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ANOTACE

Bakalafska prace se zamétuje na moznosti 1écby karcinomu prostaty, zejména pfi radioterapii.
Teoreticka ¢ast je vénovana vSeobecnym znalostem o prostat¢ a zakladnim informacim
z oboru radiofyziky a radiobiologie. Praktickd cast se zabyva postupem 1é¢by, z oboru
radiofyziky a radiobiologie. Prakticka ¢ast popisuje postup 1é¢by od prvotniho zjisténi

karcinomu az po dokonceni véetné moznych nezadoucich nasledk.
KLICOVA SLOVA

radioterapie, karcinom prostaty, ozafovani, brachyterapie, ionizujici zéfeni, radiologicky

asistent, prostata
TITLE
Possibilities of radiotherapy in the treatment of prostate cancer

ABSTRACT

My bachelor’s work is focused to possibilities in the treatment of prostate cancer especially
for radiotherapy. This work is divided into a two parts — theoretical and practical. A
theoretical part is concentrated to a general knowledges about prostate and a basic information
of radiophysics and radiobiology. A practical part is occupied with a medical procedure of
treatment. It represents a development of treatment from a first appointment with onkology

doctor to the end of treatment.
KEYWORDS

radiotherapy, prostate cancer, prostate, radiation, treatment
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UVOD
Za téma své bakalaiské prace jsem si vybrala ,,Moznosti radioterapie pii 1écbe
karcinomu prostaty*, z diivodu velkého vyskytu tohoto druhu rakoviny a pomérné malych

znalosti zakladnich informaci 0 zminéném onemocnéni u laické vefejnosti.

Karcinom prostaty je jedno z nejcastéji se Vvyskytujicich nadorovych onemocnéni
U muzl po celém svéte. I kdyZz imrtnost uz zdaleka neni tak vysokd, incidence neustale roste.
Jedna se o onemocnéni tzv. vyssiho veéku, nicméné vyskyt karcinomu v poslednim desetileti
je patrny i u muza od 40 let. Z 95% se jedna o adenokarcinom, ktery mulze metastazovat

lymfatickou cestou do uzlin panve nebo hematogenni cestou do kosti, plic ¢i jater.

V casném stadiu se vétSinou nepozoruji zddné obtiZze. Na vyskyt nadoru upozorni
vysetfeni zaméfené na zvySenou hladinu prostatického specifického antigenu (PSA) — jedna
se o bilkovinu tvofenou buitkami prostaty. U pokrocilych stadii jsou jiz viditelné objektivni

ptiznaky, které se projevuji potizemi pii moceni ¢i hematurii.

Lécba karcinomu prostaty zavisi na histopatologickém nalezu nadoru, stadiu
onemocnéni, stavu nemocného a v neposledni fad¢ také na ptitomnosti dalSich onemocnéni.
Pii radikalni 1écbé se v zasadé jednd o dva typy 1écby: radikélni prostatektomie (chirurgické
odstranéni celé prostaty) ¢i radikalni radioterapie. Radioterapie je provadéna bud zevnim
ozafovanim, nebo tzv. brachyterapii, kdy se zdroj ionizujiciho zateni zavadi afterloadingovou
metodou piimo do prostaty. Pacienti s pokro¢ilym stadiem nadoru vétSinou podstupuji
ozafovani, které trva 6-8 tydnli a byva kombinovano s hormonélni 1écbou. I po vyléceni

je pacient neustale sledovan.

Po teoretické Casti prace nasleduje ¢ast praktickd, kde se budu zabyvat postupem 1écby

zafenim u pacienta s rakovinou prostaty.

Cilem prace je seznameni s moznostmi lécby, které nabizi dneSni moderni pfistroje
a postupy. Nedilnou soucasti je popsani postupu radiologického asistenta pti 1écb¢ karcinomu

prostaty, jeho ukoly, spoluprace s 1ékafi a jednani s pacienty.
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TEORETICKA CAST

1 TIONIZUJICI ZARENI

Ionizujici zafeni je takové zateni, které vyvold ionizaci. Z elektronového obalu atomi

se uvoliuji elektrony a tim vznikaji ionty.

Jedna se o pienos energie bud’ ve form& hmotnych ¢astic, nebo elektromagnetického

vinéni. (Husak, 2009)

1.1 DELENI

Ionizujici z&feni mizeme rozdélit nasledovné:

a) piimo ionizujici — zafeni, jehoz kvanta nesou elektricky naboj a mizou pfimo
vyrazet Coloumbickymi silami elektrony z elektronovych oball. Patii sem zateni
alfa, beta a protonové zateni.

b) nepfimo ionizujici — zafeni, jehoz kvanta nenesou elektricky naboj, svou
kinetickou energii pfedavaji nejdiive elektricky nabitym casticim a ty nésledné

latku ionizuji. Patii sem fotonové zafeni, gama a RTG zéteni.
Dale podle typu ¢astic na:

a) korpuskularni (Casticové) — jedna se o tok hmotnych ¢astic, které maji nenulovou
klidovou hmotnost. Mezi tento typ zafeni miizeme zafadit alfa, beta zafeni,
protony a neutrony.

b) fotonové (vinové) — jde zde o kvanta vinéni, které kdyz zabrzdime tak zaniknou.
Do této skupiny patii predevsim elektromagnetické zatreni, jehoz tokem vinéni

jsou fotony. (Husak, 2009)

11



1.2 RADIOAKTIVITA

Jednd se o samovolnou pfeménu jader nestabilnich prvkii na stabilngjsi jadra jiného
prvku. Béhem této pfemény je emitovano vysokoenergetické zafeni. Jadra, kterd maji tuto

schopnost, jsou nazyvana radionuklidy.

Radioaktivitu Ize rozd€lit na pfirozenou a umélou. Mezi piirozené radionuklidy, které

se nachazeji vSude kolem nés, fadime 226 Ra, 222 Rn, 0K,

Jako umélé RN miZeme jmenovat napf. %M Tc, B I nebo *® F. Schéma rozpadu jader

1ze vidét na obrazku ¢islo 1. (Ullmann, 2002)

EFEadioaktivita Exponencialni zakon radioaktivniho
N(t) rozpadu
c 4 -i.t
zareni N, Ne(t) =N, . (1 - i

/ l-e %'t)

A Spontanmi N,/2
preména (rozpad)

No/d

Nt..'"s 1 -::55

MIaterske jadro Dcefinne jadro

Obréazek 1 Schéma zakladni piemény!

1.2.1 RADIOAKTIVITA ALFA
S touto pfeménou se setkavame u tézkych piirozenych radionuklidéi. Castice alfa

se sklada ze dvou protont a dvou neutrond, tudiz se jedna o jadro helia. Pfi emisi Céstice o
se matefské jadro meéni podle schématu:

*X o He+ T0Y

Tak vznikne dcefiné jadro, které se v periodické tabulce prvki nachazi o dvé mista
vlevo od svého matetrského jadra. Jako ptiklad miizeme uvést premeénu radonu:

226 4 2
“Ra — 1Il(:+ E4,5]?{“

' AstroNukIFyzika. Paprsky Zivota i smrti [online]. [cit. 2015-10-25]. Dostupné z:
http://astronuklfyzika.cz/PaprskyZivotaSmrti.htm
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Na obrazku ¢islo 2 je zndzornéna radioaktivita alfa a jeji pfeména.

Radioaktivita o

ﬂ.- {I‘_ p+9 nl:l? p+? nEI
o = jadro ;He* (2p*, 2n%) ? -
/ f‘;; ? : ?."‘1.
A | : :
Pfeména (rozpad) "F‘_ g
= 2 o 4
Materské jadro Dcerinné jadro S
N N-4 A
zh z.2B

Obrazek 2 Radioaktivni pfeména alfa?

1.2.2 RADIOAKTIVITA BETA-

K této pfemén¢ dochazi u prvkl s ptebytkem neutront. Neutron se rozdé€li na proton,
ktery zlstane v jadfe, a na elektron, ktery je emitovan z jadra spolu s neutrinem.

2 X— Je+ Y

Z+1

Dcefiny prvek ma protonové ¢islo o jedna vétsi. Prvek se posune o jedno misto
doprava. Jako piiklad premény B 1ze uvést:

6 g L Lty Wy

1.2.3 RADIOAKTIVITA BETA+

K rozpadu beta+ dochdzi u jader s ptebytkem protonti. Proton se pfeméni na neutron,

kladn€ nabity pozitron a neutrino, které jsou emitovany z jadra.

