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Uvod

Karcinom prostaty je u muzl nejCastéjSim solidnim nadorem. Ve statistikach
zapadnich zemi se toto onemocnéni uvadi jako druha nejCastéjSi pficina umrti.
(Prochazkova — Studentova a Student, 2012, s. 685 — 693; Raudenska a kol., 2014, s.
88 - 93) NejfrekventovanéjSim histologickym typem nadoru prostaty je adenokarcinom a
nejCastéjSi misto vzniku je periferni z6na prostaty. (Raudenska a kol., 2014, s. 88 — 93;
Novotny a kol., 2012, s. 337)

Mezi nejrizikovéjSi faktory pro karcinom prostaty patfi vék. U muzli se tento
novotvar vétSinou objevuje po padesatém roce Zivota. U Casného onemocnéni nejsou
jednoznacné pfiznaky pro karcinom, proto je dllezité absolvovat pravidelné prohlidky.
(Novotny a kol., 2012, s. 339)

ZpUsob zvolené terapie je zavisly na fadé faktord. V prvni fadé na rozsahu
postizeni, zda se jedna o kurativni Ci paliativni 1éCbu, ktery zpusob terapie pacient
preferuje a mnoho dalSich. Pro lokalizovany karcinom je vhodna |léCba chirurgicka nebo
radioterapie. Zevni radioterapie je uskutecnovana prostrednictvim linearniho urychlovace

a brachyradioterapie intersticialni technikou. (Slampa a kol., 2007, s. 289 — 295)

Po dostatecném prostudovani vstupni literatury byly vymezeny tyto zkoumané
problémy:
1. Jaké poznatky byly dosud publikovany o charakteristice karcinomu prostaty?
2. Jaké poznatky byly dosud publikovany o diagnostickych metodach karcinomu
prostaty?
3. Jaké poznatky byly dosud publikovany o IéCbé karcinomu prostaty radioterapii a

jinymi 1é€ebnymi modalitami?

Na zakladé zkoumanych problému byly stanoveny tyto cile:
1. Predlozit dohledané poznatky o charakteristice karcinomu prostaty.
2. Predlozit dohledané poznatky o diagnostickych metodach karcinomu prostaty.
3. Predlozit dohledané poznatky o IéCbé karcinomu prostaty radioterapii a jinymi

léCebnymi modalitami.



Zkoumané problémy a stanoveni cild byly uréeny na zékladé vstupni literatury:

1. DOLEZEL, Martin. Cilené radioterapie karcinomu prostaty. 1. vyd. nakl: Nukleus,
2011. 100s. ISBN 978 — 80 — 8700 — 981 — 9.

2. BINAROVA, Andrea. Radioterapie. 1. vyd. Ostrava: Ostravska univerzita v
Ostrave,
Fakulta zdravotnickych studii, 2010. ISBN 978 — 80 — 7368 — 701 — 4.

3. DVORACEK, Jan, BABJUK, Marko a kol. Onkourologie. 1. vyd. nakl: Galén, 2005.
589s. ISBN 80 — 7262 — 349 — 4.

4. SPURNY, Vladimir, SLAMPA, Pavel. Moderni radioterapeutické metody, VI. dil,
zaklady radioterapie. 1. vyd. nakl: IDVPZ, 1999. 118s. ISBN 80 — 7013 — 267 — 1.

5. SOBIN, L.H., GOSPODAROWICZ, M.K.,WITTEKIND, Ch. TNM Klasifikace
zhoubnych novotvar(i. Ceska republika, 2011. ISBN 978 — 80 — 904259 — 6 — 5.

6. SLAMPA, Pavel a kol. Radiaéni onkologie v praxi. Brno: Masaryk(v onkologicky
ustav, 2007. ISBN 978 — 80 — 86793 — 08 — 5.

Pro ucely této prace byl jako hlavni vyhledavaci jazyk zvolen jazyk ¢esky z davodu
oCekavané dostupnosti, nasledné pak jazyk anglicky. Klicova slova pro vyhledavani
¢lankd byla: karcinom prostaty, prostate cancer, rizikové faktory, risk factors, prevence,
prevention, pfiznaky, clinical signs, diagnostika, diagnostics, lécba, treatment,
radioterapie, radiotherapy, IMRT, IGRT, nezadouci ucinky, side effects.

Pro vyhledavani odbornych recenzovanych &lankd bylo pouzito téchto databazi:
EBSCOhost, PubMed, MEDLINE a ProQuest. Mimo tyto uvedené prameny byl vyuZit i
internetovy vyhledava¢ Google Scholar. Na zakladé kliCovych slov bylo dohledano
z databazi 53 odbornych ¢lanka. Z této reSerSe bylo vyuzito 20 ¢lankd pro tuto
prehledovou bakalarskou praci. Zbyvajici Clanky svym obsahem zcela neodpovidaly
problematice nebo byly pro tuto praci nedostacujici. Devatenact publikaci bylo psano
v jazyce Ceském, jedna v jazyce anglickém. Informace pro tuto bakalarskou praci byly
doplnény 11 kniznimi tituly. Vyhledavaci obdobi bylo limitovano nejzazSim datem
publikovani, a sice rokem 2000.



1. Karcinom prostaty

1.1. Anatomie prostaty

Prostata neboli Zlaza predstojna je pfidatnou pohlavni Zlazou muze. Je ulozena tésné
pod moCovym meéchyfem, ve tvaru komolého, pfedozadné oplostélého kuzele. Na
prostaté lze rozliSit dvé Casti. Basis prostatae, horni Cast prostaty, ktera se dotyka
mocového méchyfe a apex prostatae, ktery dole naléha na diaphragma urogenitale. Od
baze k apexu prochazi moc€ova trubice, urethra. Urethra se nachazi blize k pfedni sténé
a rozdéluje prostatu na preurethralni ¢ast a retrourethralni ¢ast. Dale se popisuje na
prostaté predni, zadni a lateralni plocha. Prostata je na povrchu kryta vazivovym obalem,
capsula propria, tésné na néj naléha zilni pleten, plexus venosus prostaticus a cely tento
komplex obemyka dalSi obal, capsula periprostatika, ktery tento celek fixuje k okoli.
Prostata je tvofena tuboalveolarnimi zlazami, hladkou svalovinou a vazivovym
stromatem. Dle vyvojového plavodu Zlaz, dle klinickych hledisek a dle jejich poloh se
prostata Cleni do tfi zon. Periferni, centralni a pfechodni zénu. (viz Pfiloha 3, Obr. 1. a
Obr. 2.) Pfechodni zona obsahuije slizni¢ni Zlazy a obklopuje tésné urethru v hornich dvou
tfetinach prostaty. Centralni neboli vnitfni zéna obsahuje podslizni¢ni Zlazy. Nachazi se
okolo ductus ejaculatorii. Periferni zéna je nejobjemnéjsi a obsahuje rozvétvené a dlouhé
Zlazy. Obklopuje zezadu a ze stran centralni zénu. (Cihak, 2002, s. 321 — 323; Narika a
EliSkova, 2009, s. 209 - 211)

1.2. Zakladni charakteristika karcinomu prostaty

NejCastéjSim solidnim malignim nadorovym onemocnénim je karcinom prostaty a
muzu. (Prochazkova — Studentova a Student, 2012, s. 685 — 693; Raudenska a kol.,
2014, s. 88 - 93) V Ceské republice dosahla incidence v roce 2011 73,97/100 000 muzd
a mortalita v tomtéz roce 14,94/100 000 muzd. Incidence se za poslednich 20 let zvySila
témér trojnasobné, zatimco mortalita zUstava prakticky nezménéna. (Dusek a kol., 2007)
(viz Pfiloha 1) Pfi¢inou vzestupu incidence po dobu 20 let je zvySujici se pocet resekci
benigni hyperplazie prostaty, pfi kterych je zachycen nador zcela nahodné. (Novotny a
kol., 2012, s. 337) DalSi pfi€inou zvySeni incidence je zavedeni diagnostickych postupt
na zakladé hodnoty prostatického specifického antigenu (PSA). (Dusek, 2010, s. 12)

Ceska republika patfi mezi staty, ve kterych je incidence karcinomu prostaty relativné



mala. Napfiklad v Australii je hodnota incidence nad 100/100 000 muzu nebo Francie
v oblasti Martinik ma dokonce hodnotu nad 170/100 000 muzl. (DuSek a kol., 2007) (viz
Pfiloha 2) U karcinomu prostaty byla prokazana zavislost na androgenech, ale neni zcela
stoprocentni. U nékterych muzd je ucinek pouze maly nebo Zadny. (Prochazkova —
Studentova a Student, 2012, s. 685 - 693) Vic nez 95 % karcinomd prostaty jsou
adenokarcinomy, které vznikaji z epiteliarnich bunék acinu prostaty. Mezi ostatni nadory,
které se méné Casto vytvafi, patfi duktalni adenokarcinom, nador z pfechodného epitelu,
z prsténcitych bunék, karcinom malobunécny, adenoidné bazocelularni karcinom,
mucindzni adenokarcinom a sarkomatoidni karcinom, ktery je vysoce maligni.
(Raudenska a kol., 2014, s. 88 - 93) Nejvice karcinoml nachazime v periferni zéné
prostaty, dale v zéné pfechodné s procentualnim zastoupenim 10 — 20 %. (Novotny a
kol., 2012, s. 337) Predpovéd pribéhu a zakon€eni nemoci je zavislé na TNM klasifikaci,
na Gleasonovém stupni bunééného vyzravani nadoru a na koncentraci PSA. (Novotny a
kol., 2005, s. 213) Gleasonovo skore zohledruje diferenciaci nadorové tkané a take
mnozstvi zastoupeni v objemu vzorku. TNM klasifikace urCuje velikost nadoru, postizeni

lymfatickych uzlin a vzdalenych metastaz. (Novotny a kol., 2012, s. 337)

Tabulka 1 - TNM klasifikace (tumor)

T - Primarni nador

TX | primarni nador nelze hodnotit

TO | bez znamek primarniho nadoru

T1 |nador nezjistitelny klinicky, ani zobrazovacimi vySetfovacimi metodami
Tla|nador zjistén nahodné histologicky v 5 % nebo méné resekované tkané
T1b | nddor zjiStén nahodné histologicky ve vice nez 5 % resekované tkané
T1c | nador zjistén pfi punk&ni biopsii (napf. pfi zvyseném PSA)

