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Uvod

Radioterapie je jedna ze zakladnich metod terapie nadorovych onemocnéni.
Je ji léCena vétSina onkologicky nemocnych (Adam et al., 2011, s. 13). Diky
technologickému vyvoji se znacné rozsSifily moznosti radiacni onkologie. Doslo ke
ZlepSeni zobrazeni cilového objemu, zdokonalilo se planovani radioterapie a bylo
umoznéno kontrolovat pozici pacienta pfimo pfed ozarenim. Diky tomu lze Setfit
zdravé okolni tkané, zvysit davku v cilovém objemu a tim tak zlepsit lokalni kontrolu
nadoru (Vybiralova a Feltl, 2009, s. 303-305).

Lze si tedy poloZit otazku: Jaké jsou nejnovéjsi poznatky o technikach IMRT a

IGRT, jejich planovani a vyuziti v praxi?

Cilem bakalafské prace bylo shrnout dohledané publikované poznatky o
radioterapii s modulovanou intenzitou a radioterapii fizené obrazem. Dale byly

stanoveny tyto dilCi cile:
Cil 1: Pfedlozit poznatky o principech technik IMRT a IGRT.
Cil 2: Predlozit poznatky o planovani radioterapie pomoci téchto technik.
Cil 3: Predlozit poznatky o uplatnéni téchto technik v klinické praxi.

Pro uvedeni do problematiky byla pouzita tato vstupni studijni literatura:

1. ADAM, Zdenék, Marta KREJCI a Jifi VORLICEK. Obecna onkologie. 1. vyd.
Praha: Galén, 2011, 394 s. ISBN 978-80-7262-715-8

2. BINAROVA, Andrea. Radioterapie. 1. vyd. Ostrava: Ostravska univerzita v
Ostravé, Fakulta zdravotnickych studii, 2010, 253 s. ISBN 978-80-7368-701-4.

3. DOROTIK, Jan. Radioterapeutické pristroje. 1. vyd. Ostrava: Vysoka $kola
banska - Technicka univerzita, 2007, 119 s. ISBN 978-80-248-1376-9.

4. SLAMPA, Pavel. Radiacni onkologie v praxi. 4. aktual. vyd. Brno : Masarykdv
onkologicky ustav, 2014. 275 s. ISBN 978-80-86793-34-4.

5. SLAMPA, Pavel a Jiti PETERA. Radiaéni onkologie. 1. vyd. Praha: Galén,
2007, s. 457 s. ISBN 978-80-7262-469-0.

Informace byly ziskany na zakladé reSersni ¢innosti, ktera probihala v obdobi od
listopadu 2015 do dubna 2016. Pro vyhledavani byla pouzita tato klicova slova:

radioterapie, IMRT, IGRT, vicelamelovy kolimator, verifikaCni metody,
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planovani IMRT, karcinom prostaty, nadory hlavy a krku. K vyhledavani byly pouzity
databaze Medvik, PubMed a EBSCO. Celkem bylo nalezeno 88 ¢lanku, z nichz bylo
pro tvorbu bakalarské prace pouzito 12. Zbyvajici ¢lanky nebyly pouzity protoze

nesplnily kritéria, jejich obsah nebyl dostacujici nebo byly duplicitni.



1 Radioterapie s modulovanou intenzitou

PFi této technice je svazek zarfeni pfizpusoben tvaru cilového objemu a je
upravena i jeho intenzita. Pomoci radioterapie s modulovanou intenzitou Ize dosahnout
znacného Setfeni zdravych tkani diky moznosti ozafovat i geometricky slozité cilové
objemy (Adam et al., 2011, s. 113). Podminkou pouziti této techniky je dostupnost
linearniho urychlovace s mnoholistovym kolimatorem (multileaf collimator, MLC) (viz
pfiloha €. 1). Ten se nachazi na hlavici linearniho urychlovace a jeho funkce spociva
ve zmeéné polohy lamel do pfedem danych pozic, ¢imz dochazi ke kolimaci svazku
zareni a modulaci jeho intenzity. Jednotlivé lamely jsou na koci zaoblené a na stranach
do sebe zapadaji pomoci vy&nélkld. Pohyb kazdé lamely je nezavisly na ostatnich a je
zajistén elektromotorem (Binarova, 2010, s. 32-33). Lamely maji v izocentru Sifku od
5 do 12,5 mm (Slampa et al., 2007, s. 427). Mnoholistovy kolimator je tvofen az
osmdesati pary téchto lamel a dokaze formovat pole do libovolného tvaru (Rozman,
2006, s. 279).

1.1 Linearni urychlovaé

Pro svou vSestrannost, pfesnost, efektivnost a spolehlivost se stal zakladnim
radioterapeutickym pfistrojem na vétSiné pracovist. Linearni urychlovac se sklada ze
Ctyf zakladnich €asti, a to z modulatoru, zdroje elektrond, vysokofrekvencéniho zdroje
a urychlovaci struktury (Dorotik, 2007, s. 46).

Modulator je napajen z rozvodné sité, generuje vysokonapétove pulzy
k napajeni vysokofrekvencniho zdroje a elektronové trysky. Byva umistén bud u
urychlovaci sekce, v €asti, kde je tato sekce upevnéna, nebo ve skfini v blizkosti
urychlovace. Zdroj elektront, tedy elektronové délo nebo elektronova tryska, vstfikuje
elektrony v pulzech o délce mikrosekund a energii 15-40 keV do urychlovaci
struktury, kde jsou urychleny na danou energii. Jako vysokofrekvenéni zdroj je
uzivan bud magnetron, nebo klystron. Magnetron se vyuziva u urychlovacu pro nizké
a stfedni energie, klystron u vysokoenergetickych. Magnetron i klystron vyuziva
nékolik mikrovinnych dutin s magnetem, ktery ovlada svazek elektrond. K buzeni
mikrovinné energie v dutinach se pouziva svazek elektronl z katody. Zesilené
mikrovinné zareni je vedeno do vinovodu spojujiciho zdroj mikrovinného zafeni
s urychlovaci strukturou. Elektromagnetické vinéni s frekvenci 3 GHz, jehoz zdroj je

mikrovinné zafizeni, urychluje elektrony vstfikované z elektronové trysky. Takto



urychlené elektrony jsou zachyceny v urychlovaci a shlukovany urychlujicim
elektrickym polem v optimalni fazi cyklu mikroviny tak, aby byly pfesné urychlovany.
Urychlovaci struktura, neboli urychlovaci vinovod, sestava z nékolika specificky
vytvarovanych médénych mikrovinnych rezonanc¢nich dutin, které jsou spojeny

v celek. Jeji ukol spoc€iva v urychleni elektront na pozadovanou energii. Ma dvé
funkce, shlukovaci a urychlovaci. Na za¢atku urychlovaci struktury se rychlost
elektronl prudce zvysuje, v druhé Casti se jiz jejich rychlost pfiblizuje rychlosti svétla,
takze dalSi zrychleni je jen velmi malé (Dorotik, 2007, s. 55-58). Pfi vystupu

z urychlovaci struktury jsou urychlené elektrony ve tvaru tenkého rovnobézného
svazku. Ten je poté naveden do staCeciho magnetu, tzv. bendingu, ktery svazek
staci po kruhové draze o 90° nebo 270°. To zpUsobi, ze drahy elektrond jsou ohnuté
s riznym polomérem, v zavislosti na jejich energii a rychlosti (Rozman, 2006, s. 271).
Elektrony s poZzadovanou energii dale bud dopadaji na kovovy ter€ik, kde srazkami
s atomy terCiku generuji brzdné zafeni, nebo jsou pfimo vyuZity k terapii. V tom
pripadé vSak musi byt nejdfive rozptyleny na tenké kovové félii (Dorotik, 2007, s. 55-
58). Vznikly divergentni svazek je tvofen takfka monoenergetickymi elektrony. Tvar
svazku je poté ménén kolimacnim systémem a pfidatnymi tubusy (Rozman, 2006, s.
271). Také rozdéleni intenzity svazku fotonového zafeni musi byt homogenizovano,
protoZe vystupuje z terCiku ve tvaru laloku. K tomuto ucelu se pouziva
homogenizacni filtr, ktery se vlozi do drahy svazku zareni (Dorotik, 2007, s. 58).
Takto homogenizovany svazek vystupujici z hlavice ozafovace je dale tvarovan
clonami kolimatoru (Slampa et al., 2007, s. 48).