A L] A
s X—> e+ Y

2 AstroNuklIFyzika. Paprsky Zivota i smrti [online]. [cit. 2015-10-25]. Dostupné z:
http://astronuklfyzika.cz/PaprskyZivotaSmrti.htm
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Dcetiny prvek mé protonové ¢islo o jedna mensi. Prvek se posune o jedno misto

do leva. Jako piiklady premény B*lze uvést:

11 1] 11
sC—> 4,0+ ;B

1.2.4 ELEKTRONOVY ZACHYT

Jedna se o zachyt elektronu z elektronového obalu do jadra. K tomuto dochézi
v piipadé¢ nedostatku neutront. Spojenim S protonem vznikne neutron a zafeni gama.
Protonové ¢islo se zmensi o jednu. Na misto ptivodniho elektronu se dostane elektron z vyssi

orbity za soucasného uvolnéni kvanta rentgenového zareni. (Ullmann, 2002)

1.2.5 RADIOAKTIVITA GAMA

Dcetfiné jadro po radioaktivni pfeméné malokdy zlstdva v nevybuzeném stavu.
Uvolnéna energie vede ktomu, Ze dcefiné jadro vznikd v excitovaném stavu, az poté
se vytvoii deexcitace, pii1 niZ se energeticky rozdil vyzati ve form& kvanta fotonového zéteni,
tzn. gama zafeni. Timto vyzafenim se dostava dcefiny prvek do svého zdkladniho stavu

(Ullmann, 2002). Radioaktivitu gama ptedstavuje obrazek ¢islo 3.

. . korpuskularni
Emitovand o . veni (B nebo o) D" Zateni y
castice - et A
1
[ A
A Preména
(rozpad)
vl s Dcerinné jadro
Materske jadro Dcefinné jadro ]

(excitované) (zdkladni stav)

Obrazek 3 Schéma premény gama®

3 AstroNuklIFyzika. Paprsky Zivota i smrti [online]. [cit. 2015-10-25]. Dostupné z:
http://astronuklfyzika.cz/PaprskyZivotaSmrti.htm
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2 BIOLOGICKE UCINKY IONIZUJICIHO ZARENI

Ionizujici zafeni pisobi na lidsky organismu ve tfech fazich — fyzikalni, chemické
a biologické. Fyzikalni faze se odehrava hned po absorpci energie Vv bufice a trva velice
kratce 10™® az 10™ s. V chemickém stadiu reaguji ionty, radikaly a excitované atomy
s molekulami buiiky a mize dochédzet k narugeni struktury DNA. Tento proces trva od 10
az do 10 s. Nasleduje biologicka faze, ktera mize trvat nékolik mésict az let nebo se muize
projevit az na potomstvu.

Z hlediska vztahu davky a G¢inku ionizujiciho zafeni na ¢lovéka rozliSujeme dva zakladni

typy radiobiologickych tc¢inki: stochastické a deterministické

2.1 STOCHASTICKE UCINKY

Stochasticky ucinek znamend pozdni a nahodny ucinek zafeni. Nelze se stoprocentni
jistotou ur¢it, zda nastane. Tyto u¢inky jsou tzv. bezprahové, coz znamend, ze i sebemensi
davka mutze v budoucnu vyvolat riziko stochastickych ucinkl. Jsou také nazyvany
pravdépodobnostnimi G¢inkami — to znamena, ze ¢im vétsi se obdrzi davka, tim vétsi bude
riziko vzniku.

Ke stochastickym ucink@im patii vznik zhoubnych nadort, jako je leukémie ¢i sarkomy

a dale vznik genetickych zmén u potomstva (Husak, 2009).
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2.2 DETERMINISTICKE UCINKY

Deterministicky ucinek je charakterizovan prahem, ktery kdyz je ptekrocen tak zanikne
velké mnozstvi bungk. Cim vice je piekroden prah, tim vétsi je poskozeni.

Mezi deterministické ucinky ionizujiciho zafeni patii akutni nemoc z ozateni, akutni
lokalizované poskozeni, nenadorové pozdni poSkozeni a poSkozeni plodu in utero. Hodnota
pro rozvoj akutni nemoci z ozafeni je 1 Gy.

Nejvice senzitivni bunky jsou krvetvorné bunky, naopak svalové ¢i CNS buiky se jevi
jako radiorezistentni (Navratil, Rosina, 2005).

K porovnani deterministickych a stochastickych ucink slouzi obrazek ¢islo 4.

Stochastické acinky Deterministické u¢inky
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Obréazek 4 Graf porovnavajici uginky stochastické a deterministické*

* AstroNukIFyzika. Paprsky Zivota i smrti [online]. [cit. 2015-10-25]. Dostupné z:
http://astronuklfyzika.cz/PaprskyZivotaSmrti.htm
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3 ZDROJE 1Z POUZIVANE NA ODDELENI RADIOTERAPIE

K 1écbé na oddé€lenich radioterapie je vyuzito predevsim fotonové zareni (X zéfeni,
gama zafteni) a elektronové zareni.
Toto zafeni ma dve nesporné vyhody:
a) Setfi kuzi — povrchova davka je minimalni, své maximum dosahuje
az Vv hloubce cca 5-35mm
b) absorpce je nezavisla na tkani — kosti absorbuji stejnou davku jako mékké

tkané

3.1 KOBALTOVE OZAROVACE

Jedna se o ozafovace, které jsou postupné vyrazovany z provozu a nahrazovany
linedrnimi urychlovadi. Zdrojem kobaltovych zafici je %0Co. Svazek je vymezen dvéma
pary clon. K vytvofeni nepravidelného pole je nutné vytvofit vykryvaci bloky, které
se vkladaji do svazku zafeni. (Binarova, 2012)

100% 1zoddza se nachazi cca 0,5 cm pod povrchem, tudiz se kobaltovy ozatovac
nyni vyuziva predev§im u paliativni 1écby ¢i u vybranych nadorovych onemocnéni.

(Hynkova, et al., 2012)
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3.2 LEKSELLUV GAMA NUZ

Nejcastéji byva vyuzivan pii nadorovém onemocnéni mozku. Je tvofen ze specifického
ramu, ktery je pfichycen kolem hlavy specialnimi Srouby, které jsou pevné fixovany do kosti,
viz obrazek.¢islo 5.

Lekselliv gama niiz obsahuje 201 kobaltovych zaficd, které jsou umistény pravidelné
Vv hlavici pfistroje. Svazky paprskii sméfuji do spole¢ného ohniska, kde se protinaji. Davka
v ohnisku je vysoka a vyvola ve tkani biologickou odpovéd’. Okolni tkan je posetiena.
(Binarova, 2012)

Lekselliy gama-ntiz
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Obrazek 5 Lekselltiv gama ntiz®

> Aplikace ionizujiciho zafeni. AstroNuklFyzika [online]. [cit. 2016-03-25]. Dostupné z:
http://astronuklfyzika.cz/JadRadMetody.htm#StereotaktickaTerapie
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3.3 LINEARNIi URYCHLOVAC

Jednd se o momentdln¢ nejvice rozsifeny pfistroj pro zevni radioterapii. Principem
linearniho urychlovace je urychleni nabitych castic (elektronll) pisobenim elektrického pole

po linearni piimce viz obrazek Cislo 6.

-0l

G

==
[ zdroj nabitich éastic B vakuovi komora
[l vysokofrekvenéni elekirody 3} svazek urychlenych £astic
O teré vysokofrelvenéni generitor

Obrézek 6 Princip urychlovace®

V 1écbé se uziva vysokonapétové urychleni elektront a jejich néasledné prudkeé
zastaveni v hlavici pfistroje (kde dochazi k brzdnému zateni ¢ili k RTG zareni). Tento
svazek fotond je tvarovan pomoci kolimatoru (vykryvajici clony, které se nezavisle
pohybuji, tzv. vicelamelovy kolimator, multi-leaf colimator). Jeho tkolem je vytvofeni
nepravidelnych a individudlnich tvarti ozafovaného pole, ¢imz Setfi okolni tkané.

Je mozné si zvolit rizné energie zafeni v zavislosti na hloubce ozafovaného cile
(4-25MeV). Pokud chceme ozatovat povrchové ulozené nadory, je vhodné zvolit zafeni

elektronovym svazkem. (Hynkova, et al., 2010)

® Encyklopedie fyziky. Linedrni urychlovaé [online]. [cit. 2015-10-25]. Dostupné z:
http://fyzika.jreichl.com/main.article/view/857-linearni-urychlovac
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3.4 BRACHYTERAPIE

Vhodnou alternativou pro ozafovani malych objemli je tzv. brachyterapie. Jedna
se 0 ozafovani zmalé vzdalenosti, kdy zdroj zafeni je umistén tésné u nadoru
(intrakavitarng, intraluminalné, intersticialné, mulaz). Vyhodou je vysoka davka zareni piimo
v cilovém objemu, kdy okolni tkan je poSetfena, protoze intenzita zatreni klesa se vzdalenosti.
jako odpovidajici, protoze pii jeho rozpadu vznika radon, a dal$i nespornou nevyhodou je
jeho nizka intenzita gama zafeni vedouci k dlouhym expozi¢nim dobam, cca 2 dny. Z tohoto

ditvodu bylo radium vyménéno za piiznivéjsi zdroje, jako je Cesium nebo Iridium, které nyni

patii k nejpouzivanéjsim radioizotopiim. (Binarova, 2012)

3.4.1 AFTERLOADINGOVY SYSTEM

Afterloading (z angl. afterloading = zavedeni) je technika, kdy do cilové oblasti je nedtive
zaveden vodi¢ a pak do téze trubicky je umistén vlastni zafi¢ (upevnény na vodici drat).
Rozdélujeme dva systémy: manualni a automaticky afterloading.

Manualni — zafi¢ je umistén v hadicce a nasledné se ru¢né zavadi do dutého aplikatoru
a fixuje se pozice.