T2 |nador omezen na prostatu

T2a | nador infiltruje polovinu jednoho lakoku nebo méné

T2b | nador infiltruje vice nez jednu polovinu laloku, ne vSak oba laloky

T2c | nador infiltruje oba laloky

T3 | nador se Sifi pfes pouzdro prostaty
T3a | extrakapsularni Sifeni (jednostranné nebo oboustranné)
T3b | nador infiltruje semenny vacek (vacky)

nador je fixovan nebo postihuje okolni struktury, mimo semenné vacky: hrdlo
T4 | moCového méchyre, zevni sfinkter, rektum, levatory nebo sténu panevni

(Novotny, 2005, s. 212)
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Tabulka 2 - TNM klasifikace (mizni uzliny)

N - Regionalni mizni uzliny

NX | regionalni mizni uzliny nelze hodnotit

NO |v regionalnich miznich uzlinach nejsou metastazy

N1 | metastazy v regionalnich miznich uzlinach

(Novotny, 2005, s. 212)

Tabulka 3 - TNM klasifikace (metastazy)

M - Vzdalené metastazy

MX vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO nejsou vzdalené metastazy

M1 vzdalené metastazy

Mla ne - regionalni mizni uzlina (uzliny)
M1b kosti

Mlc jina (jiné) lokalizace

(Novotny, 2005, s. 212)
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2. Rizikové faktory

Aby nevznikl karcinom prostaty, je dilezitou podminkou nenaruSena cinnost
hypotalamo — hypofyzarni osy. Vznik karcinomu prostaty je nejvyssi u Afroameri¢anti a u
koncentraci dihydrotestosteronu, ktery se vaze na androgenni receptor. U muzu, ktefi byli
kastrovani pred pubertou nebo s deficitem 5 — alfa reduktazy, se nikdy neobjevila ani
benigni hyperplazie prostaty ¢i samotny karcinom prostaty. (Novotny a kol., 2012, s. 338
— 339; Raudenska a kol., 2014, s. 88 - 93)

Velice dulezitym faktorem vzniku karcinomu prostaty je vék. Do véku 50 let se
s onemocnénim rakoviny prostaty setkavame zfidka, ale v letech nad 50 let se vyskyt

zvySuje a vrcholi kolem 80. let Zivota muZe. (Novotny a kol., 2012, s. 339)

Genetické faktory predstavuji pfiblizné 15 % nemocnych. U nékterych z nich jde o
mutaci v genech (BRCA1 a BRCAZ2), jez u zdravého muze zvySuji riziko onemocnéni.
Relativni riziko je pfimo umérné k poctu rodinnych pfislusnikd postizenych touto nemoci,
zalezi i na mife pfibuznosti a na véku, ve kterém se nemoc manifestuje. (Novotny a kol.,
2012, s. 339; Dusek, 2010, s. 12)

Obezita je dalSim rizikovym faktorem, protoZe se v tukové tkani androstendion
pfeménuje na estron. PfiliSny pfijem tukd se znaCnym obsahem nasycenych mastnych
kyselin zvySuje riziko onemocnéni ze stejnych divodu jako u obezity. (Klener, 2011, s.
512 - 516) Vysoka spotfeba ovoce a zeleniny je oproti tomu spojena s mensim rizikem
onemocnéni. (Novotny a kol., 2012, s. 339) DalSim rizikovym faktorem v ramci jidla jsou
nevhodné pfipravené potraviny na otevieném ohni, nebo ¢etna konzumace uzenych jidel

s vysokym obsahem kancerogend. (Klener, 2011, s. 512 - 516)
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3. Prevence

3.1. Primarni prevence

Moderni medicina v dnesSni dobé dava moznost relativné brzkému vySetfeni a novym

jak zabranit vzniku po&ate¢nimu nadorovému procesu.

Princip primarniho preventivniho opatfeni je zavisly na znalosti rizikovych faktoru
onemocnéni, které jsou uvedeny vySe. U nadorovych onemocnéni je dulezité znat
protektivni faktory. Tyto faktory omezuji vznik nadorového bujeni. Pro karcinom prostaty
to je zpusob Zivota a chemoprevence. Pfikladem preventivniho zpusobu Zivota muze byt
dostatek pohybu, dostatek viakniny v potravé a ochrana pfed zarfenim. U chemoprevence
se vyuzivaji pfirozené nebo syntetické latky se zamérem ochrany vzniku nadoru a/nebo
zvolnéni, ukonceni Ci zvratu jiz probihajicimu kancerogennimu vyvoji. Kancerogeneze je
komplikovany proces, u kterého muze samotny organismus ve vétsiné pripadl upravit
poruchu proliferanich i regulac¢nich mechanismu. Jestlize tato pfirozena ochrana
organismu selze, zaCnou se vytvaret lokalni prekancerdzy, nasledné maligni léze a
naposled vysoce maligni metastazujici nador. Na zrodu karcinomu prostaty ma hlavni
dllezitost metabolit testosteronu 5 — alfa dihydrotestosteron, jenz ma znacnou afinitu
k androgennim receptordm. Ug&inkem 5 — alfa reduktazy vznika z testosteronu
dihydrotestosteron. Inhibitory daného enzymu jsou finasterid (Proscar) a dutasterid
(Avodart, Tamsulosin). Finasterid omezuje vznik intraepitelialni neoplazie a vznik
agresivnich podob karcinomu prostaty. Podobny princip ma i dutasterid s tim rozdilem,
Ze ma veétsi biologicky polo€as rozpadu. (Klener, 2011, s. 512 - 516) Ve studiich, které
ovérovaly ucinnost téchto inhibitortu, se zjistilo, ze podil prognosticky pfihodnéjsich
histologickych typu (Gleason 5-6) byl mensi na rozdil od typd Gleason 7-10, jehoz
incidence zlstala nezménéna. Navic oba dva pfipravky s sebou nesou nezadouci ucinky
jako je erektilni dysfunkce, ztrata libida a gynekomastie. Tato chemoprevence se
z danych duvodu tedy nedoporucuje. (Novotny a Vitek, 2012, s. 339) Dalsi z latek
chemoprevence jsou deltanoidy. Tyto deltanoidy vznikaji z vitaminu D3 (cholekalciferol),
ktery se endogenné vytvari v kOzi uCinkem UV-B zafeni ze 7-dehydrocholesterolu.
Vitamin D3 je poté hydroxylovan v jatrech a v ledvinach na jeho aktivni formu — kalcitriol.

Kalcitriol mimo jiné ma antiangiogenni, antiproliferaCni a antimetastatické pusobeni.
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S prevalenci karcinomu prostaty negativné souvisi intenzita slunecniho zareni. (Klener,
2011, s. 512 - 516)

Jednim z dalSich pfipravku primarni prevence je vitamin E. KdyzZ se ve skupiné 35 533
muzU podaval pouze selen nebo kombinace vitaminu E a selenu, incidence karcinomu
prostaty se nezménila. Kdyz se ale podal samotny vitamin E, vyskyt karcinomu prostaty
stoupl. Popula¢ni kohortova studie provedla a potvrdila vyzkum, Zze zvySeny pfijem
lykopenu, jenz je pfitomen v rajCatech, opét sniZzuje onemocnéni rakoviny prostaty.
(Novotny a Vitek, 2012, s. 339 — 340)

3.2. Sekundarni prevence

Dnes je screening hlavnim mechanismem sekundarni prevence. V padesatém roce
zivota by mél jit muz na prvni méfeni PSA. Pokud ma pozitivni rodinnou anamnézu,
doporuCuje se ve Ctyficatém roce Zivota. Nasledujici preventivni prohlidky zavisi na
hodnoté PSA a na véku. Jestli je hodnota PSA menSi jak 1 ng/ml, staci jit na vySetfeni
po 8 letech. Muzi starSi 75 let s pocate¢ni hodnotou PSA mensi jak 3 ng/ml nemusi
absolvovat dalSi testovani PSA, jelikoz nehrozi riziko umrti na rakovinu prostaty.
(Prochazkova — Studentova a Student, 2012, s. 685 — 693)
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4. Klinické priznaky

Onemocnéni karcinomem prostaty je v Casné fazi obvykle asymptomaticke.
(Prochazkova — Studentova a Student, 2012, s. 685 — 693) Diky screeningu se
diagnostikuje bez pfiznakll nemoci 75 % nadoru prostaty, na zakladé zvysené hladiny
PSA. (Novotny a Vitek, 2012, s. 341; Dusek, 2010, s. 17) Karcinom prostaty neprovazi
specifické symptomy. (Sikorova a Tvarlzkova, 2011, s. 48 - 52) Obvykle jsou pfiznaky
stejné jako u benigni hyperplazie prostaty. (Dusek, 2010, s. 17) Klinické znamky
onemocnéni prostaty rozdélujeme na obstrukéni charakter a imitativni neboli drazdivy
charakter. K obtizim s obstrukéni povahou fadime zmenseni proudu modci, zpomalené
moceni, pocit neuplného vyprazdnéni mocového méchyfre. Mezi imitativni pfiznaky patfi
bolestivé mocCeni a okamzita nutnost se vymocit, opakované nocni buzeni s potfebou
vyprazdnéni modového méchyife. Uplna zastava moceni muze také postihnout
nemocného muze. (Sikorova a Tvartzkova, 2011, s. 48 — 52) Pfitomnost krve v moci Ci
ejakulatu a pfiznaky s obstrukénim charakterem jsou znamky lokalné pokrocilého
karcinomu prostaty. (Dusek, 2010, s. 17) Pacienty k lékafi mnohdy pfivedou az bolesti
kosti, protoze karcinom prostaty nejCastéji metastazuje do skeletu. S tim souvisi otoky
dolnich koncetin, hluboka zilni trombdza, patologické zlomeniny a hyperkalcemie.
(Sikorova a TvarGzkova, 2011, s. 48 — 52; Novotny a Vitek, 2012, s. 341)
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5. Diagnosticky postup

Zakladni stanoveni diagnézy karcinomu prostaty pfedstavuje nasledujici triada:
vySetfeni palpaci pres konec¢nik (per rektum), hladina PSA a transrektalni ultrasonografie
(TRUS). Dalsi pomocné diagnostické metody jsou magneticka rezonance (MR),

vypocetni tomografie (CT) a scintigrafie skeletu. (DuSek, 2010, s. 17 — 21)
5.1. VysSetreni palpaci per rektum