Konstrukce linearniho urychlovace je stavéna tak, Ze centralni osa svazku
zareni mifi vzdy, nezavisle na poloze gantry, do izocentra, které se nachazi
nejCastéji ve vzdalenosti 100 cm od zdroje zafeni. K pfisluSenstvi urychlovace patfi
klinové a kompenzacni filtry, individualni bloky nebo tubusy pro vyuZiti elektronového
svazku. PFisluSenstvi se fixuje ke kolimaénimu zafizeni pomoci specialnich nastavcu.
Nepostradatelnym vybavenim je polohovatelny stil, fixaCni pomucky a zaméfovaci
lasery, které emituji paprsky ve tfech navzajem kolmych rovinach a jejich prisecik
uréuje izocentrum (Slampa et al., 2007, s. 48-49).

Mezi vyhody linearniho urychlovace patfi dobré geometrické parametry,
stalost davkoveého pfikonu, reprodukovatelnost absorbované davky, vysoka energie

fotond, ostré ohraniceni svazku, moznost vyuZit k terapii fotony i elektrony, radiacni
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bezpecnost, Siroka Skala klinického uplatnéni a vyuZziti rdznych pfidatnych zafizeni,

napf. mnoholistového kolimatoru (Slampa et al., 2007, s. 49).

1.2 Princip techniky IMRT

Obecné je radioterapie s modulovanou intenzitou rozdélena na dvé zakladni
techniky, a to na techniku s fixni polohou hlavice a techniku s rotaci hlavice (Slampa
et al.,, 2007, s. 427). Technika s fixni polohou ozafovaci hlavice je potom dale
rozdélena na metodu step and shoot a sliding windows (Slampa et al., 2007, s. 427).
Pfi rezimu step and shoot (tzv. pferuSsovaném) se lamely mnoholistového kolimatoru
pohybuji pouze pokud je zafeni vypnuto. Po nastaveni kolimatoru do pozadované
pozice se ozafovaci rezim opét spusti. Oproti tomu pfi technice sliding windows (tzv.
kontinualnim rezimu) lamely kolimatoru méni poZadovany tvar bez pferuSeni zareni a
ke zméné davkového pfikonu tedy dochazi v pribéhu ozafovani (Binarova, 2010, s.
80-81).

Techniky pfi rotaci hlavice se déli na sekvenéni, sliding windows a tomoterapii.
Pfi sekvencni rotaci hlavice (oznaCovana jako IMAT - rota€ni terapie se sou€asnou
modulaci intenzity) dochazi sou¢asné k pohybu hlavice ozafovace, lamel kolimatoru
(které mohou mit rychlost az 50 cm/s) a posunu stolu, ¢imz se moduluje svazek dle
pozadavku. Velikost ozafovaného objemu neni zavisla na velikosti primarniho pole
ozarovace, protoze po jednom kyvu (a ozafeni objemu o tloust’ce 2 cm) dojde k posunu
stolu a dochazi k ozafeni dalSiho objemu. Béhem techniky rotace hlavice — sliding
windows dochazi k pohybu lamel a kyvu hlavice bez pferuseni ozareni. Posledni
technika kombinuje metodu aktivni kontroly dychani s pohybem stolu (Slampa et al.,
2007, s. 428).

Princip modulace intenzity svazku

Matice obsahuje 3 x 3 objemové elementy a nékteré z nich je tfeba ozafit jinou
davkou. K tomu slouzi tzv. BOX technika, kdy je kazdé pole rozdéleno na tfi svazky,
které jsou z kazdého sméru ozafeni podle pozadavku zeslabené (napf. MLC lamelou).
Vysledné davkové rozloZeni neni Uplné stejné jako pozadované, a to z toho duvodu,
Ze objemovych elementu jsou tisice a pole nejsou protilehla, takze vypodctu jsou stovky.
Vypocet se provadi tak, Ze jsou nahodné vygenerovany body v oblasti zajmu, které
jsou od sebe vzdaleny maximalné 10 mm. Jednotlivé svazky jsou pak rozdéleny na
paprsky, pro které je v kazdém bodu vypoltena davka. K posouzeni souhlasu

planované a vypocitané davky slouzi tzv. objektivni funkce, coz je soucet druhych
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mocnin rozdild mezi pozadovanou a vypoc¢tenou davkou. Je snaha dosahnout minima
této funkce (Slampa et al., 2007, s. 429).

Parametry pro uvodni nastaveni linearniho urychlovace

MLC transmise — zméfeni pruniku zafeni lamelami kolimatoru je dulezité,
protoze toto zareni se podili na celkové davce asi dvéma procenty;

Presnost nastaveni pozic lamel

Dozimetricka separace lamel — na konci lamely kolimatoru pronika vice zareni,
které prispiva k celkové davce;

Zkousky provozni stalosti — dochazi pfi nich k ovéfovani funkce lamel MLC pfi
rozdilnych rezimech. VétSinou se provadi filmovou dozimetrii;

Ovérovani planl pacientl — o pouziti techniky IMRT musi byt rozhodnuto jesté

pred pFipravou pacienta k radioterapii (Slampa et al., 2007, s. 429-430).

Ozarovaci podminky

Ovliviiuji vysledek 1éCby a proto je dllezita znalost jich i jejich vzajemnych vztaha.

Patfi mezi né kvalita zafeni, ozafovaci vzdalenost, ozafované pole, ozafovany objem

a ozafrovaci €as (Binarova, 2010, s. 46).

Kvalita zafeni a jeho filtrace. Druh zafeni ovliviiuje vysledny léCebny efekt
terapie, nejCastéji je pouZito elektromagnetické zareni a korpuskularni zareni.
Se zvySujici se energii zafeni se snizuje jeho absorpce ve tkani, zmensSuje se
vyznam rozptylu a podilu sekundarniho zafeni. Je nutné odstranit z
elektromagnetického zareni korpuskularni slozku a zafeni jinych vinovych
délek, k ¢emuz slouzi filtry. Ty se rozdéluji na primarni, sekundarni a klinové
filtry. Primarni filtry urCuji spektrum zafeni, sekundarni filtry odstranuji
sekundarni zareni a klinové filtry méni izoddzni kfivky v urcitém uhlu. Ke zméné
izod6z slouzi také bolus, ktery vyrovnava zakfiveni povrchu, ale jeho
nevyhodou je zvy$eni povrchové davky;

S narUstajici ozafovaci vzdalenosti se zvySuje procentualni relativni hloubkova
davka, snizuje se davkovy pfikon a narlista ozarovaci ¢as;

Ozafované pole je oblast urcitého tvaru promitajici se na povrch pacienta,
kterou prostupuje zafeni. U IMRT techniky se jeho tvar moduluje pomoci
mnoholistového kolimatoru a na rozdil od konformni radioterapie nemaji pole

staly tvar.
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e Ozafovany objem je stanoven tak, aby byla aplikovana poZzadovana davka a
zaroven se co nejvice Setfily zdravé tkané. Pfi velkém cilovém objemu se
zvysuje riziko nezadoucich projevd radioterapie, naopak pfi malém ozafovaném
objemu Ize navysSit davku pfi minimalnim riziku nezadoucich ucinku;

e Ozarovaci Cas je doba, po kterou dodavame do cilového objemu naplanovanou
davku pro jednotliva ozafovana pole. Vyjadfuje se pomoci monitorovacich
jednotek (MU), jejich celkovy poCet pro dana pole nebyva stejny, protoze zalezi
na uhlu hlavice a na tkanich, kterymi svazek prostupuje (Binarova, 2010, s. 46-
51).

Vyhody techniky IMRT

Vyhodou této techniky je Setfeni zdravych struktur, které ma velky vyznam pro
kvalitu Zivota pacientd. Diky snizeni davky v okolnich tkanich a sou¢asnému zvyseni
davky v cilovém objemu je mozné ozafovat i cilové objemy v blizkosti rizikovych
organu (Binarova, 2010, s.79).

Pfi IMRT je distribuce davky oproti konvencni radioterapii vice heterogenni. Je
mozné ozarovat soucasné jinymi davkami primarni nador i subklinickou chorobu
(Slampa et al., 2007, s. 433).

Nevyhody techniky IMRT

Nevyhodou jsou vysoké technické pozadavky na ozafovaC a planovaci
software, ktery musi umoznovat metodu inverzniho planovani, s ¢imz souvisi vétsi
Casové vytizeni pfi definovani jednotlivych objem( a kladeni velkych naroku na
kvalifikaci personalu. Také je nutné zajistit imobilizaci pacienta v ozafovaci poloze kvuli

reprodukovatelnosti ozareni (Binarova, 2010, s. 79-80).
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2 Radioterapie Fizena obrazem

Radioterapie fizena obrazem (image-guided radiation therapy, IGRT) vyuziva
ke kontrole polohy pacienta pfi ozafovani zobrazovacich metod. Diky informacim o
aktualnich anatomickych pomérech tak lze odhalit odchylky v nastaveni pacienta a
posléze je korigovat, coz vede ke zvySeni pfesnosti ozafeni (Slampa et al., 2014, s.
27).