Automaticky afterloading — nejdfive se zavedou do cilového objemu aplikatory,
kontroluje se jejich pozice a az poté je zaveden zdroj zatfeni z pfistroje pro afterloading
do vodice. Pii ukonceni 1é¢by se zdroj automaticky premisti zpét do fidici jednotky — neni
mozno piijit do styku se zdrojem. (Binarova, 2012)

Automaticky afterloadingovy pfistroj je zobrazen na obrazku ¢islo 7.
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3.4.2 HDR PRISTROJE

HDR pfistroje (z angl. high dose rate) poskytuji vysoky davkovy piikon nad 12 Gy/hod,
vyuZivaji vysokou aktivitu. Ozafeni trva nékolik minut a je planovana v n€kolika frakcich

zpravidla 1-2x tydné¢.

3.4.3 LDR PRISTROJE

Naopak LDR pfistroje (z angl. low dose rate) poskytuji davkovy piikon do 2 Gy/hod
s aktivitou nizsi jak u HDR. D¢lka aplikace je mnohem delsi, zpravidla az n¢kolik stovek
hodin. Vyhodou pouziti LDR je nizsi riziko vzniku chronickych zmén po ozafeni i nizsi pocet
aplikaci, nicmén& v dnesni dobé jsou upfednostnény HDR piistroje. (Hynkova, Slampa

a kolektiv, 2012)

Obrazek 7 Automaticky afterloadingovy pristroj’

” PETERA, Jifi. Brachyterapie nadortd ORL oblasti. Onkologie [online]. 2012 [cit. 2016-04-20]. Dostupné z:
http://www.onkologiecs.cz/pdfs/xon/2012/05/05.pdf
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4 KARCINOM PROSTATY

Karcinom prostaty zaujima nejvyssi pozici ve vyskytu onkologického onemocnéni u muza

v Ceské republice. Jedna se o druhou nejéast&jsi pti¢inu tmrti onkologickych pacienti muzd

(nejcastejsi pricina je rakovina plic). Incidence tohoto onemocnéni neustéle roste, 1 piesto, ze

mortalita je v dnes$ni dobé tiikrat mensi, nez byla napt. v 90. letech, viz obrazek ¢islo 8.

Hlavni pfi¢inou sniZovani imrtnosti je moznost vySetieni prostatického specifického antigenu

(PSA), které lze preventivné podstoupit u praktického Iékafe ¢i urologa. Krom véasného

zachyceni karcinomu muiZze za snizovani imrti také moderni moznosti 1écby a pfistroje, které

nabizi dne$ni doba a nespornym kladem jsou i pravidelné preventivni kontroly. (Ceska
urologicka spolec¢nost, 2012)
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Obrazek 8 Graf vyskytu a mortality ve svéts®

8 DUSEK Ladislav, MUZIK Jan, KUBASEK Miroslav, KOPTIKOVA Jana, ZALOUDIK Jan, VYZULA
Rostislav. Epidemiologie zhoubnych nadorti v Ceské republice [online]. Masarykova univerzita, [2005], [cit.
2015-9-30]. Dostupny z WWW: http://www.svod.cz. Verze 7.0 [2007], ISSN 1802 — 8861.
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41 ANATOMIE AFYZIOLOGIE PROSTATY

Prostata, zobrazena na obrazku cislo 9, je piidatna pohlavni Zlaza velikosti ofechu
umisténa pod mocovym meéchyfem a obklopuje mocovou trubici. Pravé umisténi prostaty
vede Kk potizim, které jsou zpusobeny zvétSujici se zlazou. To pak vede k stale se zhorSujicimu
moceni, protoze zvétSena zlaza utiskuje mocovou trubici.

Prostata ma tvar komolého kuZele, otoceného bazi nahoru. Horni cast prostaty
se nazyva apex prostatae (hrot) a je nejdale od mocového méchyte. Dolni Sirsi ¢ast je basis
prostatae (zakladna), ktera tésné pfiléha k moCovému meéchyti. Kréek méchyie je do baze
piimo vtlacen.

Jen nékolik milimetrii nize pod prostatou se nachdzi konec¢nik, ktery je kritickym organem
pii ozafovani a snazime se ho co nejvice chréanit, aby nevznikly pozdé&ji komplikace
a chronické problémy s vylu¢ovanim.

Na prostaté rozliSujeme laloky:

= lobus dexter et sinister — postranni ¢asti prostaty,

= isthmus prostatae — vazivo uprostied odd¢lujici lobus dexter od lobus sinister,

» |obus medius — ¢ast za urethrou.

Predstojnéd Zlaza je soubor Zlaz, které vylucuji tekutiny. Vnéjsi obal je tvofen tenkym
pouzdrem, vytvofenym ze stlaené vlaknité tkané a obklopenym vrstvou tuku. (Cihak, Grim,
2002)
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Funkci pfedstojné zlazy je dodavani sekretu do ejakulatu (15-30% z celkového objemu).
Jedna se o bezbarvou tekutinu obsahujici bilkoviny (imunoglobuliny, kyselou fosfazu,
proteazy, PSA, polyaminy atd.), které umoziuji &i zvysuji $anci na oplodnéni. (Cihdk, Grim,
2002)

Obréazek 9 Anatomie prostaty®

4.2 RIZIKOVE FAKTORY

VIiv na vznik karcinomu prostaty maji jak hormonalni a dietni faktory tak samoziejmé

genetické dispozice.

4.2.1 HORMONALNI FAKTORY

Na karcinogenezi a postupu nemoci maji prokazatelny vliv androgeny - vysoké
hodnoty sérového testosteronu a nizké hodnoty sérového proteinu vézajiciho testosteron jsou

soucasti rizik vzniku rakoviny prostaty. (Dolezel, 2011)

° Medicine Net [online]. [cit. 2015-10-25]. Dostupné z: http://www.medicinenet.com/image-
collection/prostate_picture/picture.htm
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4.2.2 DIETNI FAKTORY

Behem poslednich dvaceti let byl proveden nespocet studii o tom, zda Spatny zivotni
styl, konzumace nezdravych pokrmi, kouieni ¢i alkohol zvySuji riziko vzniku tohoto
onemocnéni, a je znamo, ze tento Zivotni styl ma své opodstatnéni pii zrodu karcinomu
prostaty.

Nejvetsi riziko je spojeno s konzumaci cerveného masa. Velmi pozitivni vliv na nase
zdravi a proti vzniku rakoviny prostaty ma strava s vysokym podilem vldkniny a obsahujici
selen. Pozitivni vliv selenu byl vypozorovan ve studii, kde byla medikace selenu spojena s 50
% poklesem incidence. Dale byl ve studii zjistén pozitivni vliv lykopenu a karotenoidu

obsazeného Vv rajcatech. (Dolezel, 2011)

4.2.3 GENETICKE FAKTORY

U casti pacientll byl zjistén vliv genetické predispozice. Pokud onemocnénim trpél
muziv otec nebo bratr, zvySuje se riziko vzniku az 2,5x, dokonce je 3,5x zvySené riziko,
pokud se v rodiné naskytnou dva ptipady karcinomu prostaty. (Ceska urologicka spole¢nost,
2012)
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424 VEK

Nedilnou soucasti rizikovych faktorti je téz vek. S rostoucim vékem roste 1 riziko
vzniku rakoviny. Kolem 40. roku Zivota se jedna spiSe o vzacné piipady, nicméné se
doporucuje zahgjit prevenci (navstéva urologa, kontrola PSA, ultrazvuk). Nejvyssi vyskyt
onemocnéni se predpoklada kolem 60 -70 roku zivota, jak Ize vidét na obrazku cislo 10.

(Dolezel, 2011)
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Obréazek 10 Graf vyskytu onemocnéni podle viku™

Y DUSEK Ladislav, MUZIK Jan, KUBASEK Miroslav, KOPTIKOVA Jana, ZALOUDIK Jan, VYZULA
Rostislav. Epidemiologie zhoubnych nadori v Ceské republice [online]. Masarykova univerzita, [2005], [cit.
2015-9-30]. Dostupny z WWW: http://www.svod.cz. Verze 7.0 [2007], ISSN 1802 — 8861.
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5 DIAGNOSTIKA

Onemocnéni je v pocatecnich fazich vétSinou asymptomatické, pokud se objevi lokalni
fadime:

e poruchy mikce,

e hematurie nebo hemasperma,

e iledzni stavy pfi Sifeni do rekta,

e poruchy erekce.

Dale muze onemocnéni doprovazet cela tada celkovych symptomii od tunavy,
nechutenstvi, Ubytku hmotnosti, febrilnich stavii az po patologické zlomeniny, anémii,
hyperkalcémii (zpiisobenymi kostnimi metastazy).

Jakykoliv ztéchto symptomt je divodem k navstévé Iékate, bud praktického,
nebo urologa. Zakladni metodou prvotniho vysetfeni je rektalni prohmatani (téz oznaovano
jako digitalni vySetfeni) zadni stény zlazy, které lze vidét na obrazku c¢islo 11. Nador je
pfi pohmatu tvrdy a hrbolaty.

Poté je pacientovy odebrana moc¢ a krev, pfipadné je poslan na dal$i vysetieni.