VySetfeni per rektum je nejprostSi vySetfeni pro nalezeni karcinomu prostaty. Lékar
prstem v rukavici nahmata prostatu pfes konecCnik a hleda nepravidelna tuha mista na
povrchu prostaty. Pokud vySetfujici nahmata jakési asymetrie nebo tvrda nodularni mista

na prostaté, zahaji dalSi nutna vysetreni. (Adam a kol., 2011, s. 77)

V klinické studii byla testovana ucinnost tohoto vySetfeni. PfestoZze muzeme na
dostupnych mistech detekovat karcinom digitalnim vySetfenim, které se provadi hlavné
u asymptomatickych muzd, poskytla nam tato klinicka studie nepfiznivé vysledky. Jestlize
doslo pfi palpaci prostaty k nalezu hmatnych abnormalit, nejednalo se o ¢asné stadium
tohoto onemocnéni. Ale i pfes to, Ze vySetfeni palpaci pfes konec¢nik je omezeno nizkou
citlivosti, je dulezitou soucasti preventivni prohlidky, protoZze miaze odhalit nador nebo

nezhoubnou hyperplazii prostaty. (Adam a kol., 2011, s. 77)
5.2. VysSetreni hladiny PSA

Prostaticky specificky antigen je produkovan epitelovymi burikami prostaty. Jde jen o
organoveé specificky enzym, nejedna se o enzym specificky pro rakovinu prostaty, i kdyz
zvySena hladina PSA sméfuje na diagnézu nadoru. (Dusek, 2010, s. 18) VysSi hladinu
PSA ma totiz také muz s benigni hyperplazii prostaty, se zanétem prostaty, nékdy po
urologickych manipulacich, pfi akutnim zadrzovani moci nebo po pohlavnim styku.
(Luke$ a kol., 2002, s. 22) Tento specificky antigen se nachazi i v krvi, a proto se hladina
PSA vysetfuje z periferni krve. Toto vySetfeni se doporucuje opakovat jednou ro€né pro

vC€asnou diagnostiku nadoru prostaty. (Adam a kol., 2011, s. 77)

Vyuziva se fada parametrll pro lepsi vyhodnoceni PSA vigéi karcinomu prostaty. Je
mozno pouzit hodnoty celkového PSA. Pokud je hodnota PSA vysSi jak 3 ng/ml, pak vzdy
nasleduje vySetfeni ultrasonografické. (Dusek, 2010, s. 18)
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PSA denzita (hustota PSA) je zpfesnujici metoda, ktera je ur€ena vzorcem hodnota
hladiny antigenu/objem prostaty. Objem se zjisti ultrazvukem. (Adam a kol., 2011, s. 77)
Zachyt karcinomu pfi této metodé o denzité vétsi jak 0,15 je 60% pravdépodobnost. Jesté
presnéjSi metoda nez PSA denzita je PSA denzita v pfechodni zéné. (Dusek, 2010, s.
18)

DalSim parametrem pro zlepSeni vySetfeni hladiny PSA je vékové specificky PSA.
Pokud je hodnota specifického antigenu vysSi nez hodnota pro danou vékovou kategorii,
ma muz veétsi riziko karcinomu prostaty. (Dusek, 2010, s. 18) Pfi 95% specificité byla
stanovena normalni sérova hodnota celkového PSA. Pro muze ve véku 40 — 49 let je
horni hranice 1,5 ng/ml, ve véku 50 — 59 let je do 2,5 ng/ml, v 60. — 69. roce Zivota je
horni hranice do 4,5 ng/ml a 70 — 79 let je do 7,5 ng/ml. Jestlize se budeme drzet tohoto
vékového kritéria, je mozné se vyhnout bezdivodné punkci prostaty v 80. roce Zivota.
(Lukes a kol., 2002, s. 27)

Nasledujici vysetieni PSA jsou molekularni formy PSA. U téchto forem Ize urcit diky
koncentraci a poméru téchto molekularnich forem, zda se jedna v €asné fazi o maligni
onemocnéni nebo benigni hyperplazii prostaty. Vyjadfuje se vzorcem volny PSA/celkovy
PSA (f/t PSA). (Lukes a kol., 2002, s. 24 - 25) Jestlize je vysledek nizSi nez 20 — 25 %, je

vétsi pravdépodobnost, Zze se jedna o karcinom prostaty. (Adam a kol., 2011, s. 77)

DalSi zpfesnéni diagnostiky je PSA velocita, coz vyjadfuje rychlost vzestupu PSA.
V pfipadé, ze vzestup PSA bude vétsi nez 0,75 ng/ml za rok, znaci to vysSi riziko

onemocnéni karcinomem. (Dusek, 2010, s. 18)
5.3. Transrektalni ultrasonografie (TRUS)

Tato metoda se provadi sondou o frekvenci 7,5 — 10 MHz, ktera je zavedena do rekta
a diky ni mtzeme zhodnotit ohrani¢eni od okolnich tkani, strukturu zlazy, semenné vacky,
rozméry a objem prostaty. (Adam a kol., 2011, s. 77) Typické pro karcinom prostaty
nejsou sonografické nalezy, protoze je obvykle nador pfi vySetfeni isoechogenni. Vyznam
transrektalni ultrasonografie v diagnostice tkvi hlavné pfi jejim spojeni s cilenou jehlovou
biopsii prostaty (TRUS Fizena biopsie), ktera se provadi v lokalni nebo celkové anestezii.
(Dusek, 2010, s. 19) S topografickym zamérenim jehly se vykona cilena biopsie prostaty
a provede se systematicky odbér viceCetnych vzorkl tkané. (viz Pfiloha 3, Obr. 3. a Obr.
4.) Podle mnozstvi vzorkd se nazyvaji bud jako sextantova nebo multiplicitni biopsie.

(Adam a kol., 2011, s. 77 - 78) U sextanové biopsie jde o odbér 6 vzorkiu z obou
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postrannich lalokd. Tento standard u sextanové biopsie se muze ménit podle potreb
lékare. Jestlize je prvni biopsie negativni a stale zlistava podezfeni na rakovinu prostaty,
biopsie by se méla zopakovat. DalSi odbéry jsou zaméfeny jen na oblast, kde je vysoké
podezieni na karcinom prostaty. (Dusek, 2010, s. 19) KdyZz se odebird metodou
mnohocetnych biopsii, jedna se o nejpfesnéjsi techniku pro vylou€eni rakoviny prostaty.
(Adam a kol., 2011, s. 78) Vzorky z celého objemu prostatické tkané se posilaji na

histologické vysSetfeni. (Dusek, 2010, s. 19)

Tabulka 4 - Rozdéleni podle stadii

Stadium | Tla NO MO G1

Tla NO MO G2-4

T1b,c NO MO jakékoliv G

Stadium Il T1-2 NO MO jakékoliv G

Stadium llI T3 NO MO jakékoliv G

T4 NO MO jakékoliv G

jakékoliv T N1 MO jakékoliv G
jakékoliv T jakékoliv N M1 jakékoliv
Stadium IV G

(Novotny, 2005, s. 213)

Tabulka 5 - Definice rizikovych skupin pacientd s karcinomem prostaty

Riziko Charakteristika skupiny
T1c a Gleasonovo skoére < 6 a PSA < 10ng/ml a < 3 biopsie pozitivni,
Velmi nizké s < 50 % nadorového objemu, a PSA denzita < 0,15 ng/mi/g
Nizké T1 - T2a a Gleasonovo skére 2-6 a PSA <10 ng/ml
Stredni T2b - T2c nebo Gleasonovo skoére 7 nebo PSA 10 - 20 ng/ml
Vysoké T3a nebo Gleasonovo skére 8 - 10 nebo PSA > 20 ng/ml
Velmi vysoké T3b - T4 nebo jakékoli T N1 nebo jakékoli T jakékoli N M1

(Novotny, 2012, s. 341)
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6. Terapie karcinomu prostaty

6.1. Lécebna strategie

Pro Casny typ karcinomu (T1 — T2) jsou tfi standardni metody pfi aktivni 1éCbé:
radikalni prostatektomie (odstranéni celé prostaty nebo jen jeji €asti), zevni radioterapie
a intersticialni brachyterapie. Srovnatelné jsou vysledky radikalni prostatektomie a zevni
radioterapie, liSi se pouze spektrem svych komplikaci. S obéma alternativami by mél byt
pacient obeznamen. NejlepSich vysledkd u muzu s nizkym rizikem vykazuje intersticialni
brachyterapie. (Slampa a kol., 2007, s. 289)

Lokalné pokro€ily karcinom prostaty (T3) se pFevazné léCi metodou zevni
radioterapie. LepSi vysledky vSak vykazuje kombinace radioterapie s hormonalni léCbou

neZz samotna zevni radioterapie. (Slampa a kol., 2007, s. 289)

Ve d¢tvrtém stadiu onemocnéni je zakladem I|éCby ablace androgenl. Jde o
oboustrannou orchiektomii (chirurgické odstranéni varlat) nebo podani LHRH analogu.
(Slampa a kol., 2007, s. 289) PFi podavani LHRH analog se navodi medikamentdzni
kastrace podobna chirurgické orchiektomii. Jde o vy€erpani tvorby hormonu po predesié
zvySené stimulaci hypofyzy. Vysledkem této metody je pokles luteinizaéniho hormonu
(LH) a nasledné testosteronu. Nejprve po nasazeni LHRH analog stoupne hladina LH a
testosteronu v organizmu, toto obdobi trva 1 — 3 tydny. Ve 2. - 4. tydnu postupné klesa
tvorba téchto hormonu ke kastracnim hodnotam. (Matouskova, 2006, s. 84 — 90) Pokud
ma pacient pozitivni nalez v uzlinach, je pribéh onemocnéni srovnatelny jako u pacientt
s distanénimi neboli vzdalenymi metastazami, jelikoz zasazeni lymfatickych uzlin
metastazami je v podstaté vzdy uUkazem systémoveho onemocnéni. Zatim neni
prukazné, jestli pfinese pfidani lokalni a regionalni radioterapie lepsi vysledek nez
samotné odstranéni androgenld. Kdyz hormonalni lécba prvni linie (oboustranna
orchiektomie nebo LHRH analog) selze, pfidava se antiandrogen. Je-li i tato linie
hormonalni terapie nedostatecna, zkousi se zaména antiandrogenu. U &asti pacientl Ize

hormonalné vzdoruijici chorobu ovlivnit chemoterapii. (Slampa a kol., 2007, s. 289)