S rozvojem novych radioterapeutickych metod, které zajistuji lepSi distribuci
davky do cilového objemu a snizeni radiaCni zatéze okolnich tkani, se klade vétsi
dlraz na zajiSténi spravné a pifesné polohy v pribéhu kazdé frakce radioterapie
(Binarova, 2010, s. 97). Pred radioterapii, béhem ni a po ni se pofizuji verifikaCni
snimky, které zobrazuji pozici pacienta. Neslouzi k urCeni ozafovaciho pole, ale Ize
diky nim zjistit nepresnosti v nastaveni a pfipadné je korigovat, pokud jsou
vyznamngjsi. VerifikaCni snimky také slouzi k hodnoceni kvality IéCby tim, Ze
zaznamenavaji informace o |éEbé a geometrickych nepfesnostech. Dale podavaji
informace o zménach velikosti nadoru nebo o pohybech organd. Ty mohou byt
korigovany napf. co nejvétSim znehybnénim pacienta v prubéhu ozafovani, a
verifikacnimi snimky poté muzeme ucinnost téchto korekci hodnotit. Znalost zmén
probihajicich béhem IéCby je také nutna k vyvoji novych lIé€ebnych strategii (Dawson
a Sharpe, 2007, s. 42).

2.1 Zobrazovaci techniky

Jako zobrazovaci technologie je nejCastéji vyuzivano portalové snimkovani a
Cone-beam CT (Slampa et al., 2014, s. 27). MdzZe byt ale vyuzita verifikace pomoci
ultrazvuku, megavoltazniho spiralniho CT, diagnostického CT, statického

rentgenového obrazu, fluoroskopie, €i dozimetrie in vivo (Binarova, 2010, s. 104-108).

Portalové snimkovani

Portalové snimkovani (elektronicky portalovy zobrazovaci systém, EPID) tvofi
ploSny detektor megavoltovych fotonu umistény naproti zdroji terapeutického zareni.
Po nastaveni pacienta do dané polohy se detektor vysune a pofidi se pfedozadni a
bocna projekce. Tyto snimky se poté srovnaji s tzv. digitalné rekonstruovanym
rentgenogramem (DRR), ktery vychazi z CT fezl. Pfestoze jsou snimky provedené
pomoci EPID méné kontrastni nez digitalné rekonstruované rentgenogramy, lze

provést porovnani pozice pomoci struktur kosti, které jsou zfetelné viditelné na obou
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snimcich (Vybiralova a Feltl, 2009, s. 305). Toto porovnani je bud automatické, nebo
ruéni a odchylky v poloze pacienta jsou dany &iselné ve tfech osach (Slampa et al.,
2014, s. 27). Faktory, které ovlivriuji kvalitu zobrazeni jsou kontrast, pomér signal-Sum
a rozliSovaci schopnost. Kontrast je nejvétSim omezenim portalového snimkovani. Je
zavisly na energii zareni, sloZzeni vySetfované tkané a na technickych parametrech
detektoru. NizSi kontrast je zpusoben Comptonovym rozptylem, ktery prevlada jiz pfi
energii zafeni 20 keV u mékkych tkani a 50 keV u kosti (Binarova, 2010, s. 98-99).

XVI

XVI (X-ray volume imaging, elektronické zobrazovaci zafizeni, EID) je
verifikaCni metoda, pfi niz jsou flat panel a rentgenka umisténé vuci hlavici ozafovace
v uhlu 90°, resp. 270°. Pomoci této soustavy je mozné provést cone-beam CT (systém
vykona rotaci 360°), nebo half cone-beam CT (rotace 205°) (Binarova, 2010, s. 101).
Pfi cone-beam CT (CBCT, kilovoltazni vypocetni tomografie s kuzelovitym svazkem)
se pomoci rentgenového paprsku konického tvaru provede pfi jedné rotaci série
snimkd, na jejichz zakladé je zrekonstruovan trojrozmérny snimek. Rezy z CBCT jsou
bud automaticky, nebo manualné porovnavany s fezy z planovaciho CT. Pfi
vyhodnoceni dochazi ke srovnavani kosténych struktur nebo stupnid Sedi bud pomoci
softwaru uvnitf tzv. clipboxu (oblasti zajmu), nebo totéz provadi personal. Nasleduje
pfipadna korekce pozice pacienta (Slampa et al., 2014, s. 27). Vyhodou oproti
portalovému snimkovani je zobrazeni i mékkych tkani, jejichZ porovnani je v nékterych
situacich vyhodnéjSi nez porovnani na zakladé kosténych struktur (VoSmik et al., 2012,
s. 250). DalSi vyhoda spociva v tom, ze velikost vysledného snimku v transverzalnim
fezu mUze dosahovat az 50 cm a v kraniokaudalnim rozméru 25 cm, ale pfitom je doba
snimkovani kratka (asi 35-100 sekund). Naopak nevyhodou je, Ze kvalita snimku je
horSi nez pfi vyuziti CT simulatoru a vySetfeni pfedstavuje pro pacienta dalSi radiani
zatéz (Vybiralova a Feltl, 2009, s. 306).

Moznosti softwaru XVI je také natoCeni statického ploSného RTG obrazu
(PlanarView). Ten vznika akvizici vice rentgenovych snimku, nejcastéji péti, které se
zprimeéruji. Poté se srovnava s DRR. Vyhodou oproti portalnimu zobrazeni je lepsi
rozliSovaci schopnost a vétsi velikost zobrazovaného pole (field of view, FOV), které
neni limitovano polohou lamel kolimatoru. To je ale zaroven i nevyhoda, protoze nelze

zkontrolovat pozici lamel MLC (Binarova, 2010, s. 104).
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Ultrasonografie

Verifikace pomoci ultrazvuku je vhodna u porovnani mékkych tkani. Je levna a
dobfe dostupna (Vybiralova a Feltl, 2009, s. 306). Vyuziva se napf. u nadoru prostaty.
Zobrazeni probiha pomoci transabdominalniho systému, ktery se sklada
z transduceru polozeného na bficho pacienta, a lokalizaéni technologie (optical
tracking), ktera zaznamenava zmény izocentra. Nevyhoda je horSi kvalita obrazu u
obéznich pacientl nebo pfi vétSim mnozstvi plynu ve stfevech (Binarova, 2010, s.
105).

Megavoltazni spiralni CT (MVCT)

Je vyuzivano u pfistroji na tomoradioterapii, kdy je v jednom pfistroji obsazen
jak terapeuticky linearni urychlovac¢, tak vypocetni tomograf pro verifikaci. Misto
rentgenky je tedy vyuzit linearni urychlova€ s maximalni energii 6MeV, ktery produkuje
fotonové zareni v rezimu ,low dose®, tedy se snizenou energii a intenzitou svazku.
Béhem rotace linearniho urychlovace a detektorl je v pohybu i stul s pacientem, a to
bud helikalng, nebo spiralné. Vyhoda této metody spociva v nepfitomnosti dalSiho
zobrazovaciho zafizeni k verifikaci (napf. kilovoltazniho zdroje) a v redukci kovovych
artefakti. Nevyhodou je nizka zobrazovaci schopnost, kontrast a pomér signal-Sum
(Binarova, 2010, s. 88), a také vyssi radiacni zatéz oproti kilovoltaznimu zobrazeni
(Vybiralova a Feltl, 2009, s. 306).

Vypocetni tomografie

Dal8i metoda verifikace pfedstavuje diagnosticky CT pfistroj umistény pfimo
v ozafovné (tzv. CT-on-Rails). Po nastaveni pacienta do ozafrovaci polohy se stul
premisti ke gantry CT. To je umisténo bud naproti linearnimu urychlovaci (rotace stolu
je potom v uhlu 180°), nebo na pravé i levé strané (rotace stolu je 90°). Po nastaveni
stolu se pohybuje uz jen gantry. Nevyhoda je nizsi kvalita obrazu kvuli vibracim, ke
kterym dochazi pfi pohybu gantry, horSi kontrast snimku a nutnost dvou laserovych
zameérovacich systému (pro linearni urychlovac i pro CT) (Binarova, 2010, s. 106).