(Dolezel, 2011)

| 3 3 - T g
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Obrazek 11 Digitalni vySetieni prostaty
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5.1 PROSTATICKY SPECIFICKY ANTIGEN (PSA)

PSA je bilkovina, ktera se tvoii pouze v prostatickych zlazkach. Je soucésti spermatu
a zodpovida za jeho zkapalnéni, které umozni lepsi pohyb spermii. Za normalnich okolnosti
je veétSina PSA pouze vsemenu a jen mala cast v krevnim séru. V piipadé poruseni
prostatické zlazky se dostava vice PSA do krve a zplisobuje zvysené hodnoty. Vyskytuje se
v krvi jako sérovy protein nebo jako volny PSA (fPSA). ZvySena hodnota PSA ovSem
neznamena pouze piitomnost maligniho onemocnéni, ale muze poukazovat i na zanéty
¢i benigni nadory (hyperplazie prostaty atd.). ZvySena hodnota je indikaci k biopsii.

V Ceské republice se doporu¢uje muzim nad 50 let absolvovat vySetieni PSA jednou
ro¢n¢, u muzi nad 60 let dokonce kazdy pulrok. V tabulce ¢. 1 je zndzornén veék a jeho

referen¢ni hodnota PSA, ktera by neméla byt prekrocena.

Tabulka 1 Ptrehled hodnot PSA pro uréity vék

Vékové rozmezi Referen¢ni hodnota v ng/ml
do 49 let <25
50 — 59 let <35
60 - 69 let <45
nad 70 let <6,5

Ale ani PSA vtomto rozmezi nevyluCuje karcinom prostaty. Az 20% muzi
s diagnostikovanym karcinomem mé hodnotu pod 4 ng/ml. Proto se zavedlo vySetfeni
volného a véazaného poméru ( f/t PSA), ktery by mél byt nad 25% . (Fiala, Zatura,
Zenisek, 2001)

5.2 ZOBRAZOVACI METODY

Diky makroskopickym projeviim nadoru hraji dilezitou roli pii diagnostice 1 zobrazovaci

metody. V soucasnosti se pouziva mnoho metod, které jsou popsany v nasledujicich fadcich.
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5.2.1 TRANSREKTALNI ULTRAZVUK (TRUS)

Jedna se o dostupnou, cenové nenaroc¢nou a piesnou zobrazovaci metodu. Umoziiuje
komplexni hodnoceni patologickych zmén. Provadi se spoleéné s transrektalni biopsii
prostaty. Na obrazku ¢islo 12 lze pozorovat zvétSenou prostatu.

Samotné vysetieni se provadi po digitdlnim prohméatnuti v poloze na boku se skréenymi
koleny nebo v poloze na zadech s roztazenymi a pokr¢enymi dolnimi koncetinami.

Nevyhodou TRUS je nerozeznani benigniho onemocnéni od maligniho, proto se
pii tomto vySetfeni provadi i biopsie, kterd s jistotou uréi, o jaky typ nemoci se jedna.

V soucasné dobé¢ je doporucovano odebrat 8-12 vzorkl z lateralni oblasti. (Belej, 2010)

scheduled EPE
e

Obrazek 12 Transrektalni ultrazvuk prostaty pomoci technologie HistoScanning™*

1 KAPLAN, Ondfej, Kamil BELEJ a Oto KOHLER. Soucasné trendy diagnostiky karcinomu prostaty.
Onkologie [online]. 2010, 2015-11-25 [cit. 2015-11-25]. Dostupné z:
http://onkologiecs.cz/pdfs/xon/2010/02/03.pdf
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5.2.2 VYPOCETNI TOMOGRAFIE A MAGNETICKA REZONANCE

wevr

ale nicmén¢ Vv posledni dob¢ velmi rozsifené vySetieni. Pomoci MR zobrazujeme anatomické
struktury (T1 a T2 vazeny obraz) ale také funkcni metabolické informace (difuzné vazené
zobrazeni, spektroskopické zobrazeni). V souCasné dobé je mozné i provést biopsii prostaty
pod magnetickou rezonanci a v ptipadé lepsiho technického vybaveni je mozné zfuzovat
obrazy z MR a ultrazvuku.

MR zobrazeni predstavuje mnohem lepsi zobrazovaci metodu jak CT. Ma vyssi
specificitu i senzitivitu Vv diagnostice kostnich metastaz. CT vySetfeni umoznuje

diagnostikovat tumor az v pokro¢ilejsi fazi. (Dolejsova, 2014)

5.2.3 SCINTIGRAFIE

Scintigrafie se provadi na oddéleni nuklearni mediciny. Je indikovana pouze u PSA
presahujiciho hodnotu 20 ng/ml u stadia T1 nebo u PSA nad 10 ng/ml pfi stadiu T2. Zakladni
vySetieni pro zhodnoceni piitomnosti vzdalenych metastaz je scintigrafie skeletu, protoze

karcinom prostaty nejcastéji metastazuje do kosti. (Novotny, Vitek a kolektiv, 2012)
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5.3 TNM KLASIFIKACE - GRADING A STAGING

Dulezitym faktorem pro stanoveni rozsahu nadoru, jeho prognézu a s tim souvisejici
strategii 1é¢by je tzv. TNM systém. Jedna se o mezinidrodné uzivany model vypracovany
UICC (Internacional Union Against Cancer), ktery zavedl nésledujici tii kategorie

pro klasifikaci anatomického rozsahu choroby.

T (tumor) — rozsah primarniho nadoru, T1 — T4, TO
N (nodus) — stav regionalnich miznich uzlin, NO-N3

M (metastasis) — pfitomnost vzdalenych metastaz, M0, M1

Staging je urcenim pokrocilosti onemocnéni dle ziskanych hodnot TNM Kklasifikace.
RozliSujeme nasledujici stadia:

e stadium | — lokalni rast bez diseminace onemocnéni,

e stadium Il — rozsahly lokalni rist bez diseminace nebo minimalni rist s pocinajici

regiondlni diseminaci,

e stadium Ill — rozsahlé lokalni a regionalni postizeni bez vzdalené diseminace,

e stadium IV — lokalni pfertstani do okolnich struktur nebo i pti malém postizeni tvorba

vzdalenych metastéz.

DalSim nastrojem pro klasifikaci nddori je grading. Popisuje stupenn diferenciace
(vyzralosti) nadoru. Obvykle plati, Ze ¢im je nddor méné diferencovany, tim je agresivnéjsi,
ale zaroven citlivejsi k 16Ebe.

» G1 - dobfte diferencovany nador
» (G2 - stiedné diferencovany nador
* G3 - malo diferencovany nador

» G4 — nediferencovany nador (Binarova, 2012)
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5.4 TNM KLASIFIKACE KARCINOMU PROSTATY

Tato klasifikace se pouziva pouze pro adenokarcinomy. V nasledujicich tabulkach je

znazornéna klasifikace pro karcinom prostaty.

Tabulka 2 Hodnoceni priméarniho nadoru T*

X Primarni nador nelze hodnotit
TO Bez znamek priméarniho nadoru
T1 Klinicky nezjistitelny nador, ani palpa¢né, ani zobrazovacimi metodami
Tla Nador zjistén ndhodné histologicky v 5% nebo méné resekované
tkané
T1b Nédor zjistén ve vice nez 5% resekované tkané

Tlc Nador zjistén pii punkéni biopsii

T2 Nador omezen na prostatu
T2a Nador postihuje polovinu jednoho laloku nebo méné
T2b Nador postihuje vice nez polovinu jednoho laloku, ne vSak oba

T2c Nador postihuje oba laloky
T3 Nador se §iii pies pouzdro prostaty
T3a Extrakapsularni $ifeni (jednostranné nebo oboustranné) véetné
mikroskopického postizeni hrdla mocového méchyte
T3b Nador infiltruje semenny vacek (vacky)
T4 Nador je fixovan nebo postihuje okolni struktury jiné neZ semenné vacky:

zevni sfinkter, rectum, mm. levatores a/nebo sténu panve

2 SOBIN, L (ed.), M GOSPODAROWICZ (ed.) a Christian WITTEKIND (ed.). TNM Klasifikace zhoubnych
novotvarii. 7. vyd. Chichester: Wiley, c2010, 246 s. ISBN 9788090425965
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Tabulka 3 Hodnoceni regionalnich miznich uzlin N**

NX Regionalni mizni uzliny nelze hodnotit
NO Regionalni mizni uzliny bez metastaz
N1 Metastazy v regiondlnich miznich uzlinach

Tabulka 4 Hodnoceni metastaz M**

MX Vzdalené metastazy nelze hodnotit

MO Bez vzdalenych metastaz

M1 Vzdalené metastazy
Mila Jina neZ regiondlni mizni uzlina (uzliny)
M1b Kost(i)
M1lc Jiné(¢) lokalizace

5.5 GLEASONOVO SKORE

Vedle TNM Kklasifikace je v souc¢asné dobé oblibeno téz Gleasonovo skore. Tento systém
ma 5 stupni, které hodnoti buiiky, kdyZ se méni z normélnich na nddorové. Nadorové bunky
podobné jesté¢ normalnim bunkdm maji nizky stupen (1-2). AvSak naddorové builky vysokého
stupné (4-5) uz jsou velmi zménéné od normalnich.