Adjuvantni (pooperacni) ozafeni lizka prostaty po radikalnim odstranéni prostaty
zesiluje lokalni kontrolu a patrné zlepSuje preziti bez biochemické obnovy nadoru. Jedna
se bud o €asnou adjuvantni RT, ktera se indikuje u rizikovych pacientd nebo o tzv.

salvage radioterapii, jez se provadi s odstupem od operace pfi vzestupu hladiny PSA
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(optimalni hladina 0,2) a vylou€eni vzdalenych metastaz. Podani antiandrogenu
pooperacné neni standardem, ale v nékolika studiich, zvlasté u rizikovych pacientd, bylo

prokazano zlepseni [é&ebnych vysledkd. (Slampa a kol., 2007, s. 289)
6.2. Chirurgicka terapie

Zlatym standardem v operacni IéCbé pro pacienty s lokalizovanym nadorem prostaty
a u vybrané skupiny nemocnych s lokalné pokroc€ilym onemocnénim prostaty je radikalni
retropubicka prostatektomie (RRP). Za poslednich 25 let proSla technika RRP pocetnymi
modifikacemi. Tyto zmény snizily morbiditu spojenou s operaci a vylepsily funkéni i
onkologické vysledky. Presto zustava radikalni retropubicka prostatektomie obtiznou
operaci s rizikem velkych krevnich ztrat a funkénich nasledkd, napfiklad inkontinence
modi a erektilni dysfunkce. (Kolombo a kol., 2009, s. 28) 90. Iéta minulého stoleti pfinesla
podstatnou zménu v operacni technice, kterou se stava laparoskopie. ZpocCatku se
nezdalo, Ze tato vétev bude v ramci chirurgickych oborl slepa a zbytecné nakladna. Jeji
vyhody v8ak obhajily existenci této chirurgické pomoci. (Kolombo a kol., 2007, s. 18) Pfes
nasledny rozvoj laparoskopickych technik patfi vykonani radikalni prostatektomie
2009, s. 28) Prostata je Spatné pristupna v oblasti malé panve, je vysoce
vaskularizovana, nachazi se bezprostfedné blizko funkéné dalezitym strukturam, kterymi
jsou svéraC mocové trubice, hrdlo moCového méchyre, posterolateralni nervové — cévni
svazky a puboprostaticka ligamenta. UpIlné vylé&eni je mozné jen u lokalizovaného
onemocnéni prostaty, tedy v ¢asném stadium. (Kolombo a kol., 2007, s. 18) Na cely
operacni tym jsou kladeny vysoké naroky s dlouhou dobou vyuky zvladnutelnosti tzv.
Jearning curve“. (Kolombo a kol., 2009, s. 28) Tato laparoskopicka radikalni
prostatektomie (LRP) se kvuli velké naro€nosti provadi pouze pro maly pocet vybranych
muzd s rakovinou prostaty a na mensim po&tu pracovist. ReSenim se nabizi nové
chirurgické odvétvi vystupujici z miniinvazivnich operac¢nich postup, roboticka chirurgie
(RCh). Roboticka chirurgie odstrariuje nékteré omezeni laparoskopické operaéni metody,
napfiklad pfimé instrumenty, dvourozmérny obraz, omezeny rozsah pohybu pouzitim
telemanipulatorti, Unavu a snizenou pozornost, kfivku u€eni. Vykon pFes roboticky
systém je vice presny, SetrnéjSi a bezpeény. Nevyhoda je nepfitomnost taktilniho viemu,
ktera nepfedstavuje nepfekonatelnou pfekazku. Chirurg si po zaskoleni zvykne provadét
i extrémné presné ukony naprosto bezpecCné jen za vizualni kontroly. (Kolombo a kol.,

2007, s. 18) U pacientll po operaci se zaznamenalo, Ze délka hospitalizace se vyrazné
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zredukovala nejen na standardnim oddéleni, ale i na oddéleni jednotky intenzivni péce,
pfesnéji pouze na jednu noc. Dale se rapidné snizila spotfeba krevnich derivatl, dokonce
nejsou pacienti zatéZovani pfipravou autotransfuze. Dochazi k vyraznému snizeni
chirurgickych a internich pooperacnich komplikaci. Dosahuje se lepSich vysledku
z hlediska onkologického. Dokonce u fady pacientl je zachovana kontinence moce i
erektilni funkce. (Schraml, 2009, B5)

6.3. Radioterapie (RT)

6.3.1. Rozvoj radioterapie

Rentgenové zareni bylo objeveno 8. listopadu 1895 Wilhelmem Conradem
Rontgenem. Zanedlouho se toto zareni zacalo vyuzivat i v mediciné a presnéji u léCby
zhoubnych nadorl. Radioterapie patfi k jednomu z nejmladSich obord mediciny, ktery
béhem relativné kratkého €asového useku udélal velky pokrok. PfestoZze se vyznamné
ZlepSila kvalita chirurgie, chemoterapie a biologické 1é¢by, je az u 60 % onkologicky
nemocnych aplikovana radioterapie. (Coupek, 2013, s. 381) Lééba zafenim je vedle
radikalni prostatektomie jednou ze zakladnich metod pfi I1éCbé lokalizovaného
pokrocilého karcinomu prostaty. (Odrazka a kol., 2010, s. 82) V roce 1911 pouzil Pasteau
k terapii karcinomu prostaty intersticialni radium a kurativni ucinek radioterapie byl
uveden ve 40. letech 20. stoleti Barringerem. (Odrazka a kol., 2012, s. 553 — 560) V prvni
poloviné 20. stoleti byla celkova davka zareni na poZzadovany objem rozprostfena do
jednotlivych frakci, ve kterych byly jednotlivé davky dodavany po delSim ¢asovém useku.
Dochazelo tedy k Setfeni zdravych tkani, k jejich reparaci a regeneraci. Dale se zvysSila
snasenlivost léCby zarfenim a dosahovalo se pfijatelnéjSich postradiaCnich reakci.
Nezadouci ale byla mala energie zareni, maximalni davka energie na povrchu téla a
lé¢ba nadortl lezici ve vétsi hloubce byla obtizna. (Coupek, 2013, s. 381) V 50. — 70.
letech 20. stoleti zaujala zevni radioterapie své postaveni u [éCby nadoru predstojné Zlazy
kvuli zavedeni megavoltaznich pfistroji do klinické praxe. Megavoltazni ozafovace, jako
jsou kobaltovy ozafova€ nebo betatron Ci linearni urychlovac, dokazaly zajistit vysokou
davku rentgenového zareni do hluboko uloZenych pozadovanych objemd a zarover
zamezit priliSnému ozarfeni zdravych tkani blizko loziska. Diky témto ozafovacim se
radioterapie tehdy pfevazné zamérena jen na paliativni IéCbu vyvinula ve vysoce kurativni
feSeni pfi karcinomu prostaty. (Odrazka a kol., 2010, s. 82) Prvni betatron se poprvé

pouzil v roce 1948. V tomto pfistroji se urychluji elektrony po kruhové draze. V linearnim
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urychlovadi jsou urychlovany elektrony po kratké linearni draze. Tyto urychlovace jsou ve
srovnani s betatrony mensi, pfesnéjsi a technicky dokonalejsi. Jiz v roce 1953 byl poprvé
pouzit linearni urychlova€ v Anglii. Az v 70. letech minulého stoleti dochazi k SirSimu
vyuziti a linearni urychlovade se stale technicky rozviji a pouzivaji dodnes. (Coupek,
2013, s. 381)

Je prokazano, ze |éCba rakoviny prostaty radioterapii je zavisla na aplikované davce
zareni. Velikost davky je dulezitym prediktivnim faktorem bez biochemického a klinického
relapsu. Cim vy3$i energie zafeni se doda, tim vétsi je pravdépodobnost lokalni revize
onemocnéni. (Coupek a kol., 2014, s. 65) Hanks a kolektiv vytvofili u nemocnych pacient(
s lokalné pokrocilou rakovinou prostaty pravdépodobnost vyskytu lokalni recidivy 5 roku
po ozareni. U davky nizsi nez 60 Gy je pravdépodobnost 37 %, davka mezi 60 — 64,9 Gy
ma 36 %, pfi davce 65 — 69,9 Gy je pravdépodobnost 29% a nakonec 19 % pfi davce 70
Gy a vice. (Odrazka a kol., 2010, s. 82) Dnes je za kurativni davku povazovana hodnota
76 — 80 Gy i vysSi. ZvySeni davky muze mit za nasledek urinarni i gastrointestinalni
toxicitu, jelikoz se prostata nachazi velmi blizko moCového méchyfe a rekta. Diky
metodam moderni radioterapie je umozfiovano aplikovat dostateCné vysoké davky
k vyléeni nadoru a zaroven jsou zachovany rizika vzniku nezadoucich U€inkd na
prijatelné Grovni. (Coupek a kol., 2014, s. 65) Za poslednich 30 let se zdokonaluje
planovani radioterapie, vypocCty, méfeni a pfesnost aplikované davky do nadoru. Na
tomto misté pro rozvoj radioterapie ucinili nejvétsi pokrok technici a inzenyfi rozvojem
vypocetni tomografie a magnetické rezonance. Radioterapie se v dneSni dobé& opira o
verifikaCni systémy umoznujici pfenos dat a propojeni se simulatorem, vypocetni
tomografii, planovacim systémem a ozafovaéem. (Coupek, 2013, s. 381) Dulezity pokrok
v radioterapii rakoviny prostaty se dostavil v druhé poloviné 80. let minulého stoleti.
Zavedly se konformni techniky, jako jsou trojrozmérna konformni radioterapie (3D — CRT)
a radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT), které dokazaly bezpecné rozlozit davku
zafeni nad vySi 70 Gy, coz umoznilo vétsi lokalni kontrolu nadoru. (Odrazka a kol., 2012,
s. 553 — 560)

Kombinace radioterapie s hormonalni lIéCbou se ukazala jako velice ucinna pro
lokalné pokrocCily karcinom prostaty. Tato kombinace vede k prodlouzeni celkového
preziti a indikuje se u pacientl s vyS$Sim rizikem. V soucasnosti je zevni radioterapie spolu
s radikalni prostatektomii a intersticialni brachyterapii jedna z metod kurativni terapie

lokalizovaného nebo Iokalné pokroCilého karcinomu. Pokud se indikuje pouze
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radioterapie, je karcinom prostaty s nizkym az stfednim rizikem. Po radikalni
prostatektomii se musi uvazit pooperacni ozareni u pacientl s nepfiznivymi laboratornimi
nebo histopatologickymi parametry. Pfi relapsu karcinomu po radikalni prostatektomii se

zadava |éCba zachranna radioterapie IUzka prostaty. (Odrazka a kol., 2012, s. 553 — 560)
6.3.2. Standardni radioterapie (konven¢ni)