Pro sledovani pohybujicich se nadort byla vyvinuta technika tzv. sledovani
nadoru v realném Case, ktera vyuZziva kilovoltazni fluoroskopie instalované v ozarovné.
Pfi ni dochazi ke spusténi linearniho urychlovace pouze kdyZ jsou kontrastni markery
umisténé v pfedem definovaném objemu, coz umoziuje vétsi Setfeni zdravych tkani
(Dawson a Sharpe, 2007, s. 44).
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Dozimetrie in vivo

Pfredstavuje posledni krok ovéfeni ozafovaciho planu a aplikace radioterapie.
Aplikovana davka se méfi pomoci termoluminiscenénich dozimetrd (TLD), nebo
polovodiCovych detektorl umisténych do stfedu pole na povrch pacienta. Zméfena
davka se poté porovna s planovanou davkou a jejich relativni odchylka nesmi
presahnout tolerancni hodnotu, ktera je obvykle pét procent (Binarova, 2010, s. 108).
Pri radikalni radioterapii je doporuceno méreni provadét na vSech polich opakované,

napk. jednou tydné (Slampa et al., 2007, s. 56).

2.2 Vyhodnoceni verifikaénich snimkt

Velikost odchylky mize byt vyhodnocena bud on-line, nebo off-line (Vybiralova
a Feltl, 2009, s. 306). Vyhodnoceni odchylek, at uz on-line nebo off-line, umoznuje
zménu ozarovaciho planu v prabéhu IéCby individualné pro kazdého pacienta diky

informacim ziskanych technikou fizeni obrazem (Dawson a Sharpe, 2007, s. 46).

On-line hodnoceni

PFi vyhodnoceni snimku on-line je u prvniho nastaveni pacienta pfitomen |ékaf,
ktery zkontroluje verifikaéni snimky, rozhodne, zda je nutné provést korekci nastaveni
pacienta pfed ozarenim a feSi pfipadné nejasnosti v nastaveni. V pribéhu radioterapie
hodnoti kontrolni snimky jiz sam radiologicky asistent a pfi pfekroCeni stanovené
tolerance provede korekci polohy stolu. Pfi odchylkach do 10 mm mdze provést posun
stolu sam, vys8i odchylky konzultuje s Iékafem. Také opakované provedené snimky
vyhodnocuje radiologicky asistent. Pfi pfetrvavajici odchylce pfekresli znacky dle nové
nastavené pozice a naplanuje dalSi kontrolni snimkovani pred nasledujici frakci.
Korekce pozice stolu, pfekresleni znaek nebo dalSi kontrolni snimek pak zada do
systému. Radiologicky asistent muze snimkovani pfidat, pfesunout na jiny den nebo
zrusit, ale pouze pokud nedojde k pferugeni pravidelnych kontrol nastaveni (Slampa
et al., 2014, s. 28). Vysoce pfesna aplikace zafeni pfi vyuZziti on-line adaptivni
radioterapie mlze byt lakava, ale vyuziti pouze této metody muize pfinaset zatizeni pfi
planovani, aplikaci a hodnoceni radioterapie, které je neumérné klinickému pfinosu.
Musi byt brany v potaz klinické potfeby, pozadavky na kvalitu zobrazeni, u€innost a
technologickou podporu, na pracovniky a uzivatelskou vstficnost (Dawson a Sharpe,
2007, s. 49). Vyhodnoceni on-line je vhodné u nadori nachazejicich se blizko
kritickych struktur nebo pfi aplikaci vy$Sich davek zafeni béhem snizeného poctu frakci
(Dawson a Sharpe, 2007, s. 46).
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Off-line hodnoceni

Pfi off-line verifikaci se pofizené snimky nevyhodnocuji okamzité, ale analyza
se provede az po ziskani vice po sobé jdoucich zobrazeni. Jsou vyhodnoceny
nahodné a systematické chyby v uloZzeni pacienta (Vybiralova a Feltl, 2009, s. 306).
Tyto chyby jsou korigovany a je vytvofen novy ozarovaci plan, ktery upravuje
ozarovaci polohu, méni tvar clon nebo jednotlivych poli (Binarova, 2010, s. 85). Se
stoupajicim poctem frakci se zvySuje statisticka spolehlivost off-line hodnoceni. Pouziti
této strategie je vyhodné v protokolech, které snizuji velikost ozafovaného objemu
podle pravdépodobnosti nahodnych chyb u konkrétniho pacienta, vychazejici z

verifikacnich snimkd (Dawson a Sharpe, 2007, s. 46).

2.3 Vyhody IGRT

Diky snizeni odchylek v nastaveni pozice pacienta je mozné zmenSit lem
v planovacim cilovém objemu a tim redukovat objem ozafené okolni tkané (Dawson a
Sharpe, 2007, s. 46).

Diky zmenSeni objemu ozafované zdravé tkané se mize snizit riziko moznych
nezadoucich uc€inkd v téchto oblastech. Eskalace davky v cilovém objemu zase muze
zvysit pravdépodobnost kontroly nadoru. Obecné Ize diky fizeni radioterapie obrazem
zvySit pravdépodobnost aplikace planované davky a snizit pravdépodobnost minuti
cilového objemu (Dawson a Sharpe, 2007, s. 47).

Diky vysoké mife Setfeni zdravych tkani je také mozna bezpecna aplikace
vysokodavkovanych hypofrakcionovanych nebo zkracenych rezimua radioterapie, pfi
kterych je mozné Iépe vyuZzit techniku, uSetfit naklady a jsou pro pacienty pfijatelnéjsi.
Je také mozné vyuzit radioterapii k 1éEbé nadorl, u kterych to v minulosti nebylo
mozné, napf. u neresekovatelnych nadoru jater lze pouzit vysokodavkovanou
konformni radioterapii (Dawson a Sharpe, 2007, s. 42).

Radioterapie fizena obrazem pfispéla k tomu, Ze velikost geometrickych chyb a
pohybu organi béhem IéCby je zfeteln&jSi nez dfive. Napfiklad zmény v pozici nadoru
vuci skeletu béhem nadechu a vydechu. Takovy pohyb miZe zpusobit pokles davky v
cilovém objemu a zvySeni davky v okolnich tkanich. Moznym feSenim je opakované
zadrzovani dechu béhem ozéafeni (Dawson a Sharpe, 2007, s. 46). Diky moderni
technice je mozné spustit zafeni jen v urcitych fazich dychani nebo sledovat pohybuijici
se cile béhem dychani. Pfi pouziti téchto technik je pro zajisténi kvality nezbytné Casté
pofizovani verifikacnich snimkd (Dawson a Sharpe, 2007, s. 42).
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Diky modernim zobrazovacim technikam Ize provést fuzi CT skenu se snimky
z dalSich vysSetfovacich metod, jako napf. MR (magneticka rezonance), PET
(pozitronova emisni tomografie) nebo SPECT (jednofotonova emisni vypocetni
tomografie). Toto slouCeni obrazlt pfinese dalSi udaje o prostorovém rozlozeni a
pohybu nadoru i okolnich struktur (Dawson a Sharpe, 2007, s. 43). Je také mozné
sledovat viabilitu a funkci tkani, at' uz nadorovych nebo zdravych, coz by umoznilo
posoudit odpovéd nadoru nebo reakci zdravych tkani jeSté béhem radioterapie
a pfipadné dle potfeby |éCbu pozménit (Dawson a Sharpe, 2007, s. 49). Slouceni
obraz(i z rdznych zobrazovacich modalit je naro¢né kvili odliSnostem v poloze
pacienta a pohybum organl pfi jednotlivych vySetfenich. Nékteré metody, napf.
hybridni PET/CT, ziskavaji anatomickeé i funkéni informace pfi jediném vysetieni, ¢imz
je usnadnéno slouceni s planovacim CT (Dawson a Sharpe, 2007, s. 43).

Diky tomu, Ze radioterapie fizena obrazem umozniuje pfesnéjsi aplikaci davky
do planovaného cilového objemu a vétsi Setfeni zdravych tkani, lze pomoci
pfipadnych klinickych studii vyuZzivajicich tuto techniku lépe porozumét vlivim
radioterapie, davek zareni, faktorim ovliviiujicich kontrolu nadoru a riziko vzniku

komplikaci (Dawson a Sharpe, 2007, s. 48).

2.4 Nevyhody IGRT

| pfes fadu pfinosi ma technika IGRT také sva omezeni. Geometrické
nepresnosti nastaveni mohou zpusobit, Ze davka v cilovém objemu bude podstatné
nizsi nez je naplanovano a naopak davka ve zdravych tkanich bude vysoka. To lze
minimalizovat pfesnym nastavenim polohy a pfipadné redukci dychacich pohybl
pacienta. Potfeba presnosti se jesté zvySuje se snizujicim se poctem frakci a zvySenim
biologické davky, napf. pfi stereotaktické radioterapii (Dawson a Sharpe, 2007, s. 42).

Klinicky pfinos novych technik radioterapie neni snadné presné popsat, protoze
chybi randomizované udaje o 1é¢bé pacientl radioterapii bez fizeni obrazem a s ni.
MoZnosti jsou pfesné provadéné prospektivni studie, které mohou zhodnotit jak
techniku IéCby a vyskyt recidiv, tak celkovy klinicky pfinos zobrazovani pfi planovani a
aplikaci radioterapie (Dawson a Sharpe, 2007, s. 48).