Pti biopsii se odebere vzorek nadorovych buné€k a patolog ptifadi jeden Gleasonoviv
stupent k nejpodobnéjSimu typu ve vzorku a druhy stupent k druhému nejpodobnéjSimu typu.
Nasledné¢ se stupné sectou a urci se Gleasonovo skore.

Nédor s Gleasonovym hodnocenim do 6 se jevi jako mén¢ agresivni nador, vétSinou dobie
diferencovany. Skore nad 6 zahrnuje Spatné diferencovany nador se Spatnou prognozou.

(Centrum lécby karcinomu prostaty, 2011)

B SOBIN, L (ed.), M GOSPODAROWICZ (ed.) a Christian WITTEKIND (ed.). TNM Klasifikace zhoubnych
novotvarii. 7. vyd. Chichester: Wiley, c2010, 246 s. ISBN 9788090425965
" SOBIN, L (ed.), M GOSPODAROWICZ (ed.) a Christian WITTEKIND (ed.). TNM Klasifikace zhoubnych
novotvarii. 7. vyd. Chichester: Wiley, 2010, 246 s. ISBN 9788090425965
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6 LECEBNE METODY

V soucasnosti existuji prakticky 2 zakladni radikalni metody pro 1écbu lokalizovaného
karcinomu prostaty — radikalni prostatektomie ¢i radikalni zevni radioterapie. Zvoleny postup

1é¢by zavisi na n€kolika faktorech:

. rozsah onemocnéni — uréeni na zaklad¢ stagingu,
J predpokladana doba Zivota,

o pritomnost nebo absence piiznakl choroby,

o celkovy stav pacienta — vék, pfidruzené nemoci,
. volba pacienta.

Pii lokalizovaném onemocnéni (T1 - T4 NO MO)
Pro zjednoduseni volby strategie 1écby je karcinom prostaty roz€lenén do zékladnich 3
kategorii:
e |ow risk - T1-T2a NO MO, PSA pod 10ng/ml, GS 6,
e medium risk - T2b,c NO MO a/nebo PSA 10-20ng/ml a/nebo GS do 7,
e high risk — T3a-T4 NO MO a/nebo PSA nad 20ng/ml a/nebo GS do 8 a vyse.

Volba terapie se odviji od zafazeni pacienta do jedné z vySe uvedenych skupin, v pfipadé
low a medium risk karcinomli je mozno volit mezi terapii chirurgickou a radioterapii.
V piipadech medium risk tumord i v kombinaci s hormonalni terapii.

V ptipadé high risk karcinomu je doporucovana radioterapie v kombinaci s hormonalni
lécbou. Chirurgickd feSeni se vtomto pitipadé nedoporucuje. V piipadé volby pfiistupu
radioterapeutického je ozatovani dopliiovano hormonalni terapii (snizeni hladiny testosteronu
na kastra¢ni hladinu), aplikaci farmak vyvolavajici blokadu produkce testosteronu ve
varlatech (LHRH analoga — do¢asnou hyperstimulaci produkce luteiniza¢niho hormonu, ktery
indukuje zpétnou vazbou jeho depresi, event. antagonisté gonadoliberinu). Indikuje se
neadjuvantni, konkomitantni a adjuvantni hormonalni blokada, tzn. aplikuje se v pribéhu 2 let
po dokonceni radioterapie.

U low risk se hormonalni blok4dda neindikuje, u medium risk karcinomu je indikovéana
neoadjuvantni a konkomitantni (neoadjuvance minimaln€¢ 4 mésice pfed provedenim samotné
radioterapie). V ptipad¢ chirurgické 1é€by neni hormonalni 1é¢ba pii feSeni lokalizovaného

onemocnéni indikovana.
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P¥i postiZeni lymfatickych uzlin (N+)
* hormonalni lé¢ba, systémova terapie, radioterapie individualné
Metastazy (M+)
* hormonalni 1éc¢ba, systémova terapie, pii ztrat¢ hormondlni zavislosti paliativni
chemoterapie

= paliativni radioterapie po individualnim zvazeni (Hynkova, Slampa 2012)

6.1 RADIKALNi PROSTATEKTOMIE (RAPE)

Jedna se 0 nejrozsifenéjsi 1é€bu karcinomu prostaty, ale jak jiz bylo uvedeno vyse, je
mozna pouze do stadia medium risk - v ramci TNM klasifikace T2b,c NO MO. Individualné
lze zvazit u pacientl s pokrocilej§im onemocnénim (T3, PSA méné nez 20) s predpokladanou
dobou Zivota nad 10 let. (Hynkova, Slampa, 2012)

Cilem je uplné odstranéni prostaty s RO resekci — odstranéni veSkerého tumoru
s negativnimi resekénimi okraji a zachovani mik¢nich a erektilnich funkci.

RAPE by u pacientl srizikem postizeni lymfatickych uzlin minimalné 2% méla byt
doplnéna o panevni lymfadenektomii. Diky niZ je moZné stanovit mozné uzlinové postiZzeni.
Terapeuticky uc¢inek je momentéalné predmétem diskusi.

Radikalni prostatektomie je pacienty relativné dobfe snaSena operace, nicméné nezadouci

ucinky ve smyslu inkontinence ¢i erektilni dysfunkce nejsou vyjimkou. (Dolezel, 2012)

6.2 RADIOTERAPIE

Radioterapie tvoii dalSi modalitu radikélni terapie karcinomu prostaty, ale je téZ hojné
vyuzivana i v paliativnich indikacich tohoto onemocnéni. V piipadé zevni radioterapie se
zdroj zéteni nachdzi mimo télo pacienta, v piipad¢ brachyterapie se zdroj zavadi piimo

do prostaty.
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6.2.1 ROZDELENI

Radioterapii lze dé¢lit dle nékolika faktort. Z hlediska 1éc¢ebného zadméru se déli

na kurativni a paliativni. Podle polohy zdroje na zevni radioterapii a brachyterapii.

o Kurativni (radikalni) radioterapie — cilem je zniceni vSech nadorovych
bunék a vyléCeni pacienta. Aplikuje se maximalni davka s ohledem na riziko

postradia¢nich komplikaci (idealn¢ pod 5%).

o Adjuvantni radioterapie — cilem je vymytit zbytkovou mikroskopickou
chorobu a tim snizit riziko recidivy. Byvé indikovana po chirurgickém zakroku.

Davka je obvykle niz$i nez u radikélni 1éCby.

o Paliativni radioterapie — cilem je odstranéni piiznakl zptisobenych
pokro¢ilym nadorem (pfedev§im bolest). Prodlouzeni zivota pacienta neni
prvotnim cilem. Pouziva se nizky pocet frakci s velkou jednotlivou davkou.

(Binarova, 2012)

6.2.2 TECHNIKY RADIOTERAPIE

Radioterapie od svého pocatku prosla znacnymi zménami a inovacemi, které piinaseji
nové technické moznosti. Techniky, které jsou v dneSni dob¢€ nejvice zastoupeny a pouzivany

jsou rozdéleny nasledovné:
e Konformni radioterapie (CRT)

Jednd se o trojrozmérnou ozafovaci techniku (3D-CRT), kde je ozafovaci objem
pfizpisoben nepravidelnému trojrozmérnému tvaru planovaciho cilového objemu. 3D
konformni radioterapie je zaloZzena na vyuziti trojrozméernych zobrazovacich vysetieni jako je
CT nebo MR. Tvarovani poli je zaloZeno na vyuziti blokli nebo vicelamelovych kolimatort.
Tato ozafovaci technika umoZiluje ozafovat cilovy objem S mensim bezpecnostnim lemem

a tim usetfit zdravé okolni tkang. (Hynkova, Slampa, 2012)
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e Radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT)

IMRT (Intensity-Modulated radiation therapy) technika je dokonalejsi formou konformni
radioterapie. Kromé pfizpisobeni svazku zafeni tvaru cilového objemu je s vyuzitim této
techniky pfizplisobena 1 intenzita zéafeni. Toho dosdhneme vyuzitim vicelamelového
kolimatoru (MLC) a specialniho softwarového systému. (Hynkové, Slampa, 2012)

Svazek zatreni je rozdéleny na jednotlivé pixely, které maji diky naprogramovanému
pohybu lamel kolimatoru rozdilnou intenzitu. Pozadovand davka je aplikovana do cilového
objemu a mimo né&j dochazi k prudkému spadu davky a tim se Setfi okolni tkané (v piipade
karcinomu prostaty je usetfen kone¢nik a mo¢ovy méchyt). (Binarova, 2012)

Na obréazku &islo 13 je zobrazena distribuce davky do prostaty s pouzitim 5 poli. Cervend
zobrazené misto je prostata S bezpe¢nostnim lemem S nejvétsi davkou, ktera se se vzdéalenosti

snizuje.

PROST78 - Treatment Approved - Transversal - CT_2

((3;)((3)

Obrazek 13 IMRT rozlozeni davky u karcinomu prostaty
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e Radioterapie fizend obrazem (IGRT)

IGRT (Image-Guided radiation therapy) je kombinaci IMRT a zobrazovaci techniky. Je
také nazyvana 4D radioterapii, protoZze krom¢ tfetiho rozméru vyuziva i1 faktor casu.
Poskytuje anatomické informace v redlném cCase, prizplsobeni ozatovacich protokold
a umoznuje dosazeni vyssi piesnosti v nastaveni pacienta.