Tato technika je obvykle dana kombinaci 4 komplanarnich poli (0°, 90°, 180°, 270°)
(viz Pfiloha 3, Obr. 7.), a jako optimalni zdroj zafeni se pouziva linearni urychlovac s
energii fotonl 6 — 18 MeV (megaelektron volt). Jestlize zahrnuje cilovy objem i panevni
uzliny, je pfiblizné velikost poli v izocentru 17x17 cm pro pfedozadni (AP) a zadopfredni
(PA) pole a 13x17 cm pro bocna pole. Doporu¢ena davka je v rozmezi 45 — 50 Gy.
Jednotliva davka na frakci byva od 1,8 do 2,0 Gy. Nasledné dojde ke zmenseni poli s
doplnénim davky na prostatu do konecné davky 65 — 70 Gy. Pokud je cilovy objem
omezen primarné na prostatu a semenné vacky, velikost poli se v izocentru pohybuje v
zavislosti na stadiu od 10x10 cm do 14x14 cm v AP a PA poli, u bo€nych poli od 9x10 cm
do 12x14 cm. Doporu€ena davka na tuto oblast se pohybuje v rozsahu 65 — 70 Gy.
Jednotliva davka na frakci je stejna jako v pfedchozim pfipadé, tedy 1,8 — 2,0 Gy.
(Slampa a kol., 2007, s. 290)

6.3.3. Trojrozmérna konformni radioterapie

Trojrozmérna konformni radioterapie (3D — CRT three dimensional conformal
radiation therapy) je ozafovaci technikou, kde hranice ozafovaného cilového objemu
odpovidaji 3D zobrazeni objemu tumoru. (Odrazka a kol., 2010, s. 82) Umegaki a
Takahashi jsou povazovani za prukopniky konformni radioterapie, protoze jako prvni
vynalezli rotaéni konformni techniku, a to na po&atku 60. let 20. stoleti. (Slampa a kol.,
2007, s. 291) Konformni radioterapie je uUzce spojena se zavedenim pocitaCoveé
tomografie do klinické praxe v 70. letech 20. stoleti pro stanoveni cilového objemu a
S rozvojem algoritmu pro trojrozmérnou (prostorovou) kalkulaci davky zareni v nadoru a
v kritickych organech. (Odrazka a kol., 2010, s. 82; Soumarova a kol., 2012, s. 194 - 195)
V roce 1983 Goitein a Abrams predstavili moderni trojrozmérny planovaci systém
s vyobrazenim cilového objemu z hlediska svazku zafreni a se schopnosti generovani
rentgenovych obrazi na zakladé digitalni rekonstrukce CT obrazu (DRR digitally
reconstructed radiograph). (Slampa a kol., 2007, s. 291) Doktofi Lichter, Sandler a Ten —

Haken na Michiganské univerzité zacali jako prvni pouzivat 3D — CRT u pacientd, ktefi
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méli lokalizovany karcinom prostaty. (Odrazka a kol., 2010, s. 82) Trojrozmérna
konformni radioterapie se dostala do SirSi klinické praxe az v 80., zejména vSak v 90.

letech minulého stoleti. (Slampa a kol., 2007, s. 291)

Planovani ozafovani na zakladé CT umoziiuje lemovat cilovy objem a rizikové oblasti
na jednotlivych axilarnich fezech s naslednou 3D rekonstrukci. Pfi planovacim CT pacient
lezi ve stejné poloze, jako bude lezet pfi ozafeni, a vyuziva se fixaCnich pomucek.
Obvykle se pouzivaji imobilizaéni pomucky dolnich kon&etin pfi ozafovani prostaty, které
zabranuji pohybovani panve. Do planovaciho systému jsou pfeneseny CT fezy, z nich se
vytvofi objemova rekonstrukce a provede se konturace cilového objemu a rizikovych
organt blizko nadoru. Definuji se v radiacni onkologii podle doporuceni ICRT
(International Commission on Radiation Units and Measurements) 3 cilové objemy (GTV,
CTV a PTV), jez maji za ukol zahrnovat mikroskopické Sifeni nadoru, nepfesnost
nastaveni a pohyb organa. (viz Pfiloha 3, Obr. 5.) GTV (gross tumor volume) je objem
nadoru, presnéji jde o zobrazeny makroskopicky nador. CTV (clinical target volume) je
lem kolem GTV, ktery zahrnuje oblast subklinického mikroskopického Sifeni nadoru. PTV
(planning target volume) je planovaci cilovy objem. Jde o lem kolem CTV, jez zahrnuje
nepresnost zpusobenou fyziologickymi pohyby organli a nepfesné polohovani pacienta
pfi ozareni. Vyhodné pro konturovani prostaty je vyuzivat magnetickou rezonanci (MR),
jelikoz na T2 vazenych obrazech je pfesnéjSi zobrazeni apex, baze a oblast nervové —
cévnich svazku prostaty nez na CT. Planovaci systém umozruje fuzi MR s CT, kde se

zakreslené lemy automaticky pfenesou. (Odrazka a kol., 2010, s. 82 - 83)

NejCastéji se prostata ozafuje konformni technikou ozareni 4 — 6 konvergentnich poli
s vyuzitim klinovych filtrG. (viz Pfiloha 3, Obr. 8.) (Soumarova a kol., 2012, s. 195)
Planovaci systém umozriuje zobrazit cilovy objem z hlediska svazku zafeni (BEV beam'’s
eye view). Tvary svazku zafeni jsou upravovany tak, aby obkreslovaly meze cilového
objemu v dané BEV projekci. Toto tvarovani svazku Ize realizovat pomoci stinicich blokd,
ale dnes se upfednostnuje vicelistovy kolimator (MLC multileaf collimator). (viz Pfiloha 3,
Obr. 6.) MLC je tvofen desitky parovych wolframovych lamel, které jsou ovladany
motoricky. Kalkulace davky v prostoru se uskutecCiiuje v 3D planovacim systému.
Algoritmy, které vypocitavaji davkovou distribuci, zohlednuji kolisavou absorpci zareni
v zavislosti na hustoté tkani. (Odrazka a kol., 2010, s. 83) Je prokazan u karcinomu
prostaty vztah mezi rozvojem distanCnich metastaz a lokalni kontrolou onemocnéni.

Zasadni vyznam pro optimalni lokalni kontrolu rakoviny prostaty ma aplikace dostatecné
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vysoké davky zareni. Trojrozmérna konformni radioterapie zajistuje diky lepSimu Setfeni
zdravé tkané v porovnani s konvenénim ozafenim zvys$eni davky. (Slampa a kol., 2007,
S. 291 - 292) Hodnota davky se pohybuje mezi 72 — 74 Gy. (Soumarova a kol., 2012, s.
195) Ozarovani se provadi z linearnich urychlovacl o energii fotond 6 — 18 MeV.
(Odrazka a kol., 2010, s. 84)

6.3.4. IMRT

Dalsi technikou v radioterapii je IMRT (Intensity - modulated radiation therapy -
Radioterapie s modulovanou intenzitou). Jedna se o pokroCilou formu konformni
radioterapie. (Odrazka a kol., 2010, s. 84) Brahme v roce 1988 navrhl tzv. inverzni
planovani, coZ je nové planovani spojené pravé s metodou IMRT. (Odrazka a kol., 2012,
s. 553 — 560) Je mozné aplikovat davku 80 Gy do nadoru prostaty pfi metodé IMRT
s ohledem na kritické zdravé organy. (Soumarova a kol., 2012, s. 195) Davka pfi této
technice je modulovana ve tfech rozmérech pro kazdé ozarovaci pole. (viz Pfiloha 3, Obr.
9.) Jde o precizngjsi tvarovani davky kolem cilového organu. S touto pfesnosti je spojena
vyrazné vysSi narocnost zpracovani a vétSi senzitivita na nepfesnosti provedeni. Tato
karcinomu prostaty je metoda IMRT v sou€asné dobé jiz standardni technikou. (Kubes,
2010, s. 80) Rozdil mezi 3D konformni radioterapii a technikou IMRT je ten, ze u IMRT
dochazi ke zméné (modulaci) pratoku zafeni napfi¢ svazkem a tvaruje svazek zareni.
(Odrazka a kol., 2010, s. 84) Dnesni IMRT systémy pouzivaji dynamického vicelistového
kolimatoru (DMLC). Princip tohoto kolimatoru je ten, ze se napfi¢ svazkem zareni
pohybuiji desitky part lamel (sliding - window technika). Jednotlivé lamely v kazdém paru
na sobé nejsou pohybové zavislé a jejich rychlost je proménliva a programovatelna. Diky
tomu se muzou ozarovat jednotlivé segmenty svazku rizny €asovy interval a mimo jiné i
linearni urychlova¢ muze ménit v prubéhu ozarovani davkovy pfikon, coz je vyznamné
v oblastech velkého gradientu davky. Existuje i jiny zplsob modulace svazku pomoci
MLC a tim je superpozice statickych poli neboli step and shoot technika. Pomoci
kolimatoru se vysunuji lamely do pozadovanych segmentl stejné, jak tomu bylo u
dynamického MLC s rozdilem, ze kdyz hlavice gantry méni polohu, nezafi, svazek je
vypnut. Pfipravuje se kolem 5 — 20 dil¢ich segmentd. (Odrazka a kol., 2012, s. 553 — 560)

