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ANOTACE

Prace se zabyva inter a intrafrakénimi pohyby cilového objemu pii radioterapii plic a vlivem
dychacich pohybti na pfesnost aplikace zareni. Vyznamem metody respiratory gating. Vyuziti
CBCT.
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TITLE

The inaccuracy settings in radiotherapy lung cancer and the influence of breathing excursions
ANNOTATION

The thesis describes the inter and intrafraction movements of the target volume
duringradiotherapy of lung and respiratory movements affecting the accuracy in the application
of radiation and the importance of respiratory gating methods. Usage CBCT.
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SEZNAM ZKRATEK A ZNACEK

C 34 — diagndza karcinomu pradusek a plic

CNS — centralni nervovy systém

CT/CBCT - pocitacova tomografie, poc¢itatova tomografie s kuzelovitym svazkem zafeni
CTV —clinical target volume — bezpecnostni lem
CNS — centralni nervova soustava

DIBH — hluboké zadrzeni dechu

DMLC — dynamicky vicelamelovy kolimator
FDG — fluordeoxyglukdza

GIT — gastrointestinalni trakt

GTV - gross tumor volume — velikost nadoru
Gy — Gray — jednotka absorbované davky

HU — Hounsfieldova jednotka- ¢islo kvantifikujici stupeni absorbce RTG zafeni danym
prostiedim

IMRT - radioterapie s modulovanou intenzitou zafeni

IGRT — obrazem fizena radioterapie

ITV — vyznac€uje ozafovanou oblast

LAT — lateralni rovina

LNG - longitudinalni rovina

MLC — vicelamelovy kolimator

MR — magneticka rezonance

NSCLC — nemalobunéény karcinom plic

OAR - organ at risk — nejvice ohrozené struktury zafenim

OBI — on board imager — integrovany zobrazovaci systém do linearniho urychlovacée
PET — pozitron emisni tomografie

PTV - planning target volume — koneény zafeny objem, zahrnuje pohyby tumoru
SCLC — malobuné¢ny karcinom plic

SABR - stereotakticka ablac¢ni radioterapie

VRT — vertikalni rovina

WHO — svétova zdravotnicka organizace



0 Uvod

V soucasné dobé¢ je vznik nadorovych onemocnéni stale Castéjsi ptic¢inou umrti.
Zhruba u kazdého tfetiho obyvatele nasi zemé vznikne v pribéhu zivota alespon jedna

maligni choroba, a kazdy ¢tvrty obyvatel tomuto onemocnéni podlehne.(Hynkova, a kol, 2012
s.7)

V teoretické ¢asti mé prace se stru¢né zabyvam anatomii plic, nejCast&jsimi plicnimi tumory,
postupem pii diagnostice, planovani 1écby a samotnou lécbou zéafenim. Dale metodami
radioterapie, piedevsim vyuziti systému respiratory-gating, ktery je diky schopnosti exponovat
jen v urcité ¢asti dechového cyklu velikym piinosem. Diky tomu je do tumoru aplikovana
presna davka zafeni za soucasného Setieni okolnich tkani. V praktické ¢asti se zabyvam
zpracovanim inter a intrafrak¢énich odchylek, které mohou vzniknout béhem radioterapiec a

pfinosem verifikacnich systémi pro korekci téchto neptesnosti.

Mél jsem k dispozici pét pacientu s diagnézou C 34, ktefi podstoupili radioterapii karcinomu
plic vySe zmiflovanou metodou. Mym cilem je zhodnotit pfesnost nastaveni pacienta (resp.

velikosti interfrakénich a intrafrakénich odchylek) béhem aplikace zatfeni do cilového objemu.
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CAST TEORETICKA

1 Anatomie plic

Dychaci soustava je slozena z dychacich cest a vlastniho dychaciho organu, kterym jsou plice.
Plice jsou parovy organ ulozen ve dvou pleuralnich dutinach — pravé a levé. Tyto dutiny jsou
vystlany serézni pohrudnici, ktera na povrchu plic prechazi v poplicnici. Prostor mezi pravou a
levou plici se nazyvd mezihrudi (mediastinum), zde se nachazi srdce a velké cévy, jicen a
pradusnice.