Nevyhodou je také zvySeni radiacni zatéze kvuli pofizovani verifikacnich
snimku. Davka zareni, kterou pacient obdrzi pfi snimkovani, je sice velmi mala oproti
davce pfi samotném ozafovani a pravdépodobné neni klinicky vyznamna, ale pro

pfesné hodnoceni rizika aplikace nizkych davek je potfeba dlouhodobé sledovani
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pacientd lé€enych modernimi metodami, zejména téch v mladSim véku (Dawson a
Sharpe, 2007, s. 49).

Dalsi omezeni spocCiva v nebezpecCi chybného zmensovani bezpecnostnich
lemU pfi nespravném vyuziti techniky. A pfi stale vétSi presnosti IéCby vyvstavaji
nebezpedi napfiklad v chybném konturovani cilového objemu (Dawson a Sharpe,
2007, s. 49).
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3 Planovani radioterapie

Pfi planovani musi byt splnéna hlavni zasada radioterapie, a to aplikovat
dostateCnou davku zareni do nadorového loziska pfi maximalnim Setfeni zdravych
tkani. K tomu je nutné odpovidajici technické zazemi (Slampa et al., 2007, s. 53).

Na zakladé typu a rozsahu nadoru, biologického stavu pacienta a pfidruzenych
onemocnéni je stanoven cil ozafeni (radikalni, nebo paliativni |éCba, pfipadna
kombinace s jinym typem IéCby). Dale je stanoven cilovy objem a rizikové organy,
davka a jeji frakcionace, je vybran vhodny zdroj zafeni a technika ozareni, vypracuje
se izoddzni plan a provede se simulace ozarovacich poli. V neposledni fadé se data
zadaji do verifikaéniho systému, provede se verifikace ozafovanych poli a

dozimetricka kontrola (Slampa et al., 2007, s. 53)

3.1 Algoritmus pripravy radioterapie

Pfed samotnym planovanim radioterapie jsou pacientovi na vstupnim pohovoru
s radiacnim onkologem podany informace o ddvodu lécby, zvolenych metodach
radioterapie, dale o potencialnich komplikacich a moznostech jejich prevence
(Binarova, 2010, s. 34).

Nasleduje planovaci CT vySetfeni, planovani I1éEby, simulace a samotna

realizace ozarovaciho planu (Binarova, 2010, s. 34).

Planovaci CT

Pfi vySetfeni je pacient v poloze, kterou bude zaujimat pfi samotném ozareni.
Méla by pro néj byt dostateCné pohodina, aby v pribé&hu ozafeni nedochazelo
k nezadoucim pohybum. Popis polohy by mél byt patficné zaznamenan, aby byla
zajisténa jeji reprodukovatelnost. K zajisténi polohy se vyuziva komeréné vyrabénych
fixaCnich pomucek, klinG, pols§tafd ¢ individualnich  fixaCnich masek
z termoplastického materialu, které namocenim do teplé vodni lazné zméknou a
pfilozenim na kizi pacienta se vytvaruji do poZzadovaného tvaru. Pfikladem jsou masky
pro fixaci hlavy nebo panve. Hlavova maska ma dvé varianty — jedna slouzi pouze pro
fixaci hlavy, druha fixuje hlavu i s rameny (viz pfiloha €. 2). Poloha hlavy se upravuje
pomoci podhlavovych klinovych podlozek bud do pfedklonu, rovné pozice, nebo do
zaklonu. Panevni maska fixuje oblast panve, vyuziva se pfi ozafovani nadoru prostaty
(Binarova, 2010, s. 34-36). PomUlcky musi byt omyvatelné a povrchy ¢asti, které se
dotykaji pacienta, zdravotné nezavadné. Casti pomticek, které zasahuji do svazku
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zareni, by ho mély absorbovat co nejméné, nebo by absorpce méla byt definovana
(Dorotik, 2007, s. 20).

Podle anatomickych struktur se provede lokalizace nadorového objemu a na
kUzi se zakresli znacCky, které definuji soufadnicovy systém k pfeneseni ozafovaciho
planu na télo pacienta. (Adam et al., 2011, s. 119). K vySetfeni se vyuziva klasicky
diagnosticky CT pfistroj. Soucasti je gantry s rentgenkou, systémem detektoru a
kolimacnim systémem, svételné zamérovace, stll pro uloZzeni pacienta, fidici a
zobrazovaci pocita€, obsluzny pult a generator vysokého napéti. BEéhem vySetfeni
provadi rentgenka a detektory rotaci kolem pacienta tak, Ze rentgenka je vzdy naproti
detektorim. Rentgenka emituje uzky svazek zareni ve tvaru véjife, které prochazi
vySetfovanym objemem a dopada na detektory. Ty ho registruji a méni na elektricky
signal, ktery se potom digitalizuje a zpracovava v pocitaci. Pfi vySetfeni se nejdfive na
topogramu (sumacni snimek v pfedozadni nebo bo¢né projekci) vymezi vySetfovana
oblast, dale se provede samotné vySetfeni a CT snimky se poté posilaji do
planovaciho systému. V nékterych pfistrojich jsou jiz pfednastavené parametry pro
snimkovani urcitych anatomickych oblasti, ¢im usnadnuji praci s definovanim
vhodnych skenovacich parametrd pro kvalitni zobrazeni. Vyhodou CT simulatoru
umisténého na pracovisti je nezavislost na diagnostickém oddéleni. Vysetfeni se muze
kdykoliv opakovat a pfipadné ménit ozafovaci plan v kratkém Case (Binarova, 2010,
S. 42-43).

VySetfeni probiha nativné, pfipadné s aplikaci kontrastni latky pro lepsi odliSeni
okolnich tkani (Binarova, 2010, s. 34). Hustota CT fezu je vétSinou 3 mm, minimalné
v8ak 5 mm, a jejich pocCet nad a pod vySetfovanym objemem je oproti standardnimu
vySetfeni vysSi kvdli pfipadnému pouziti nekoplanarniho usporadani poli (ve vice
rovinach). Pfi tomto uspofadani je tfeba kontrolovat, zda pole pokryva ozafovany
objem a zda nevstupuje mimo posledni CT Ffez. V tom pfipadé by sice byl vytvoren
plan, ale homogenita davky by nebyla spravna (Slampa et al., 2007, s. 430). Snimky
z planovaciho CT jsou poslany do planovaciho systému, ve kterém je vytvorena 3D
rekonstrukce (Adam et al., 2011, s. 119).

Planovani lécby
Planovani provadi Iékar a radiacni fyzik, pfipadné se ho u€astni i radiologicky
asistent. Ukolem planovani je optimalizovat pozadavky v aplikaci davky a Setfeni

okolnich tkani (Binarova, 2010, s. 37). Pouziva se planovaci systém, coz je software,
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ktery umozfiuje naplanovat ozareni na snimcich pfenesenych z CT simulatoru.
Moderni 3D systémy pracuji se sériemi CT fezu a provadi planovani v prostoru. Také
prevadi Hounsfieldovy jednotky, se kterymi pracuje CT, na elektronovou denzitu. To je
dulezité pro algoritmy, které podle ni (a tedy rizné homogenity tkani) vypocitaji
objemovou davku (Slampa et al., 2007, s. 53). Na tvod lékaF zakresli na CT skenech
ve vSech tfech anatomickych rovinach kontury cilového objemu a kritickych struktur, a
urCi ulozeni izocentra, které by mélo lezet pfiblizné uprostfed cilového objemu
(Binarova, 2010, s. 37).