25



6.3.5. IGRT

IGRT (Image — guided radiation therapy — Radioterapie Fizena obrazem) je prakticky
kterakoli technika na ozarovani, ktera vyuziva ovéfovaci pozice leziciho pacienta pfed
zvySuji naroky na preciznost radioterapie, pravé kvali zvySovani davky, udrzovani toxicity
a zmensovani bezpec€nostnich lemud. Je nutné pocitat s celou Ffadou nepresnosti
v prubéhu radioterapie, jako jsou napfiklad nepfesné nastaveni polohy kvuli odliSné
svalové tenzi pacienta u jednotlivych nastaveni, zména télesné hmotnosti pacienta,
pohyby pfi dychani, pohyb prostaty uvnitf téla pacienta, coz zpUsobuiji kritické organy a
jejich odlisné naplnéni pfi jednotlivych frakci nebo nepfesnost nastaveni od
radiologického asistenta. Dohromady by tyto nepfesnosti zavinily posun az o cca 2 cm.
(Kubes, 2010, s. 81) Technologie IGRT zajiStuje zcela pfesné zaméreni cilového objemu
a tim i spravné ozareni. (Soumarova a kol., 2012, s. 195) Jestlize se ozafuje presnéji, Ize
zredukovat bezpec€nostni lem kolem Zlazy pfedstojné. Jde o oblast mezi klinickym (CTV)
a planovacim (PTV) cilovym objemem. Obvykle je velikost lemu kolem 10 mm a s IGRT
technologii je mozné zredukovat lem na 4 — 10 mm. V 80. letech 20. stoleti se zapocalo
s kontrolou polohy a se stanovenim nepfesnosti nastaveni. Verhey a spol. vytvarel
rentgenové snimky pfed a po ozareni, pocitali odchylky pfi ozafeni a ovéfrovali rizné
imobilizaéni pomucky. Az v 90. letech 20. stoleti se za€alo provadét ovéfovani polohy
pacienta pomoci portalovych snimkl s opravou nepfesnosti nastaveni. (Odrazka a kol.,
2010, s. 87)

Portalové snimkovani (EPID — electronic portal imaging device) je zaloZzeno na praci
s kiemikovym detektorem, ktery je upevnény na gantry urychlovace. Jakmile se pacient
nastavi do polohy pomoci laseru, zhotovi se dva snimky v uhlech na sebe kolmych, aby
se provedla rekonstrukce pozice v prostoru. Nasledné se tento aktualni obraz
z portalovych snimkd porovna s referen¢nim obrazem z planovaciho CT. Referenéni
obraz je digitalné rekonstruovany RTG snimek, ktery je vyhat z CT fez(. Porovnani
referen¢niho a aktualniho obrazu muze probihat bud manualné, nebo automaticky.
Rozdil je Ciselné vyjadien v osach AP (antero — posteriorni), Sl (kraniokaudalni) a RL
(laterolateralni). Pokud je zjiSténa odchylka, posunem stolu se automaticky zkoriguje. Na
portalovych snimcich Ize porovnavat hlavné kosti, ale i mékké tkané (prostata, mocovy

méchyf, rektum), pfipadné implantované markery (zrna Au). (Odrazka a kol., 2010, s. 87)
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Zlata zrna se zavadi transrektalné do prostaty pfed IéCbou a zlepSuji pfesnost nastaveni,
protoze diky nim jdou vidét i hranice prostaty. (Soumarova a kol., 2012, s. 195)

Kilovoltazni (kV) zobrazeni se sklada ze dvou vysuvnych protilehlych ramen
zabudovanych na gantry urychlovaCe. V jednom rameni je vloZena diagnosticka
rentgenka a druhé rameno je detektor s amorfnim kifemikem. Funkce je
podobna portalovému snimkovani, kdezto kvalita obrazu je lepSi a lze ji pfirovnat

k diagnostickym snimkum. (Odrazka a kol., 2010, s. 87)

Kilovoltazni vypocetni tomografie kuzelovym svazkem (CBCT - kV cone — beam CT)
ma technické zafizeni stejné jako je u kilovoltazniho zobrazeni. Kdyz se gantry
urychlovace otaci, uskuteCnuje se sériové snimkovani v pravidelnych intervalech. Tento
proces probiha fadové desitky sekund a zavérem vznikne rekonstruovany CT obraz.
Kvalita obrazu u diagnostického CT je vy$8i nez u CBCT, ale k porovnani struktur v téle
je dostate¢na. Pfi CBCT jsou vidét i mékké tkané (prostata, moCovy méchyf, rektum),
proto se provadi porovnani CBCT fezu s referencnimi fezy z CT se zaméfenim prostaty
na prostatu. Korekce odchylky je zménéna opét automatickym posunem stolu. (Odrazka
a kol., 2010, s. 87)

Méné Casto pouzivané formy IGRT karcinomu prostaty jsou UZ zobrazeni, mikroCipy
s radiofrekvencni komunikaci a megavoltazni cone — beam CT (MV CBCT). (Odrazka a
kol., 2010, s. 87)

6.3.6. Reakce po ozareni zevni radioterapie

Rizikovymi organy pro ozafovani karcinomu prostaty jsou mocovy méchyr, rektum,
klicky tenkého stfeva, bulbus penisu a hlavice femurd. MoCovy méchyf ma limitujici davku
60 Gy ve 35% objemu a 70 Gy ve 20% objemu mocového méchyfe. Rektum muze
obdrzet maximalné davku 70 Gy ve 20% objemu a davku 75 Gy na 5 % objemu rekta.
(Klementova, 2011, s. 59) Jina literatura uvadi, ze pro planovani a propoditani vztahu
davka — objem pro mocovy méchyf a rektum byly stanoveny standardni hodnoty. Plati to
u 3D — CRT pfi davce 60 Gy a vice pro méné nez 50% objemu mocového méchyfe a
konec¢niku. Tato kritéria byla obvykle spinéna, ale v pfipadech, kdy bylo zasazeno vice
nez 50 % konec¢niku & mocového méchyie pfi davce 60 Gy a vice, musely se hodnoty
prepocitat. (Storey, 2000, s. 635) Kdyz se rozhoduje, ktera |éCebna strategie bude
pacientovi nabidnuta, hraje velkou roli pravé toxicita |éCby a vliv 1éEby na kvalitu Zivota.

(Soumarova a kol., 2012, s. 197) Oproti konvenc¢ni radioterapii dosahly lepsi davkové
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distribuce techniky 3D — CRT, IMRT a IGRT, tedy i zlepSeni snizeni davky na rizikové
organy. NejCastéjSi nezadouci ucinky pfi ozafovani prostaty a panve byvaji stfevni a
mikeéni potize. Do celkovych pfFiznakl spada celkova slabost a zvySena unava.
(Klementova, 2011, s. 59)

Akutni reakce pocCinaji jiz béhem ozafovani, jsou vratné (reverzibilni) a ustupuji
nejCastéji do 3 mésicl po skonceni radioterapie. Toxicita v oblasti GIT (gastrointestinalni
trakt) je projevena prujmem, urgentni defekaci, tenezmy (bolestivé nuceni na stolici) a
enteroragiemi (krvaceni ze stény stfeva). Do urologickych pfiznakl spada urgentni
mikce, mlUze dojit az k inkontinenci (neschopnost zadrzet moc€), dysurie (obtizné,
bolestivé moceni), nykturie (Easté moceni v noci), pfiznaky mocové obstrukce. Diky
modernim technikam jsou zavazné komplikace neobvyklé. Medikamentdzni a rezimovou

léCbou se FeSi akutni reakce zplsobené RT. (Klementova, 2011, s. 59)

Chronické nasledky se projevuji od 3 do 18 mésicu po ukon&eni RT. Jsou limitovany
vySi davky zareni a jsou nevratné (ireverzibilni). Poradiacni proktitida je nejCastéjsi
chronickou reakci, ktera je zplsobena zanétlivymi procesy v pojivovych tkanich, v cévach
a v rektu, a obvykle je doprovazena akutni reakci. Cim horsi je akutni reakce, tim je vétsi
riziko, Zze se objevi trvalé reakce. Chronicka proktitida se projevuje nejCastéji krvacenim
z kone€niku a tenezmy. Méné Casté jsou poradiaCni chronické zanéty mocoveho
méchyre, jejich pfiznaky jsou snizena kapacita moCového méchyfe a hematurie (krev
v moci). DalSi chronické nasledky mohou byt stendéza uretry a porucha erekce.
(Klementova, 2011, s. 59) Neschopnost zadrzet stolici i mo€ jsou zcela raritni (Kubes,
2010, s. 82)

Za 5 a vice let po ukonceni IéCby radioterapii se mohou objevit pozdni u€inky, jedna
se nejCastéji o duplicitni nador (karcinom rekta), osteoradionekrézu a osteoporozu.
(Klementova, 2011, s. 60)

Pro prevenci vedlejSich uc€inkll |éCby je zakladnim pFedpokladem kvalifikovany
personal, kvalitni pfistrojové vybaveni a planovaci systém s modernimi metodami.
Pacientim se doporuCuje jejich bézny denni rezim, ale musi byt vyvazeny, aktivita x
odpocinek. Neni vhodna zvySena fyzicka aktivita, plavani, jizda na kole, termaini koupele
a chodit do sauny. Pokud pacientovi nesedi né&jake jidlo, mél by ho vysadit, jinak se jeho
jidelniCek nijak zvladt meénit nemusi. Ruzné protinadorové diety a hladovky by mohly

zpusobit snizeni tolerance radioterapie. V prubéhu radioterapie je doporucovan
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dostate¢ny pitny rezim v podobé slabych &ernych a ovocnych ¢&ajl, neperlivych
mineralnich vod, bylinnych vod. Mélo by se vynechat piti napoja s kofeinem a alkoholické
napoje. Stavy a koncentrované ovocné dzusy nejsou vhodné pfi RT. Nadymavou a
Spatné stravitelnou stravu je lepSi vynechat z jidelniCku, stejné tak smazena a tucna jidla,

prepalené tuky a ostré kofenéné pokrmy. (Klementova, 2011, s. 59)
6.3.7. Brachyradioterapie

U brachyradioterapie (BRT) je mozné indikovat vysokou davku zafeni, protoze
dochazi k aplikaci zareni pfimo do prostaty, zaroven se omezi pohyb prostaty na
minimum a k okolnim tkanim prochazi zafeni minimalné. (Soumarova a kol., 2012, s.
195) BRT je provadéna bud zavedenim radioaktivnhiho zdroje do nadoru trvale, nebo jen

docéasné, kratkodobé.