Mezi jednotlivymi frakcemi i v pritbéhu ozafovani mohou vznikat odchylky v nastaveni
pacienta. Mohou byt zptisobeny zménou polohy nebo anatomickymi zménami (zména vahy
pacienta, otok). Proto vyuzivame kontrolu nastaveni pacienta pomoci IGRT radioterapie.

Ozarovac je vybaven RTG zobrazovacim systémem nazyvanym OBI (On — Board Imager
system), ktery kontroluje pozici pacienta pied ozafovanim. Jako kontrolu muzeme provést
portalové snimkovani. Po uloZeni pacienta se vysune detektor a provedou se projekce, které
se nasledné¢ porovnaji s digitdln¢ rekonstruovanym rentgenogramem, ktery je ziskdn
z planovaciho CT.

V ptipadé karcinomu prostaty se nejcastéji vyuziva Cone-Beam CT. Rentgenovy svazek
konického tvaru vytvoii pii jedné rotaci gantry nékolik stovek projekei, z kterych vznika
CT obraz. Tento ziskany obraz se porovna s pivodnim z planovaciho CT. Pfipadné zmény

aposuny se aplikuji a provede se korekce pozice posunem ozatovaciho stolu. (Binarova,
2012)
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e Brachyterapie

M

Intersticidlni brachyterapie prostaty je v poslednich letech velmi rozSitenou lécebnou
modalitou. Jednd se o zavedeni zdroje zafeni piimo do tkan¢ prostaty/tumoru. Diky této
metod¢ lécby mizeme aplikovat pomérné vysokou davku zéfeni pfimo do mista nadoru
a vyhnout se komplikacim vyplyvajicim z ozafeni zdravé tkané. Pii brachyterapii je mozné
zavést tzv. permanentni zatfi¢e — radioizotopy - pfimo do prostaty natrvalo. TéZ je mozné
vyuzit doCasné zavedeni, tzv. afterloadingovou metodou, kdy se v kratkodobé anestezii
zavedou vodiCe (duté jehly) do prostaty v pfedem definovaném rozlozeni a nasledné se
na planovanim definovana mista v dutych jehlach doc¢asné zavadi kapsle s iridiovym zati¢em.
Postupnym ozafenim jednotlivych mist v prostaté se docili optimalni distribuce davky.
V ptipad¢ intersticidlni HDR brachyterapie je pouzivano n€kolik schémat frakcionace, napf.
50 Gy zevni radioterapie + 2 x 8 Gy V rdmci brachyterapie. Pii permanentni brachyterapii se

pouzivaji palladiova nebo jodova zrna.

Obrazek 14 Pracoviste brachyterapie ve FN Hradec Kralové
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6.2.3 FRAKCIONACE A DAVKY

Hlavnim tkolem frakcionace je rozdé€lit celkovou davku na vice menSich davek tzv.
frakci. Dlivodem je umoznéni regenerace a reparace zdravym tkédnim. Jelikoz nadorové
bunky maji mensi schopnost reparace, je tedy dosazeno vyvazeného ucéinku radioterapie —
maximalni u¢inek na nadorovou tkan s minimalnim uc¢inkem na zdravou tkan. Bylo
zjisténo, Ze optimalni davka na jednu frakci jsou 2 Gy, aplikované 1x denné 5x v tydnu.

Rozeznavame tfi zakladni frakcionacéni rezimy:

o normofrakcionace — nejcastéji vyuzivany rezim, aplikujeme 5 frakci za
tyden s davkou 1,8 — 2 Gy na jednu frakci do celkového objemu 60 — 70 Gy,

. hypofrakcionace — znamena snizeni poctu frakci za tyden, ale zvyseni
jednotlivé davky. Zpravidla je celkovd davka niz$i nez u normofrakcionace.
Nejcastéjsi vyuziti tohoto rezimu je u paliativni 1é¢by, protoze vyssi jedna davka
vede K rychlej$imu nastupu G¢inkl a kratsi doba nezatézuje pacienta. Nevyhodou
jsou pozdni nezaddouci ucinky, kvili kterym se tato metoda nevyuziva u kurativni
1écby,

o hyperfrakcionace — znamena zvyseni poctu frakci na den s pouzitim
mensi jednotlivé davky zpravidla 1,15 Gy. Tento reZim je vyuZivan pfedevSim u
rychle proliferujicich nadord. Diky vyssi aplikované celkové davce je vyssi riziko
akutnich neZadoucich Ucinki, ale naopak pozdni toxicita diky nizké jednotlivé
davce zlstava nizka. Dilezité je dodrZovat odstup mezi jednotlivymi frakcemi

alespon 6 hodin, nejlépe v8ak 8mi hodinovy interval. (Hynkova, et al., 2010)

V terapii karcinomu prostaty se v praxi nejcastéji pouziva normofrakcionovanych rezim,
tedy 2 Gy/den 5x tydné, v piipadé radikalni radioterapie do celkové davky 78-82Gy, v
pfipad¢€ adjuvantni ¢i zachranné (salvage) radioterapie pii ozafovani lazka prostaty do davky
70Gy. Nicméné 1 pii této diagndéze se v ramci klinickych studii zkouSeji alternativni

frakcionacni rezimy.
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6.2.4 CILOVE OBJEMY

Misto, do kterého planujeme aplikovat zamyslenou davku zafeni a tim zni¢it nadorové
bujeni, se nazyva cilovy objem. Do n¢ho spada jak samotny nador, tak okoli obklopujici
primarni nador. Déle do cilového objemu fadime bezpecnostni lemy, které zahrnuji oblasti
pohybujici se vlivem fyziologickych funkci (napi. dychani, traveni atd.). Tim je zajisténo,
ze nador bude v ozafovaném poli.

Mezinarodni organizace ICRU (International Comission on Radiation Units and
Measurements) vydala celosvétoveé uzivanou zpravu 50, ktera specifikuje jednotlivé cilové

objemy a definuje pojmy v radioterapii uzivané.

Podle ICRU 50 rozeznavame 3 zakladni objemy:
. GTV — gross tumor volume — vlastni nador,
o CTV — clinical target volume — klinicky cilovy objem zahrnujici GTV +
lem domnélého mikroskopického Sitfeni nadoru,
o PTV — planning target volume — zahrnuje CTV + lem vyrovnavajici
chyby vnastaveni pacienta + lem vyrovnavajici zmény vychazejici
z tfyziologickych pohyb.
K urceni cilovych objemil se pouZziva zobrazovacich metod, jako jsou CT snimky, fuze

MR snimki a v posledni dobé vyuzivany PET/CT. (Binarova, 2012)

6.2.5 NEZADOUCI UCINKY RADIOTERAPIE

Radioterapie s sebou nese i jednu nevyhodu, a to jsou nezadouci G¢inky na zdravé tkané.
Miuizeme je rozdélit podle jejich rozsahu na dvé skupiny - na systémové a mistni. Dalsi
rozdéleni se odviji od ¢asu, kdy se nezadouci G¢inky vyskytnou, tedy na akutni a pozdni.

Systémové symptomy se zpravidla objevuji u ozafovani velkych objemt a projevuji se
unavou, nechutenstvim, nauzeou. Pfi ozafovani kostni dfené se Casto objevuje hematologicka

toxicita (jako je leukopenie, anemie, trombocytopenie).
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Mistni neboli také lokalni zmény jsou umistény v ozafované oblasti v ramci ozafovaného
pole.

Akutni nezadouci Uc€inky se projevuji pii ozafovani nejcastéji do tfech mésicli a jsou
1écitelné. Nejcastéji se jedna o radiodermatitidu, alopecii aj.

Pozdni ¢i chronické nezadouci Gc¢inky se vyskytuji po ukonceni 1é¢by v obdobi n€kolika
mésict nebo let. Jedna se o nevratné zmény. Jako piiklad mizeme uvést fibrotické zmény
ktize az atrofie, fibroza mocového méchyie, nefropatie nebo osteoporodza. (Hynkova, et al.,

2010)

KOMPLIKACE PO OZAROVANI PROSTATY

Radioterapie prostaty, stejné jako jiné lécebné modality, se neobejde bez vedlejsich
ucinkt. Pfi radioterapii prostaty rozliSujeme dva typy reakei:

. akutni — jsou dusledkem puasobeni zéafeni na rychle se délici bunky,
pfi ozafovani prostaty je nejvice postihnuta sliznice mocového méchyie, sliznice
uretry a také sliznice kone¢niku,

. chronické — jsou postihnuty cévy a vazivové tkan€, dochézi k jizveni —
zuzovani mocové trubice, striktury rekta, slizni¢ni krvaceni z kone¢niku ¢i mocova
inkontinence. V dnes$ni dob¢ jiz velmi vyjime¢né se mohou objevit i viedy
¢1 pistéle.

Hlavnim problémem jsou tedy chronické zmény, které trvale naruSuji kvalitu
Zivota pacienta. Zpusob ozafeni neni pouze jedinym faktorem, ktery urcuje stupent
toxicity. DalSim dulezitym faktorem jsou pfidruZené nemoci napi. diabetes mellitus,
kardiovaskularni onemocnéni, hemorhoidy, morbus Crohn, devertikulitidy apod.