Definice cilového objemu

Cilovy objem je oblast, do které se aplikuje co nejvy$Si davka zareni za ucelem
zni€eni nadorovych bunék. Zahrnuje nador (pfipadné lizko po resekovaném nadoru)
a okolni oblast, ve které Ize pfedpokladat populaci nadorovych bunék, byt by byla jen
minimalni. Dale obsahuje bezpecnostni lem, diky kterému bude nador v ozafovaném
poli i pfes fyziologické pohyby (dychaci pohyby, stfevni peristaltika apod.). NejCastgji
uzivanou definici cilového objemu udava report 50 mezinarodni organizace ICRU,
ktera udava cilovy objem k 100% izodoze lezici uprostfed ozafovaného objemu. ICRU
50 také vymezuje tfi zakladni objemy:

e GTV (gross tumor volume), coz je oblast vlastniho nadoru. Je snadno
definovatelna pomoci zobrazovacich metod;

e CTV (clinical target volume, klinicky cilovy objem) sloZzeny z GTV a lemu,
zahrnujiciho potencialni mikroskopické Sifeni, které nelze zobrazovacimi
metodami zjistit;

e PTV (planning target volume, planovaci cilovy objem), ktery zahrnuje CTV a
bezpecnostni lemy. Vnitfni lem (Internal margin, IM) bere v Uvahu fyziologické
pohyby (dychani, peristaltika, polykani, pohyb srdce apod.) a polohu CTV
béhem ozafovani. Lem pro nastaveni (Set-up margin, SM) zahrnuje odchylky
v nastaveni pacienta i vymezeni ozafovaciho svazku. PTV mulze byt velmi
blizko CTV, zavisi na lokalizaci nadoru, zvolené ozafovaci technice a stavu
pacienta. Napfiklad u nadoru hypofyzy jsou v tésné bizkosti, naopak vétsi
rozestup maji u nadoru plic (Binarova, 2010, s. 26).

e Mezi dalsi typy objemu patfi ITV (irradiated target volume), ktery pfedstavuje
ozarovanou oblast, ¢i PRV (planning organ at risk volume, planovaci objem

rizikovych organ(), ktery bere v potaz pohyby rizikovych organt nebo zmény
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jejich tvaru a velikosti, a také nepfesnosti pfi nastaveni pacienta. ICRU dale
stanovila index konformity, coz je pomér léCeného objemu a planovaciho

cilového objemu (Binarova, 2010, s. 27).

Po zakresleni véech objemu se zvoli jednotlivé davky a limity pro okolni tkané
(Burkon, 2012, s. 794). Davka v izocentru je stanovena na 100 %, v planovacim
cilovém objemu (PTV) by se mélo pokryti davky pohybovat v rozmezi 95-107%. Mista,
kde je davka vysSi nez 100 % se nazyvaji hot spots. Mélo by jich byt co nejméné kvali
navyseni davky a riziku pfipadné tkariové nekrdzy (Binarova, 2010, s. 38). Stanovi se
,vaha“, s jakou musi planovaci systém dodrzet jednotlivé limity. NejvysSi vaha pfipada
na cilovy objem a vysokych hodnot dosahuji i nékteré kritické struktury. Poté je
vypocitano rozloZeni davky. Toho planovaci systém dosahne tak, Ze si cilovy objem
rozdéli na objemové jednotky, tzv. voxely, a nejdfive vypocita davku pro kazdy z nich
se shodnou zakladni intenzitou. Svazky jsou dale rozdéleny na malé (tuzkové) svazky
a jejich intenzita se upravuje, dokud neni dosazeno maximalniho pfiblizeni danym
limitdm (Burkon, 2012, s. 794-795).

Pole se vybiraji tak, aby svazky neprochazely kritickymi organy, zpravidla je
zvoleno pét az osm poli. Po optimalizaénim procesu se zvoli plan, ktery nejlépe
odpovida davkové-objemovému histogramu (dose volume histogram, DVH) (Slampa
etal., 2007, s. 430-431). DVH slouzi k hodnoceni homogenity ozafeni, posouzeni, zda
je cilovy objem ozafen dostatec¢nou davkou, a k vypoctu davky v okolnich tkani a
kritickych organech. Na ose x je celkova davka, na ose y objem cilového objemu a
kritickych organd. PFi idealnim rozloZzeni davky by byl tvar histogramu obdélnik
s koncem na sto procentech davky. V realnych podminkach se ale této homogenité
Ize jen pfiblizit (Binarova, 2010, s. 38-39). Vysledny plan se tedy co nejvice pfiblizuje
poZzadovanému davkovému rozloZeni v cilovém objemu a nepiekracCuje limity pro
okolni tkané a kritické organy. Pokud odpovida klinickym pozadavkim a technickym
moznostem, jsou udaje o zplsobu ozareni pfeneseny pfimo do linearniho urychlovace
(Burkon, 2012, s. 794-795)

Simulace

Simulatory jsou pfistroje slouzici k lokalizaci cilového objemu a simulaci
ozarovanych poli. Moderni technika umoznuje tzv. virtualni simulaci, ktera nevyuziva
konvencni simulator a probiha prostfednictvim planovaciho systému bez pfitomnosti

pacienta (Slampa et al., 2007, s. 53).
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Simulace muze byt provedena na konvenénim RTG simulatoru, nebo na CT
simulatoru (Binarova, 2010, s. 40).

RTG simulator pracuje na principu skiaskopie a umozhnuje provadét RTG
snimky. Jeho vzhled se pfiblizuje ozafovacimu pfistroji, aby bylo mozné simulovat
pozici gantry a vymezovat svételnym polem ozafovanou oblast (Binarova, 2010,
s. 41).

CT simulator je diagnosticky CT pfistroj, s jehoZz pomoci Ize zakreslit na kizi
pacienta znaCky podle prostorovych soufadnic (X)Y,Z). Naopak nevyhodna je
nemoznost simulovat svételné pole a pozici hlavice ozafovace, také nelze provést
pfimo verifikacni snimky a pro pacienty muze byt limitujici nutnost projet gantry
pristroje (Binarova, 2010, s. 42-43).

Na simulatoru se ovéfi poloha izocentra, k porovnani se vyuZzivaji digitalné
rekonstruované rentgenogramy z predni a bo¢né projekce (i kdyZz se z téchto poli
neozaruje), protoze pohledy z jednotlivych poli ozafeni byvaji nepfehledné.
Planovanim ziskame tzv. fluenci davky pro kazdé ozafovaci pole, vysledkem jejichz

sloZeni je pozadované davkové rozloZeni (Slampa et al., 2007, s. 431).

Verifika€ni systém

Umoznuje pfenos informaci mezi jednotlivymi prvky zajistujicimi cely proces
ozareni. Software spojuje simulator, planovaci systém a linearni urychlovac. U
kazdého pacienta jsou zadany jeho identifikacni Udaje a ozafovaci predpis. Do
verifikaCniho systému jsou ukladany parametry ozarovacich poli ze simulatoru,
z planovaciho systému pak informace o modifikaci svazku, davce a monitorovacich
jednotkach. Tyto udaje jsou dale pfenaseny do ozarovace, ktery je diky nim schopen
sam nastavovat ozafovaci parametry u konkrétniho pacienta. K posouzeni spravnosti
nastaveni pacienta slouzi verifikacni snimky, které mohou byt ziskany napf. pomoci
EPID nebo tomoterapie. Samotné ozafeni je pak spusténo pouze v pfipadé, kdy
vSechny nastavené parametry (napf. vySka stolu) odpovidaji nebo jsou v daném
toleran&nim rozmezi (Slampa et al., 2007, s. 55).

Verifikacni systém monitoruje pocet frakci, velikost jednotlivé davky na frakci a
celkovou davku, a po ukon&eni ozafovaci série je vygenerovan souhrnny protokol o
prubéhu ozareni, ktery se zaklada do pacientovy dokumentace. VSemi témito kroky
verifika&ni systém zajistuje kvalitu a bezpe&nost provozu (Slampa et al., 2007, s. 55).
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4 Uplatnéni v klinické praxi

Radioterapie s modulovanou intenzitou je doporu€ovana u pacientd, pro které
je pfinosné Setfeni zdravych tkani v okoli PTV a v pfipadech, kdy by nebylo mozné
kvuli prfekroCeni toleranéni davky v rizikovych organech aplikovat letalni nadorovou
davku do celého PTV konvencni a konformni radioterapii. IMRT je také vyhodna
v situaci, kdy diky Setfeni rizikovych organu v okoli ozafovaného objemu Ize davku
v PTV eskalovat, a tim zlepSit lokalni kontrolu nadoru. V souladu s vySe uvedenym
byla tato technika nejdfive vyuzivana u terapie karcinomu prostaty a nadoru hlavy a
krku. Jeji pouziti je ale vhodné v celé fadé dal$ich oblasti (Slampa et al., 2007, s. 433-
434).

4.1 Nadory hlavy a krku

S pfichodem novych technik v poslednich letech se |é€ba nadoru hlavy a krku
méni. K radioterapeutickym schématim se pfidava chemoterapie nebo bioterapie a
zafazuji se alterované frakcionacni rezimy spolu s modernimi technikami, jako je
IMRT, IGRT, simultanni integrovany boost €i adaptivni radioterapie (Burkon, 2012, s.
793).