Pfi trvale zavedeném zdroji neboli permanentni low dose rate (LDR) implantaci se
pouziva radionuklid 2°I (jod). Jeho nevyhodou je v8ak relativné nizka aktivita, ktera pro
rychle rostouci nadory nemusi byt u¢inna. Proto se v tomto pfipadé pouziva radionuklid
103pp (palladium). Tato radioaktivni zrna jsou zavadéna pod ultrazvukovou kontrolou
(TRUS) transperinealné. Pro permanentni brachyradioterapii musi byt pacienti peclivé
vybrani vzhledem k nedostateCnému ovlivnéni extrakapsularnino onemocnéni.
Permanentni implantaci je mozné pouzit i jako samostatnou I1éEbu pro pacienty
s nadorem T1 az T2a, dale musi byt Gleasonovo skére mensi nebo rovno 6 a PSA mensi
jak 10 ng/ml. Relativni kontraindikace u permanentni BRT je transuretralni resekce
prostaty (TURP) a objem piedstojné Zlazy vétsi jak 60 cm®. Lze u muzl s reziduainim
karcinomem prostaty indikovat implantaci zrn i po zevni radioterapii. (Slampa a kol., 2007,
S. 294 - 295) Permanentni BRT je vcelku jednoduchy proces, u kterého je pacient velmi
kratce hospitalizovan, brzy je zotaven a velice rychle se vraci k béznym aktivitam. Velmi
priznivé vysledky ma implantace radioaktivnich zrn u pacientl s nizkym rizikem
rekurence. MuZi se doZivaji pfiznivého véku bez biochemické obnovy

onemocnéni. (Soumarova a kol., 2012, s. 196)

Docasna implantace radioaktivniho zdroje je metoda intersticialni brachyradioterapie
a vyuziva se pfi ni high dose rate (HDR) radioizotop °2Ir (iridium). Tato metoda je velmi
Casto kombinovana se zevni radioterapii, je vSak provadéna i samostatné. Lze pouzit
tento zpusob léCby u pacienta, ktery ma nador do velikosti T3, jakoukoli hodnotu

Gleasonova skoére a PSA do 100 ng/ml. Do kontraindikaci je zahrnut objem prostaty vétsi
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jak 60 ml (pod kontrolou transrektalniho ultrazvuku), TURP pfed méné nez Sesti mésici,
vzdalenost rekta a prostaty mensi jak 5 mm na transverzalnim fezu, pfitomnost
obstrukénich pfiznakl, neschopnost polozZit se do litotomické polohy a kontraindikace
anestezie. (Slampa a kol., 2007, s. 295) U intersticialni BRT jsou pouzivany
transperinealni katetry do prostaty a do jednotlivych katetrli se zavadi radioaktivni iridium
na urcitou dobu, fadové minut. Tato technologie tzv. sleeping source optimalizuje
objemovou davku na rozdil od permanentnich zrn, které mohou byt od sebe vzdaleny
prilis malo (hot spot) nebo pfilis hodné (cold spot). DalSi potencialni vyhoda intersticialni
BRT oproti permanentni BRT je ta, Zze katetry lze zavést i mimo kapsulu nebo do
semennych vacku, diky tomu se mize ozafit periprostaticka oblast. Implantace zrn je
ireverzibilni, a jestlize je zrno jiz umisténo, nelze s nim hybat, pfemistovat ho Ci jej
odstranit, zatimco u HDR se s katetry mize manévrovat, dokonce nemusi dojit k frakeci,

pokud je to neZadouci. (Soumarova a kol., 2012, s. 196)

Kombinace intersticialni brachyterapie se zevni radioterapii je vyhodna kvuli vyssi
davkové homogenité v cilovém objemu a kvuali moznosti vétSich bezpe&nostnich okraju.
Nevyhodou je ale dlouha doba |é€by, zevni radioterapie trva 5 tydnd a na intersticialni
implantaci je nutné dojit 2 krat. DalSi nevyhodou byvaji hor$i neZzadouci ucinky, zvlast

v oblasti zazivaciho traktu (chronické zanéty - proktitidy). (Slampa a kol., 2007, s. 295)

Pacient leZi v litotomické poloze a jehly mu jsou zavadény transperinealné do prostaty
pod kontrolou ultrazvuku, ktery je zaveden do konecniku. Pro zavadéni jehel je nutné
pouzit specialni navadéci systém (mfizku). (viz Pfiloha 3, Obr. 10.) Jakmile se zkontroluje
umisténi jehel, zhotovi se pfenos jednotlivych transverzalnich fezi do planovaciho
systému. Zakresli se cilovy objem a vypocita se rozlozeni davky. (viz Pfiloha 3, Obr. 11.)
(Slampa a kol., 2007, s. 295)

Toxicita u BRT je nejCastéji v oblasti moCovych cest, napf. paleni pfi moc€eni, urgence
moceni, pocit CasteCného vyprazdnéni. Po nékolika mésicich po |éCbé by mély tyto
nezadouci ucinky ustoupit a do jednoho roku by se méla kvalita Zivota vratit k lepSim
hodnotam. Do pozdnich reakci po lécbé brachyterapii se fadi striktura uretry,
inkontinence a hemoragicka cystitida. Tyto reakce mivaji hlavné pacienti, ktefi v minulosti

podstoupili transuretralni resekci prostaty. (Soumarova a kol., 2012, s. 197)
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6.3.8. Paliativni radioterapie

Paliativni radioterapie se u karcinomu prostaty uplatiuje v rdznych indikacich.
NejCastéji u metastatického onemocnéni kosti, které zplsobuje bolest, fraktury nebo
misSni kompresi v riznych frakciona¢nich schématech - napf. 10x3Gy, 5x4Gy, 8Gy
jednorazoveé. DalSi indikaci je ovlivnéni gynekomastie, ke kiteré mize dochazet pfi
podavani hormonalni terapie. Davka u gynekomastie obvykle byva 5x2Gy. U
pokrocilého karcinomu prostaty miaze dojit k proristani do mocového méchyre, které
je provazeno hematurii, a kdyz jsou postizeny lymfatické uzliny v panvi, zpuasobi to
otoky dolnich koncetin. Tyto lokalni symptomy Ize ovlivnit paliativni radioterapii panve.
(Slampa a kol., 2007, s. 296)

6.4. Hormonalni terapie

Jeden ze standardnich postupl terapie je hormonalni |é¢ba. U muzu s pokrocilou
rakovinou prostaty je bud provedena oboustranna orchiektomie nebo aplikovani
hormonalnich injekci, které maji za cil snizit hladinu muzskych hormond na minimum,
hlavné testosteronu. (Cernei a kol., 2012, s. 444) Hormonalni IéEba vychazi ze zavislosti
epitelidlnich bunék predstojné Zlazy na androgenech. Tento vztah byl objeven zhruba
pfed 70 lety Hugginsem a Hodgesem, ktefi na zvifatech provadéli kastraci nebo jim
podavali estrogeny. Vysledek experimentu u nemocnych s pokroCilym karcinomem
prostaty byl pokles kyselé fosfatazy a dosahli nadorové remise. Jejich dalSi studie
smeérovaly k pochopeni metabolizmu v prostaté. (Dvoracek, 2008, s. 166) U muzu jsou
hlavnim zdrojem androgent Leydigovy burky varlete, které produkuji testosteron.
Zdrojem. (Dusek, 2010, s. 38) Testosteron je produkovan jednak ve varlatech po stimulaci
luteiniza&niho hormonu (LH), ktery se tvofi v hypofyze po podnétu z hypotalamu, a jednak
korou nadledvin, ktera je stimulovana adrenokortikotropnim hormonem (ACTH), ktery je
téz produkovan hypofyzou. (Vorlicek a kol., 2000, s. 199) Hypotalamus tvofi hormon
LHRH (LH — releasin hormon), ktery se téZz oznaCuje jako GNRH (gonadotropin —
releasing hormon) a produkuje také CRF (corticotropin — releasing factor). GNRH
stimuluje produkci LH a CRF podnécuje ACTH v hypofyze. (Dusek, 2010, s. 39)
Cirkulujici testosteron, androgeny i nadledvinové androgeny jsou v cytoplazmé
prostatickych bunék zménény na enzymem 5a — reduktazou na dihydrotestosteron
(DHT). DHT se vaze na intranuklearni androgenni receptory vlivem Ffady

cytoplazmatickych a nuklearnich faktord a nasledné tento proces konci vytvorenim
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proteind a bunécné proliferace. Rist zdravé prostaty ale i nadorem postizené maze byt
zbrzdén blokadou na jednom nebo na vice mistech této kaskady. Jde bud o potlaceni
produkce androgenl - androgenni suprese, nebo zablokovani vazby na androgenni
receptor — antiandrogeny. Androgenni receptory se nachazi v prostatickych epitelialnich
bunkach. (Dvofacek, 2008, s. 166) Existuje faze u vétSiny pacientd v prabéhu
onemocnéni, kdy je karcinom prostaty pod vlivem androgenu. Tento stav se nazyva
hormonalni dependence neboli hormonalni zavislost. Cil hormonalni |éCby je zamezit
bujeni (proliferace) hormonalné vysoce citlivych bunék nadoru. Vysledek IéCby neni ani
trvaly ani stoprocentni, jelikoz bunky nadoru jsou heterogenni. V této heterogenni
bunécné populaci jsou buriky hormonalné senzitivni, ale i hormonalné rezistentni.
Dokonce po ruzné dlouhém obdobi v pribéhu proliferace dochazi k narlstu primarné
hormonalné rezistentnich bunék, coz vede ke ztraté odpovédi na tuto 1éEbu. (Dusek,
2010, s. 37) Androgenni ablace mize mit fadu vedlejSich ucinkd. Patfi mezi né
osteopordza, kterou trpi vice nez polovina muzd pfi chronické androgenni ablaci. Cim
delSi IéCby, tim vétsi riziko zlomenin. U nemocnych s trvalou androgenni ablaci je
doporu€ovano denzitometrické vySetfeni. DalSimi vedlejSimi ucinky jsou navaly horka,
erektilni dysfunkce, ztrata libida a poruchy kognitivnich funkci v zavislosti na nizké hladiné
testosteronu. Dochazi k pfeménam télesného vzhledu, pfesnéji ubytek svalové hmoty a
priristek tukové tkané. Pacienti maji zvySenou chut k jidlu. DalSimi z nezadoucich uc€inkd
hormonalni terapie jsou anémie a gynekomastie, ktera je spojena s citlivosti a bolestivosti
prsnich Zlaz. (Dusek, 2010, s. 41 - 44)

Novinkou terapie se stala kombinovana (multimodalitni) IéCba, jejiz stalou soucasti je
hormonalni lécba. Kombinovana |éCba se doporucCuje hlavné u vysoce rizikového
karcinomu prostaty. U kombinace neoadjuvantni hormonalni |éCby se zevni aktinoterapii
se nejdfive [éCi nador hormonalné a nasledné se zahaji aktinoterapie. Diky
cytotoxickému efektu hormonalni 1é€by dochazi ke snizeni poctu bunék, které budou
vystaveny aktinoterapii. Navic hormonalni IéEba zpusobuje zmenSeni prostaty, zlepSeni
jejiho prokrveni a omezuje tvorbu lokalnich nekrdéz uvnitf prostaty, coz vede k lepSi
efektivité zevni aktinoterapie. Tato kombinace umoznuje snizeni radiacni davky pro
okolni zdraveé organy, kterymi jsou moCovy méchyf a rektum. Kombinace neoadjuvantni
hormonalni 1é€by s radikalni prostatektomii ma podobny efekt jako u hormonalni |éCby

s aktinoterapii. DalSi kombinace je adjuvantni hormonalni lé¢ba s radikalni
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prostatektomii. Po chirurgickém odstranéni prostaty se ordinuje hormonalni lécba.
(Dvoracek, 2008, s. 167 — 170)