Dilezitou roli hraje téZ geneticka predispozice pro citlivost na zafeni.
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Pfi ozatovani prostaty, dle lokality vzniku obtizi, nastavaji predev§im dva typy

toxicity — gastrointestinalni a urinarni.

J Gastrointestindlni toxicita se mize projevit jiz v prubchu
ozatovani a to vV podob¢ prijmi nebo castéj$im vyprazdiovanim. Z divodu
poskozeni sliznice konecniku se muze objevit 1 krev ve stolici. Tyto problémy

muzou piejit do chronického stadia.

o Urinarni toxicita se projevuje ¢astym mocenim malého objemu
moci, palenim a fezdnim pii moceni, vzacné jako mocova retence a hematurie.
Pozdnim nasledkem je postradiacni cystitida projevovana snizenim kapacity

mocového méchyte v disledku fibrozy.

V posledni dobé je cCasto zminovanym nasledkem po absolvované radioterapii
také impotence. Priizkum ale prokazal, Ze v dotazované populaci ma 50-60 % respondent
zachované sexudlni funkce.

Z hlediska prevence toxicity je dllezitym faktorem pouziti fixacnich pomiicek, spravné
nastaveni pacienta pred kazdou frakci radioterapie a také spoluprace s pacientem. Idealné
by mél pacient pfijit s naplnénym mocovym méchyfem a vyprazdnénym kone¢nikem. Toho
nejlépe dosdhneme, pokud se pacient hodinu pied ozafovanim vyprazdni a nasledné vypije
pual litru tekutiny bez dalS§iho vymoceni. Tim dosahneme velmi podobnych anatomickych
poméri vmalé panvi pied kazdou frakci radioterapie a minimalizujeme tim ozafovani

zdravych tkani. (Coupkova, 2011)
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PRAKTICKA CAST

1 SETKANI S PACIENTEM

Pacient pfichdzi od svého urologa s diagnostikovanym karcinomem prostaty.
Je objednany do ambulance ke své prvni navstévé onkologa. Zde je probrana osobni
anamnéza, subjektivni potize, ptidruzené choroby, vék a postoj pacienta. Lékar pacienta pouci
o prubéhu 1é¢by, o piipadnych vedlejSich ucincich a moznostech jejich ovlivnéni. V piipadé
potteby doplni potfebné vysetfeni v rdmci stagingu. Po dodani veskerych nutnych informaci k
rozhodnuti o 1é¢bé provede oSetiujici onkolog vlastni indikaci k radioterapii. Nasledné je

pacient objednan na planovaci CT.

Pacientovi je piedan informacni letdk, viz piiloha A, kde je pfesné popsana dulezita

pfiprava pted planovacim CT i pfed samotnym ozafovanim.
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2 PLANOVACICT

Pacient ptichazi na oddéleni radioterapie k naplanovani 1écby — K vytvoreni obrazové
dokumentace, do které bude zaznamenan individualni ozatovaci plan. V prvé fad¢ pacienta
vyfotime — foto slouzi k identifikaci pacienta, z divodu minimalizace moznosti zamény.
Je dilezité, aby pacient pfiSel dle doporuceni s vyprazdnénym koneénikem a mirné
naplnénym mocovym méchyfem. Je doporucovano vymocit se cca 45min pied zacatkem
planovaciho CT, poté vypit 500ml tekutiny. Toto doporuceni je nutné dodrzovat i v pribéhu

vSech frakci ozafovani.

Jako prvni se provadi tzv. planovaci CT, kdy pacienta uloZime do pfedem stanovené

polohy na zadech. V této pozici bude pacient ozafovan i na samotném urychlovaci.

Planovaci CT pfistroj, ktery je zobrazen na obrazku ¢islo 15, se 1i8i od klasického CT

pouze V tom, e ma rovny still stejné jako linearni urychlovag. (Hynkova, Slampa, 2012)

Obrazek 15 CT pristroj pro planovaci radioterapie ve FN Hradec Kralové
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Dulezitou soucasti CT pristroje jsou zaméfovaci systémy, které zajiStuji presnou
pozici jak na planovacim CT, tak na samotnych ozafovnach. Jedna se o laserové zamétovace,

viz obrazek ¢islo 16. Dva lasery jsou umistény na boku stén acéelni na stropu. (Hynkova,
Slampa, 2012)

Obrazek 16 Laserovy bo¢ni zaméfovac ve FN Hradec Kralové

46



K pfesnému uloZeni pouzivame fixacni pomitcky. Dolni koncetiny fixujeme

do molitanové podlozky, kterou Ize vidét na obrazku ¢islo 17, hlavu podlozime polstarkem.

Ruce pacienta budou po celou dobu ozatovani slozené na hrudniku.

Obrazek 17 Fixacni podlozka na dolni koncetiny
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Pacienta polozime na still do polohy na zadech a oznac¢ime si nulovy bod. Zpravidla
byva cca 5-7 cm nad kofenem penisu. Zajedeme s pacientem do gantry a odejdeme
ke konzoli. Provedeme topogram na oblast panve, kde je nutné ohlidat, aby mé&l pacient
prazdné rektum a castecné naplnény mocCovy méchyt. CT fezy standardné provadime

po 3 mm. Po zhotoveni skenu posleme vysledek do planovaciho systému.

V planovacim systému si zaloZzime novy plan a v ném zakreslime izocentrum na stied
prostaty. Ziskané parametry poSleme do laserovych zamérovacu ve vysSetiovné, které projikuji
ve tfech osdch primér izocentra na povrchu pacienta a nésledné zakreslime znacky na télo

pomoci specialnich barev (obrazek.¢islo 18). Je dulezité, aby se pacient o tyto znacky staral

a nebyly smazéany. Je doporu¢ovano pouze lehké sprchovani z diivodu zachovani znacek.

Obrazek 18 Pomicky k zakresleni znacek na télo pacienta

48



3 PRIPRAVA OZAROVACIHO PLANU

Po zhotoveni planovaciho CT je pacient poslan domt, kde ¢eka na termin prvniho
ozafeni. Doba do zahajeni vlastniho ozafovani je vétSinou 2-3 tydny od provedeni

planovaciho CT.

Snimky ze simulatoru jsou zaslany do pldnovaciho systému (jedna se o pocitac se
softwarem, ktery vypocitava izod6zni plan a vyuziva data o svazcich ozafovace jako je
energie, druh zéafeni nebo velikosti poli) a je vytvofena 3D rekonstrukce. Lékat oznaci
kontury malé panve, dale oznaci cilové objemy — CTV, GTV a PTV a Vv neposledni fadé
kritické organy. Spravné lokalizovany a definovany cilovy objem je jednim ze znakl dobie

provedené 16¢by. (Hynkova, Slampa, 2012)

Poté 1ékat ur¢i davku a pocet frakci, zvoli vhodnou ozatovaci techniku, mize urcit
pocet ozatfovanych poli, tvarovani a smér. Systém vypocitd rozlozeni davky v cilovém objemu
a Vv kritickych strukturdch jak lze vidét na obrazku c¢islo 19. Poté ozafovaci plan zhodnoti
radiologicky fyzik. Jeho ukolem je vytvofit n€kolik variant ozafovani a lékaf nasledné

zhodnoti a vybere tu nejvhodnéjsi. (Hynkova, Slampa, 2012)

Pokud je vSe schvaleno lékafem i fyzikem, odesila se ozatovaci plan k simulaci.

PROST78 - Treatment Approved - Frontal - CT_2

Obrazek 19 Rozlozeni davky u karcinomu prostaty
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4 SIMULACE

Simulace probiha jiz na ozafovnach. Pacient se nastavi do stejné polohy jako pfi
planovacim CT. Model zafeni, ktery byl vypocitan planovacim systémem, je pfenesen na télo
pacienta. Soufadnice izocentra (X, Y, z) byly vypocitany vzhledem k nulovému bodu, ktery se
stanovil béhem pldnovaciho CT. Jednd se o kontrolu spravnosti namalovanych znacek z

planovani, viz obrazek &islo 20, pfipadné se daji pfemalovat tak, aby nové odpovidaly

izodoznimu planu.

Obrazek 20 Znacka pro spravné nastaveni pacienta
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5 OZAROVANI

Pacient pfichdzi na oddé¢leni radioterapie ve stanoveny datum a cas. Je vyzvan
do pievlékaci kabinky, kde si odlozi véci a preda radiologickému asistentovi identifika¢ni
stitek. Nez je pacient poslan do ozafovny, je dilezité, aby byla provedena identifikace —

ovéteni jména a posouzeni fotky, ktera je uloZena v systému.

Nésledné¢ ulozime pacienta do ozatfovaci polohy, pouzijeme fixaéni pomucky

a najedeme stolem tak, aby se lasery shodovaly se znackami na téle, viz obrazek cislo 21.

Poprosime pacienta, aby v klidu lezel a nehybal se.