Duraz je kladen na kvalitu zZivota pacienta, je snaha zlepSsit u€innost IéCby pfi
udrZeni toxicity na akceptovatelné urovni. Pfi planovani IéCby je tedy nutné zvazit rizika
spojena s aplikaci nedostateéné davky do cilového objemu oproti uplné eradikaci
tumoru s rizikem vaznych komplikaci ohrozujicich pacienta na zivoté. Je nutné dbat
na toleran¢ni davky, coz jsou davky zareni, které jesté nezplsobi nezvratné poskozeni
funkce nebo morfologie tkané. Ty zavisi nejen na druhu tkané, velikosti ozafeného
objemu, véku pacienta nebo frakcionaci, ale ovliviiuje je i energie zafeni, pfitomnost
zanétu, zasobeni tkané kyslikem, predchozi IéCba, aplikace radiosenzibilizaCnich latek
¢i individualni citlivost pacienta. Dalezité je omezit vyskyt akutnich nezadoucich reakci,
které by vedly ke snizeni davky nebo zpozdéni ozafovani, a tim k ovlivnéni celé 1éCby.
U pacientl s dobrou dlouhodobou prognézou je také snaha minimalizovat vyskyt
pozdnich nezadoucich u€inka a tim zlepsit kvalitu jejich zivota (Burkoni, 2012, s. 793).

Pouziti IMRT ma velky vyznam u cilovych oblasti konkavniho tvaru nebo
v blizkosti kritickych tkani. Nadory hlavy a krku jsou tedy pro tuto techniku velice
vhodné. Cilové objemy Casto lezi v tésné blizkosti napf. slinnych Zlaz, polykacich cest

nebo michy. Je poukazovano na snizeni akutnich i pozdnich nezadoucich ugink
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radioterapie se zachovanim jejiho léCebného efektu na nador. Napfiklad bylo
potvrzeno vyznamné pfiznivé ovlivnéni rizika pozdni xerostomie diky Setfeni pfiusnich
Zlaz nebo snizeni rizika pozdnich nasledkd charakteru dysfagie diky Setfeni
faryngoezofagealni oblasti (Burkori, 2012, s. 795).

U nadorl hlavy a krku dochazi k systematickym zménam ve tvaru a pozici
nadoru a zdravych tkani, kvuli kterym by mohlo dojit ke snizeni davky v nadoru nebo
zvySeni davky v kritickych organy, napf. v miSe. Je tedy vyhodné pouziti adaptivni
radioterapie, pfi které se berou v potaz anatomické zmény (Dawson a Sharpe, 2007,
S. 48).

Frakcionace

Rozlozeni radioterapie v Case, tzv. frakcionace, je vedle aplikované davky
dulezitym aspektem uc€inku zafeni na tkané. U nadorl hlavy a krku jsou, vedle
standardni frakcionace, vyuzivany alterované (nekonvencni) frakcionaéni rezimy
(Burkon, 2012. 795).
RozliSuji se tyto druhy frakcionace:

e standardni frakcionace, pfi které je davka 1,8-2 Gy aplikovana jednou denné,
pét dni v tydnu;

e hypofrakcionace, pfi které je jednotliva davka vyssi a ozareni probiha méné nez
pétkrat v tydnu;

e hyperfrakcionace, kdy je jednotliva davka nizsi, ale aplikuje se ve vice nez péti
frakcich za tyden, tzn. vicekrat denné. Celkova davka je vysSi nez pfi standardni
frakcionaci kvuli stejné biologické ekvivalenci, celkova doba lé¢by se vyrazné
nemeéni;

e akcelerovana frakcionace, pfi které je ozafeni provedeno v kratSim Case, ale
celkova davka ani pocCet frakci nejsou vyrazné zménény;

e akcelerovana hyperfrakcionace sluCuje vlastnosti hyperfrakcionace a
akcelerované frakcionace (Burkori, 2012, s. 795).

Obecné je pro kurativni radioterapii doporu¢ena standardni frakcionace, tedy
aplikace celkové davky 60-70 Gy po 1,8-2 Gy jednou denné, pét dni v tydnu po dobu
6-7 tydnu. Z nékterych studii v§ak vyplyva, ze pro lokalni kontrolu nador( hlavy a krku
muze byt pfinosné zvySeni celkové davky spolu se zkracenim celkové doby terapie.
Pfi hyperfrakcionaci je vyhodné, ze aplikaci mensSich jednotlivych davek ve vice
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frakcich se zvysi celkova davka, ale zaroven se nepfekroCi toleranéni davky pozdné
reagujicich tkani, jako je napfiklad micha, cévy nebo podkoZzni vazivo. Jejich pfipadné
poskozeni by znamenalo zhorSeni Zivota pacientu po uspésné |éCbé. Toto schéma ma
vySSi biologicky ucinek na nador, ale také zpusobuje vyraznéjsi nezadouci uc€inky
¢asné reaguijicich tkani, jako jsou sliznice a kuze. Jejich oSetfovanim by se méla proto
vénovat zvysena pozornost. Pfi vétSim poctu frakci je také vyS8Si pravdépodobnost, Zze
nadorové buriky prestoupi v dalSi frakci z radiorezistentni faze do radiosenzitivni.
Lécba timto schématem je efektivnéjSi také u hypoxickych bunék, protoze ucinek
hyperfrakcionace neni tolik zavisly na kyslikovém efektu (Burkon, 2012, s. 796).
Vyhoda akcelerované radioterapie spociva v tom, Ze pfi snizeni celkové doby
|éCby dochazi k poklesu regenerace nadorovych bunék mezi frakcemi a tim se zvySuje
pravdépodobnost kontroly nadoru. Snizeni celkové doby nema vliv na poskozeni
pozdné reagujicich tkani, ale Casto se vyskytuji akutni reakce, které vyzaduji snizeni

celkové davky a to ma na |éCbu nepfiznivy vliv (Burkon, 2012, s. 796).

Konkomitantni boost

Spociva v aplikaci 54 Gy po dobu Sesti tydnl pfi jednotlivé davce 1,8 Gy jednou
denné a v poslednich dvou a pul tydnech je pfidana druha frakce o davce 1,5 Gy, ktera
ozaruje mensi cilovy objem. Celkova doba ozareni je tedy zkracena o tyden, coz vede

k lepSi lokalni kontrole a delSi dobé bez pfiznakl nemoci (Burkori, 2012, s. 796).

Simultanni integrovany boost (SIB)

Simultanni integrovany boost je technika, pfi které se navySuje davka pouze
v Casti ozafovaného objemu, ktera je nejvice rizikova, napf. IUzko nadoru nebo
postizené lymfatické uzliny. Ve zbyvajicim objemu je davka standardni. K pouziti této
techniky je nutné mit k dispozici vykonny planovaci systém, linearni urychlovac
umoznujici techniku IMRT a verifikaci polohy pacienta (Burkon, 2012, s. 797).

Vyhody SIB spoc€ivaji vtom, Ze neni nutno béhem lécby slozité zmenSovat
cilovy objem, ve srovnani s konvenénimi technikami je pfi pouziti SIB lepSi konformita
distribuce davky a celkova integralni davka je nizsi, a diky zkraceni celkové doby
ozarovani se v pozdéjSich fazich radioterapie zabrani urychleni repopulace
klonogennich nadorovych bunék (Burkon, 2012, s. 797).

Simutanni integrovany boost je pouzivan k zintenzivnéni IéCby diky zkracené
celkové dobé radioterapie a sou¢asnému podavani konkomitantni chemoterapie. Diky

SIB Ize také zvysit celkovou davku, vzrusta vSak riziko komplikaci. Pfi pouziti této
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techniky se snizuje stupen postradiacni dermatitidy a xerostomie. SIB také vede ke
ZlepSeni lokalni kontroly nadoru a k lepSimu celkovému preZiti oproti aplikaci stejné
|éCby pomoci konvencéni techniky (Burkon, 2012, s. 797).

Adaptivni radioterapie spociva ve tvorbé novych ozafovacich plana v pribéhu
radioterapie, kdy se vlivem napf. zmenSovani nadoru, otoku mékkych tkani nebo ztraty
hmotnosti pacienta méni anatomické poméry. Tyto zmény by mohly znamenat aplikaci
nedostate¢né davky do tumoru a naopak zvétSeni davky v okolnich tkanich (Burkon,
2012, s. 797).

4.2 Karcinom prostaty

Zevni radioterapie karcinomu prostaty v poslednich letech prodélala vyznamny
technologicky pokrok, diky kterému v souCasné dobé zaujima pevné misto po boku
radikalni prostatektomie (Dolezel, 2011, s. 16). Radioterapie je nejvhodné;jsi IéCebna
metoda v pfipadé lokalné pokroCilého onemocnéni a muze byt také alternativni
metodou radikalni prostatektomie u lécby pacientd vysSiho véku nebo pfi

kontraindikaci chirurgické 1é€by (Klementova, 2011, s. 59).