6.5. Chemoterapie

Karcinom prostaty jako takovy neroste nijak zvlast rychle a pacienti, ktefi maji kostni
metastazy, ziji fadové roky. Bunky nadoru predstojné Zlazy si zachovavaji dlouhodobou
hormonalni zavislost. V pfipadé rozptyleného karcinomu maji nemocni muzi kostni
metastazy a v 80 % jsou tyto metastazy ovlivnitelné hormonoterapii. (Vorlicek a kol.,
2000, s. 31) Jestlize po hormonalni 1éCbé progreduje nador, stava se hormonalné
rezistentni, je vétSinou indikovana chemoterapie. Karcinom prostaty se v minulosti
pokladal za chemorezistentni, ale v dneSni dobé se tento nazor povazuje za zastaraly.
Bylo vyzkouseno nékolik chemoterapeutickych latek, které maji cytostaticky ucinek, jako
napf. estramustinfosfat (derivat 17 — B — estradiolfosfatu, ktery se vaze na molekulu
dusikatého yperitu). V kombinaci s estramustinem byly vytvofeny Iéky doxorubicin a
vinkaalkaloidy. DalSi chemoterapeutickou latkou pro karcinom prostaty je mitoxantron
(derivat antrachinonu). Pacienti uvadi, Zze pfi pouzivani mitoxantronu dochazi ke
dlouhodobému zlepseni socialniho i fyzického stavu, lepS$i kvalité Zivota. Diky pfiznivym
vysledkim se stal mitoxantron standardnim Iékem pro metastatické hormonalné
nereagujici pfipady u karcinomu prostaty. Zména nastala pfi uzivani docetaxelu pro
pacienty s generalizovanym nadorem prostaty. Po uzivani dochazi ke zlepSeni kvality
zivota, snizeni a oddaleni vzniku bolesti. Docetaxel se zaradil do standardu lécby

chemoterapii. (Belej a Kaplan, 2009, s. 174)
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Zaver

Prvni zkoumany problém této prace se tykal charakteristiky karcinomu prostaty.
Na z&kladé recenzovanych odbornych ¢&lankl a knizni literatury, ktera se tykala daného
tématu, bylo zjisténo, ze nejCastéjSi histologicky typ karcinomu prostaty je
adenokarcinom vznikajici z epiteliarnich bunék acind prostaty v procentualnim
zastoupeni vice nez 95 %. Karcinom prostaty zaujima druhé misto v umrti na nadorova
onemocnéni v zapadnich zemich, a zaroven je nej¢astéjSim nadorovym onemocnénim
muzu. Na vzniku karcinomu se podili mnoho faktoru, kterymi jsou vék, hladina
dihydrotestosteronu v krvi, dédi¢nost, Zivotosprava a fyzicka aktivita. Karcinom prostaty
se objevuje u muzli nejCastéji po 50. roce zivota. Dulezitou soucasti prevence je
pravidelna navstéva lékafe a s ni spjaty screening prostaty. Na zakladé hladiny PSA,
TNM klasifikace a Gleasonova skére je uréen dalSi krok pro vySetfeni &i pro 1éCbu.

Druhy cil prace urCoval, které poznatky byly dosud publikovany o diagnostickych
metodach karcinomu prostaty. Nejprve je provadéna palpace prostaty pres rektum a
uréeni hladiny PSA v krvi. Dal8i vySetfeni je provadéno pres ultrazvukovou kontrolu
sondou do rekta a nazyva se transrektalni ultrasonografie. Tato metoda je spojena
S biopsii prostaty. Vzorky tkané se odeberou z obou postrannich lalokl prostaty
popfipadé z hmatného loZiska a poslou se do laboratofe na histologické vySetreni.

Posledni zkoumany problém byl zaméfen na IéEbu karcinomu prostaty radioterapii
a jinymi léCebnymi modalitami. Touto problematikou se bakalarska prace zabyvala
nejvice. Radioterapie se jako kurativni |é¢ba uplatfiuje u lokalizovaného nebo lokalné
pokrocilého karcinomu prostaty, ale i v paliativni terapii ma své uplatnéni. K radioterapii
nepostradatelné patfi opora verifikaéniho systému, ktera poskytuje pfenos dat, propojeni
se simulatorem, s CT, s planovacim systémem a s ozafovaCem. Diky modernim
metodam IMRT a IGRT Ize dosahnout davky na karcinom prostaty az 80 Gy. DalSi |éCbou
vedle radioterapie je chirurgicka léCba, ktera se feSi radikalni prostatektomii. Pro lepSi
vysledky se k radioterapii indikuje i hormonalni Ié¢ba. Jsou — i v téle jiz metastazy, je

vhodna chemoterapie.
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Seznam zkratek

3D - CRT

ACTH

AP

Au

BEV

BRCA1l

BRCAZ2

BRT

CBCT

CRF

CT

CTVv

DHT

DMLC

DRR

EPID

GIT

GNRH

GTV

HDR

ICRT

IGRT

trojrozmérna konformni radioterapie

adrenokortikotropni hormon

pfedozadni (antero — posteriorni)

zlato (Aurum)

beam’s eye view

gen, ve kterém se vytvafi mutace

gen, ve kterém se vytvari mutace

brachyradioterapie

cone — beam vypocetni tomografie

corticotropin — releasing factor

vypocetni tomografie (computed tomography)

klinicky cilovy objem (clinical target volume)

Ceska republika

dihydrotestosteron

dynamicky vicelistovy kolimator (dynamic multileaf collimator)
digitalni rekonstrukce obrazu (digitally reconstructed radiograph)
elektronické portalové snimkovani (electronic portal imaging device)
gastrointestinalni trakt

gonadotropin — releasing hormon

makroskopicky objem nadoru (gross tumor volume)
vysokodavkova (high dose rate)

International Commission on Radiation Units and Measurements

radioterapie fizena obrazem (image — guided radiation therapy)
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IMRT

LDR

LH

LHRH

LRP

MLC

MR

MV CBCT

PA

PSA

PTV

RCh

RL

RRP

RT

RTG

Sl

TNM

TRUS

TURP

uv-B

uz

radioterapie s modulovanou intenzitou
nizkodavkova (low dose rate)

luteinizaCni hormon

hormon uvolnujici luteinizacni hormon
laparoskopicka radikalni prostatektomie
vicelistovy kolimator (multileaf collimator)
magneticka rezonance

megavoltazni cone — beam vypocetni tomografie
zadopredni (postero — anteriorni)

prostaticky specificky antigen

planovaci cilovy objem (planning target volume)
roboticka chirurgie

laterolateralni

retropubicka prostatektomie

radioterapie

rentgenovy

kraniokaudalni

tumor, node, metastase (nador, mizna uzliny, metastazy)

transrektalni ultrasonografie
transuretralni resekce prostaty
ultrafialové zareni - strednévinné

ultrazvuk
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Prilohy

Pfiloha 1 — Casovy vyvoj incidence a mortality zhoubného nadoru prostaty

C61 - ZN predstojné Zlazy - prostaty, muzi
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Na grafu je znazornéna kfivka hrubé incidence (poCet nové vzniklych
onemocnéni na 100 000 obyvatel) a kfivka mortality (poCet umrti na diagnézu na

100 000 obyvatel) v ¢ase pro diagnézu C61 v celé populaci.

(Dusek a kol., 2007)
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P¥iloha 2 - Srovnani incidence v CR s ostatnimi zemémi svéta u zhoubného

nadoru prostaty

C61 - Predstojna Zlaza - prostata, nuzZi

srovnanl incidence v CR = oztatnimi zemémi swéta, ASR - svétowd standard
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Na grafu je znazornéna hruba incidence (pocCet nové vzniklych onemocnéni na
100 000 obyvatel) v CR a v ostatnich zemich svéta pro diagnézu C61.
(Dusek a kol., 2007)
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Priloha 3 - Obrazky

6

Obr. 1. — Prostata s vesicullae seminales.

1 — ductus deferens

2 — vesiculla seminalis

3 —urethra

4 — fibromuskularni stroma

5 — pfechodna zéna a periurethralni Zlazy
6 — periferni zéna

7 — centralni zéna

8 — ductus ejaculatorius

(Nanka a Eliskova, 2009, s. 210)
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Obr. 2. — Zény prostaty dle Mc Neala, 1968.

1 — pfechodna z6na a periurethralni zlazy
2 — centralni zéna

3 — periferni zéna

4 — fibromuskularni stroma

(Nanka a EliSkova, 2009, s. 210)
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Obr. 3. — Schéma biopsie prostaty pomoci transrektalni
ultrasonografické sondy.
(Dvoracek a kol., 2005, s. 277)
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Obr. 4. — Biopticka pistole.
(Dvoracek, 2005, s. 278)
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Obr. 5. — Schématické znazornéni jednotlivych objemu podle
ICRU 50.
(Binarova, 2010, s. 26)

Obr. 6. — Jednotlivé lamely MLC.
(Binarova, 2010, s. 32)
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Obr. 7. — 1zodbdzovy plan v roviné izocentra (standardni technika)
(Slampa a kol., 2007, s. 290)

Obr. 8. — 1zod6zovy plan v roviné izocentra (3D — CRT)
Slampa a kol., 2007, s. 291)

Obr. 9. — 1zoddzni plan v roviné izocentra (IMRT)
(Slampa a kol., 2007, s. 292)
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Obr. 10. — Zavadéni jehel podle soufadnicového systému na mfizce
(templatu) u HDR brachyradioterapie karcinomu prostaty.
(Slampa a kol., 2007, s. 295)

Obr. 11. — HDR brachyradioterapie karcinomu prostaty — trojrozmérné
zobrazeni davkové distribuce (modfe 125% izoddéza, Cervené — cilovy
objem, Zluté — uretra, zelené — umisténi jehel).

(Slampa a kol., 2007, s. 296)
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