT
CT
CTV
DRE
DRR
DVH
EPID

GS
GTV
HART
HDR
ICRU

IGRT
IMRT

kV
MLC
MR
MV
OIS
PET
PSA
PTV
RAPE
SIB
SSD
TRUS
US, USG
VMAT

Nazev

3D konformni radioterapie (3D Conformal Radiotherapy)

biologicky ekvivalentni davka

brachyterapie

CT s kuzelovitym svazkem (Cone-beam CT)

pocitacova tomografie (Computed Tomography)

klinicky cilovy objem (Clinical Target Volume)

vysetieni per rectum (digital rectal examination)

Digitaln¢ rekonstruovany radiogram (digitally reconstructed radiogram)
davkové-objemovy histogram (dose-volume histogram)

elektronicky portalovy zobrazovaci systém (Electronic Portal Imaging
Device)

Gleasonovo skore

objem makroskopického nadoru, nadorovy objem (Gross Tumor Volume)
hypofrakcionovand akcelerovana radioterapie

vysoky davkovy ptikon (high-dose rate)

Mezinarodni komise pro jednotky a méteni zateni (International
Commission on Radiation Units and Measurements)

radioterapie fizena obrazem (Image Guided Radiotherapy)

radioterapie s modulovanou intenzitou svazku (Intensity Modulated
Radiotherapy)

kiloVolt, kilovoltazni

vicelamelovy (mnoholamelovy) kolimator (multileaf collimator)
magnetickd rezonance

megaVolt, megavoltaZni

onkologicky informa¢ni systém (Oncology Information System)
pozitronova emisni tomografie

prostaticky specificky antigen

pléanovaci cilovy objem (Planning Target Volume)

radikalni prostatektomie

simultanni integrovany boost

vzdalenost zdroj — kiize (Source — Skin Distance)

transrektalni ultrasonografie

ultrazvuk, ultrasonografie

objemové modulovana rotacni terapie (Volumetric Modulated Arc
Therapy)
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PRILOHY

Obr. 27: Radioterapeuticky simulator Obr. 28: Linearni urychlova¢ Clinac 2100 C/D s pfidavnym
Acuity EX (zdroj: FN Motol) kilovoltaznim systémem (OBI) (zdroj: FN Motol)

L

Obr. 29: Vicelamelovy kolimator — Obr. 30: Elektronicky portalovy zobrazovaci systém (EPID) —
MLC (zdroj: www.varian.com) panel s detektorem (zdroj: FN Motol)
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APTLUM

MERIUS LR DR BTN Znackovaé tkané BiomarC®Gold

+ Implantovatelny zlaty valcovy znackovac pro obrazoveé fizenou radioterapii

» Spolehliva nahrazka pro zobrazeni sledovanych pohyblivych anatomickych struktur

«+ Snadno vyhledatelny na KV i rentgenovych snimcich

» Kompatibilni s robotickym radiochirurgickym systémem Cyber Knife® od firmy Accuray

\*\—/
\ 1
a Bezpecny
Viditelny
\\ Pfesny BiomarC®Gold

Umistovaci jehla
17Gx20cm

Z KOD 040116, 040118

\ Cm znaceni
- - v - \ ——o——1
Znackovac tkané BiomarC® Gold \

srozmérem 1,2 x 3 mm se specialnim :
ryhovénim pro zabrénéni posunuti

Kostni vosk

Zlaty znackovac
——_ %

Obr. 31: Znackovac tkané BiomarC® Gold pouzivany na Onkologické klinice
(zdroj: informacni letak spole¢nosti Aptum)
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Obr. 32: CT simulator Brilliance Big Bore (zdroj: FN Motol)

Obr. 33: Planovaci CT - standardni poloha pacienta pfi radioterapii prostaty (zdroj:
FN Motol)
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Obr. 34: Piedozadni snimek panve s viditelnymi zrny zavedenymi do prostaty
(vlastni zdroj)

Obr. 35: Bo¢ni snimek panve s viditelnymi zrny zavedenymi do prostaty (vlastni

zdroj)
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M prostata IMRT - Treatment Approved - BEY - |

Obr. 36: Ozarovaci plan - radioterapie prostaty technikou IMRT (vlastni zdroj)

Obr. 37: Méteni vzdalenosti mezi zrny v predozadni projekci (vlastni zdroj)
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Bd1.70 cm

B42.70 cm

Obr. 38: Méfeni vzdalenosti mezi zrny v bo¢ni projekei (vlastni zdroj)
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