Obrazek 21 Pacient ulozeny do ozatovaci polohy
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K ovéfeni spravnosti a piesnosti nastaveni slouzi integrované zobrazovaci systémy
linearnich urychlovact. V ptipadé prostaty vyuzivame tzv. CBCT (Cone Beam CT), které se
provadi pred kazdou frakci, aby byla zjisténa mira odchylky. Provadi se, protoZze prostata
naléha v tésné blizkosti na kritické organy, které se timto snazime chranit a také se vyvarovat
vzniku pozdnich probléml z ozafovani. Kazdé pracovist€ méa nastaven svij limit
pro piekroceni odchylek. Pokud jsou piekroceny, hledd se pficina. Jsou korigovany bud’

posunem stolu nebo pii vét§im piekroteni pfemalovanim izocentra. (Hynkova, Slampa, 2012)

Po kontrolnim snimku a pfipadnych posunech stolu provadime ozafovani. Dle
standardu pouzijeme fotony 6MV piipadné fotony 18MV. Po ukonceni ozafovani pacienta

upozornime na pravidelné kontroly u svého onkologa, které se doporucuji 1 x za 3 tydny.
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6 UKONCENI LECBY

Po ukonceni ozafovani chodi i nadéale pacienti na pravidelné kontroly. Prvni kontrola
je zpravidla mésic po skonceni procesu ozatovani. Poté pokracuji prohlidky kazdé 3 mésice
Vv prvnich dvou letech po ukonceni radioterapie. Tteti az paty rok po zakonceni jsou prohlidky

doporucovany jednou za 6 mésicti a od Sesté¢ho roku potom jednou ro¢né.

V piipadé paliativni 1é¢by se kontroly provadéji dle aktualniho zdravotniho stavu

pacienta.

Lékar rozhodne, zda je potieba dalsi 1é¢ba, napt. hormondlni, nebo bude dostacujici

aktivni sledovani a pravidelné kontroly.
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7 DISKUSE

V bakalaiské praci je uvedena jak zakladni anatomie a fyziologie, tak piedevsim l1é¢ba
tohoto onemocnéni. Radioterapie je pomérn¢ dynamicky Iékaisky obor, ktery s sebou ptinasi

nové technické moznosti, diky ¢emuz se zdokonaluje i 1écba.

Na lécbe karcinomu prostaty se podileji nejen 1ékaii onkologové, ale cela fada dalSich
lidi jako napt. radiologicky asistent, radiologicky fyzik, vSeobecné sestry a v neposledni fade
I prakticky 1ékaf ¢i urolog, ktery je na pocatku této 1é¢by. Lékat rozhodne, zda je vhodné
zaCit sradikdlni 1écbou ¢i postaci aktivni sledovani pacienta s naslednymi kontrolami.
Nedilnou soucasti tymu je také pacientova rodina. V tomto nelehkém obdobi, kdy pacient
zaziva nejistotu, frustraci a mnohdy i bolesti spojené s onemocnénim, je dalezitd moralni

podpora.

Na zaklad¢ histologického nalezu a hodnoty PSA se pacient zatadi do rizikové
skupiny. Po stanoveni TNM je vyhodnoceno pacientovo stadium a dle toho se ur¢i 1écebna
strategie. Dulezitou soucasti je i pohovor s pacientem, kde je mu vysvétleno, jak se bude
postupovat v 1écbé, je obezndmen S léCebnymi modalitami a v neposledni fad€ informovan

0 mozZnych rizicich spojenych s 1écbou.

Pokud se jedna o nador v casné fazi ma radioterapie (jak zevni ozafeni tak
brachyterapie) velmi vyznamny potencial pacienta vylécit. Radioterapie se neustale vyviji
a zlepSuje a to ndm umoziuje aplikovat co nejvétsi moznou davku ke zniceni rakovinnych
bungk, ale zaroven Setfit okolni struktury. Nejvétsim problémem u ozafovani karcinomu
prostaty je tésna blizkost nal€hajicich organti, jako je rektum a mocovy méchyi. Cilem
radioterapie je zni€it karcinom, ale zachovat funkci vyprazdnovani a tim eliminovat pozdni

problémy.

Jednim z ukoll radiologického asistenta je davat pozor na to, aby pacient spravné dbal
na predepsané doporuceni, které mu bylo sdéleno na prvnim setkani s onkologem. Z vyse
uvedenych informaci tedy vyplyva, ze pacient musi pfijit s vyprazdnénym rektem a s mirné
naplnénym mocovym meéchyiem. Pokud tomu tak neni, podaji se pacientovi ¢ipky a odesle se

na toaletu.
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Radiologicky asistent se dostava do piimého kontaktu snemocnym pacientem
nejcasteji z celého tymu, proto je dulezité, aby dodrzoval uréity kodex chovani, empatic¢nost,
komunikativnost a nezbytné je také pozitivni naladéni. Dle mého nazoru je spoluprace celého

onkologického tymu nedilnou soucasti pacientovi 1éCby.

Pfestoze pocet vyskytu toho onemocnény neustale stoupd, dobrou zpravou pro 1€cbu
je, ze v poslednich letech dochazi v radioterapii ke znaénym zméndm v technice ozareni,
vyuzivani novych pfistroji a postupl, a proto se mizeme tésit, co ndm pfinese nedaleka

budoucnost.
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8 ZAVER

Cilem mé bakalaiské prace ,,Moznosti radioterapie v 1é¢bé karcinomu prostaty* bylo
zhodnoceni moznosti, které nabizi moderni radioterapie v 1écb¢ tohoto aktudlné velmi
rozsiteného onemocnéni. Dil¢im cilem byl popis postupu od prvotniho setkani s pacientem

az po ukonceni 1éCby.

Prace se sklada z teoretické a praktické casti. V teoretické ¢asti se vénuji tématim
ionizujiciho zafeni, rozd€leni piistroji vyuzivanych v radioterapii, ale zejména problematice
karcinomu prostaty, jako je lidska anatomie, rizikové faktory ovliviujici vznik rakoviny

a moznosti jeji 1éCby. Prakticka ¢ast se zabyva piresnym popisem 1é¢by zafenim na oddéleni

radioterapie.

Prestoze se jedna o relativné dobie 1éCitelné onemocnéni v pocatecni fazi, neni divod
k zanedbavani preventivnich prohlidek u praktického 1ékate. Muz po padesatém roce zivota
ma narok na prevenci 1 x ro¢né. Muzi toto vySetfeni velmi podceniuji, 1 kdyZ je dokdzano, Ze

sedmi tisicim muzi je diagnostikovan nador prostaty prave diky preventivni prohlidce.
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PRILOHY

Ptiloha A Informacni letak pro pacienty
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Pfiloha A Informacni letak pro pacienty

Klinika onkologie a radioterapie
[Fakultni nemocnice Hradec Kréalové
Sokolskd 381
500 05 Hradec Krélové

Informace pro pacienty s karcinomem prostaty: rezim pii piipravé ozéfeni a v prib&hu ozafeni

VazZeny panc,

vuréeny den a tas se dostavite na simulator a podstoupite planovaci C1, coz je nezbytny
Gkon pii ptipraveé ozafovini.

Pii ptipravé ozdfeni a v pribéhu vlastniho ozdfeni je dulezité dodrzovat ndsledujici
doporudeni. Maji vyznam k piesnému zaméfeni ozafovaného objemu a tak ke zvydeni
léeebného O¢inku a snizeni nezéddoucich uéinki.

Je nutne, abyste se Kk plinovacimu CT dostavil s vypridzdnénym koneénikem a mirné
naplnénym modovym méchyfem, Neni nutné dostavit se nalaéno, Vyprazdnéni koneéniku
dosdhnete nejlépe plipravkem Yal (pfipravek k o€isté koneéniku), ktery vam bude piedepsan,
Yal pouzijete veder pred a rino v den plénovacitio CT. Mirné naplagného mo&ového méchyre
dosahnete nejlépe takio: 45 minut pied plénovacim CT se pljdete vymo&it, poté vypijete
alespon 500 ml tekutiny a vymodit se pujdete az po provedeni planovaciho CT.

V okamziku kaZd¢ého ozireni je stejné jako pii pripravé ozafeni dilezité mit vyprizdnény
konednik a mirné naplnény molovy méchy¥. Zidoucl niplné mocového méchyie dosdhnete
identickym postupem, jak je uvedeno vyde, vymolit se pilijdete aZz po ozareni. K
vyprazdnéni koneéniku milZete uzit glycerinové &ipky (volne prodejny piipravek).

Doporuéeny dietni rezim: je vhodné mit jesté pfed zahdjenim pripravy ozafeni pravidelny
stravovaci a pitny rezim (pokud tomu tak neni, zaénéte minimélne 1 tyden pied predem). Pi
pravidelném stravovacim a pitném reZimu budete snadnéji piedvidat ¢as a frekvenci stolice, je
doporudeno, aby stolice byla alespon jednou denné. Na ozateni totiz budete dochazet ve
stejny vami zvoleny Cas po celou dobu ozéfeni a takw lze snadnéji dosdhnout nadeho
pozadavku na vyprazdnény konednik. Vyvarujte se nadymavé stravy a dietnich chyb. Pokud
to neomezuji jiné vase zdravotni davody, pijie az 2 litry tekutin denné.

V prabéhu ozafovéni se dostavujie kazdych 14 dnd na konwolu do ambulance pro
ozarované pacienty (patek, ambulance ¢ 3). Pokud budete mit obtiZze souvisejici
s ozafovinim, dostavte se na ambulanci kterykoliv den.
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