Poloha

Pfi planovani i ozafovani jsou pacienti v poloze na zadech, pro imobilizaci
dolnich koncetin a panve se pouzivaji podlozky pod kolena a nohy (Varasek et al.,
2011, s. 362)

Rizikové organy

Mezi rizikové organy se fadi moCovy méchyF, rektum, bulbus penisu, klicky
tenkého stfeva a hlavice femurtu (Klementova, 2011, s. 59). Davkové-objemové
parametry jsou stanoveny pro PTV, rektum a mocovy méchyr. Nejméné 95 % objemu
PTV obdrzi 95 % pfedepsané davky, maximalné 25 % objemu rekta obdrzi davku 70
Gy, a nejvyse 30 % objemu mocového méchyie obdrzi davku 70 Gy (Vanasek et al.,
2011, s. 362).

Frakcionace

Zakladem je standardni frakcionacni rezim, alternativou mohou byt mirné
hypofrakcionované rezimy (Dvofak, 2014, s. 20).

U karcinomu prostaty byla prokazana zavislost vysledk( 1éEby na aplikované
davce. Obecné Ize tedy fFici, Ze se zvySujicim se poctem nadorovych bunék se musi
zvysSit také aplikovana davka. Radioterapie je indikovana hlavné v pfipadé lokalné
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pokrocilého onemocnéni. U karcinom( prostaty se stfednim rizikem dosahuje asi
70% pravdépodobnosti pétiletého preziti bez biochemického relapsu. OvSem i malé
zmény v aplikované davce zpusobi vyznamny pokles kontroly nadoru. Je tedy na misté
nejmoderngjsi |éCba s eskalaci davky v cilovém objemu. U vysoce rizikovych nadort
je také vhodna radioterapie s eskalaci davky (Kube$, 2010, s. 79-80), a to az na 81
Gy. Je doporucovano ji doplnit androgen deprivacni terapii, trvajici dva az tfi roky.
Kombinace téchto IéCebnych modalit dosahuje lepsSich vysledkl celkového preziti néz
terapie pouze jednou modalitou (Dvofak, 2014, s. 21).

Je vhodné, aby pacienti dodrZovali dietni rezim, ktery spoCiva v omezeni
plynatosti stfev, vyprazdnénim rekta pfed ozafovanim a zajisténi stalé naplné
mocového méchyre. Tento rezim by méli zacit dodrzovat tyden pred planovacim CT a
poté po celou dobu léCby (Vanasek et al., 2011, s. 362-363).

Verifika¢ni techniky

Nepresnosti nastaveni pfi radioterapii prostaty vychazi predevSim z pohybl
prostaty uvnitf panve vlivem ménici se naplné rekta a mo¢ového méchyre, vliv na né
ale mOze mit i rozdilna svalové tenze pacienta, zmény télesné hmotnosti nebo dychaci
pohyby. V souctu mohou tyto chyby pfedstavovat posun az o 2 cm. K verifikaci polohy
v ramci IGRT se vyuzivaji pfedevsim tyto metody:

¢ Kilovoltazni skiagrafické zobrazeni ve dvou projekcich. Nevyhoda je zobrazeni
pouze kosténych struktur, z Cehoz plyne nejistota v aktualni poloze samotné
prostaty;

e Technika implantovanych markeru, ktera spociva v aplikaci zlatych zrn do
prostaty pfi zahajeni planovani. Pfed radioterapii jsou tato zrna zobrazena a
korekce probiha s ohledem na polohu prostaty, ne pouze kosténych struktur.
Vyhodou je pfedevSim znaCna presnost radioterapie a rychlost provedeni.
Nevyhodou je ale nutnost invazivniho zavedeni markera transrektalni cestou;

e Cone-beam CT (viz pfiloha €. 3). Nevyhodou je vysSi naro¢nost na Cas, ale
vyhodna je moznost volby struktur korekce. Je mozné porovnat jak kostni
struktury (Kubes§, 2010, s. 81), tak pfimo mékké tkané, tedy prostatu, rektum a
mocovy méchyr (Vanasek et al., 2011, s. 362).

Nezadouci ucinky
Pfi radioterapii prostaty se objevuje gastrointestinalni a genitourinarni toxicita.
Akutni reakce se projevuiji vétSinou od tfetiho tydne Ié€by a ustupuji za nékolik dnl az
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tydnl po ukonéeni radioterapie (Dolezel, 2011, s. 26). Mezi stfevni potize patfi prajmy,
tenesmy, urgentni defekace a enteroragie. Genitourinarni toxicita se projevuje
dysuriemi, urgentni mikci, inkontinenci a nykturiemi (Klementova, 2011, s. 59).
Chronické ucinky se zacinaji projevovat za tfi az osmnact mésict od skonceni
lécby. Jedna se o poradiacni chronickou proktitidu, ktera se projevuje krvacenim
z rekta nebo tenesmy, poradiacni chronickou cystitidu s pfiznaky hematurie a snizené

kapacity moCového méchyfe, a o poruchy erekce (Klementova, 2011, s. 59).

31



Zaver

Pfehledova bakalarska prace se zabyva sumarizaci dosud publikovanych
poznatkl o technikach radioterapie s modulovanou intenzitou a radioterapie fizené
obrazem. Tyto techniky se do klinické praxe zacaly dostavat v poslednich letech a
jsou vyznamnym pokrokem v radia¢ni onkologii. Protoze IMRT umoziuje pfizpusobit
svazek zareni tvaru loziska, |ze navysit aplikovanou davku v cilovém objemu a
soucasné Setfit okolni zdrave tkané. Diky tomuto zmens$eni radiaCni zatéZze dochazi
ke snizovani rizika vyskytu nezadoucich ucinkud radioterapie. Tato technika ma ale i
sva omezeni. Nepfesnosti v nastaveni pacienta mohou zapficinit, Ze nebude do
cilového objemu aplikovana naplanovana davka a naopak davka v okolnich tkanich
bude pfevySovat limity. Proto byla vyvinuta fada verifikacnich metod, které umoznuji
pofizovat snimky, porovnavat aktualni pozici pacienta s pozici na snimcich
z planovaciho systému a v pfipadé nepfesnosti ji korigovat.

Pfi planovani radioterapie s modulovanou intenzitou se uplatriuje tzv. inverzni
planovani, které klade zvySené technické naroky na software i ozafovac, a znamena
vySSi Casoveé vytiZzeni personalu pfi pfipravé ozarfovaciho planu.

Diky svym benefitim je radioterapie s modulovanou intenzitou uplathovana
napf. u IéEby nadorl hlavy a krku nebo karcinomu prostaty. U nadort hlavy a krku
dochazi diky Setfeni pfiusnich Zlaz ke sniZeni rizika xerostomie, a Setfeni
faryngoezofagealni oblasti snizuje riziko dysfagie. Radioterapie prostaty je
indikovana v pfipadé lokalné pokrocilého onemocnéni a diky technice IMRT dochazi

ke snizeni gastrointestinalni a genitourinarni toxicity.
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Seznam zkratek

3D trojrozmérny

CBCT cone-beam vypocetni tomografie

CT vypocetni tomografie

CTV klinicky cilovy objem

DRR digitalné rekonstruovany rentgenogram
DVH davkové-objemovy histogram

EPID elektronicky portalovy zobrazovaci systém
FOV zobrazované pole

GTV objem vlastniho nadoru

ICRU mezinarodni komise pro radiacni jednotky a méreni
IGRT radioterapie fizena obrazem

IMAT rotacCni terapie s modulaci intenzity

IMRT radioterapie s modulovanou intenzitou
TV ozafovany objem

MLC mnoholistovy kolimator

MR magneticka rezonance

MVCT megavoltazni vypocetni tomografie

PET pozitronova emisni tomografie

PRV planovaci objem rizikovych organ

PTV planovaci cilovy objem

RTG rentgenoveé

SIB simultanni integrovany boost

SPECT jednofotonova emisni vypocetni tomografie
TLD termoluminiscencni dozimetr

XVI X-ray volume imaging
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Seznam priloh

Priloha €. 1: Mnoholistovy KOlIMator. ... ...
Pfiloha €. 2: Maska pro fixaci hlavy aramen.................ooooiiiiiiii i

Priloha €. 3: VerifikaCni snimky panve z cone-beam CT............coiiiiiiiiiiiiien.
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Prilohy
Priloha ¢. 1

Obrazek ¢. 1

Mnoholistovy kolimator
(zdroj: Binarova, 2010, s. 32)
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Priloha ¢. 2

Obrazek ¢. 2

Maska pro fixaci hlavy a krku
(zdroj: Binarova, 2010, s. 36)

Obrazek ¢. 3

Maska pro fixaci hlavy a krku
(zdroj: Binarova, 2010, s. 36)
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Priloha ¢. 3

Obrazek ¢. 4

n reference point = isocenter Slice) 14:35:46.000

VerifikaCni snimky panve z cone-beam CT
(zdroj: Binarova, 2010, s. 86)
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