Obé plice jsou kuzelovitého tvaru a nasedaji na brani¢ni klenbu, jejich vyska je mezi 20-24 cm,
hmotnost obou plic se pohybuje u muzi kolem 780g a u Zen kolem 650g. Jejich tkan je
houbovitd, mékka a pruzna. Barva se od narozeni méni ze svétle rizové az do Sedocerné,
Vv zavislosti na vdechnutych prachovych ¢asticich. Pravé a leva plice se od sebe 1isi v poctu
lalok1, kdy prava plice ma o jeden lalok vice nez plice leva. Prava mé laloky 3 — horni, stfedni

a dolni lalok. A leva laloky 2 — horni a dolni.(SLAMPA, a kol., 2007)

1.1 Klasifikace nadori, TNM

Identifikace nddoru podle TNM je zaloZena na stanoveni T (tumor), N (noduli), M (metastaza).

T —tumor- Je oznaceni pro primarni nador a Cislice od 1 —4 pojené s pismenem znaci velikost
primarniho loZiska. Pokud lozisko dostupnymi diagnostickymi vySetfenimi nelze zjistit vyuziva
se oznaceni TO, jestlize nelze urcit rozsah nadoru nebo nebyla provedena diagnosticka vysetieni
pro urceni rozsahu primarniho loZiska, je vyuZivan symbol TX, nador in situ (lokalizovany

V misté svého vzniku) TIS.

N — noduli —Jako ,,noduli‘‘ je oznacen stav spadovych miznich uzlin, které jsou klasifikovany
¢islicemi N1-N3 a znaci nartstajici poSkozeni spadovych uzlin. NO je znacen negativni ndlez a

NX vyjadiuje nespecificky nalez na uzlinach.

M — metastaza — Jedna se o sekundarni nador. Jeho lokalizace se muze zna¢n¢ lisit od
primarniho tumoru. Pismenem M je znacena piitomnost ¢i nepfitomnost vzdalenych metastaz
a jsou dale uptfesnéna dle lokalizace (PUL — plicni meta., OSS — kostni meta., HEP — jaterni

meta.). (WITTEKIND a kol., 2010, s. 20-22)
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X

pozitivni cytologie

T1 <3cm
Tla <2cma<3cm
T2 hlavni bronchus > 2 cm od kariny, postihuje viscelarni pleuru
T2a >3as<5cm
> 7 cm; hrudni sténa, branice, perikard, hlavni bronchus,
T3 mediastinalni pleura
< 2 cm od kariny, samostatny uzel v témze laloku
T4 mediastinum, srdce, velké cévy, karina, trachea, jicen, té€lo obratle;
samostatny nadorovy uzel v jiném stejnostranném laloku
N1 stejnostranné peribronchialni, stejnostranné hilové
N2 stejnostranné mediastinalni, subkarinilni
N3 druhostranné mediastinalni, hilové, supraklavikularni
M1 vzdalené metastazy
samostatny nadorovy uzel v druhostranném laloku; pleuralni uzly
Mla ST ot e s a1
nebo maligni pleurdlni ¢i perikardialni vypotek
M1b vzdalené metastazy

Tabulka 1TNM Kklasifikace bronchogennich nadort

pT Primarni nador
pTX primarni nador nelze histologicky hodnotit
pTO bez histologickych zndmek primaniho nadoru
pTis tumor in situ
pT1,
pT2, zvétsSujici se velikost nebo lokalni rozsah

pT3, pT4

pNX sentinelové mizni uzliny nelze histologicky hodnotit
pNO sentinelové mizni uzliny histologicky bez metastaz
pN1,

pN2, p histologicky zvétsujici se postizeni uzlin

N3
pMX vzdalené metastazy
pMX vzdalené metastazy nelze mikroskopicky hodnotit
pMO mikroskopicky bez vzdalenych metastaz
pM1 vzdalené metastazy mikroskopicky

Tabulka 2 Patologickd TNM klasifikace (pTNM)

(WITTEKIND a kol., 2010, s. 20-22)
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2 Zakladni rozdéleni plicnich tumori

Nédor je nova abnormalni tkan charakteristickd zvySenou angiogenezi a nekontrolovatelnym
ristem a prorastanim do okolnich. Tato tkan nema v organismu fyziologickou funkci. Proces

vzniku nadoru se nazyva kancerogeneze.

Nadory plic délime podle biologického chovéani na benigni (tyto naddory tvoii méné nez 10%
plicnich nddorti a jsou charakteristick¢é pomalym rlstem a neschopnosti dale se Sifit po
organismu (metastazovat), a maligni (ty jsou naopak invazivni, rychleji rostou a tvofi
metastazy). (Adam, Vorlic¢ek a kol., 2003)

Krom¢ primarnich plicnich nadord (vznik z plicni tkdn€) jsou plice velmi Castym mistem
zachytu sekundéarnich metastaz. NejCastéji sem metastazuji nddory prsu, sarkomy mékkych
tkani, §titné zlazy, osteosarkom, nadory ledvin, GIT, ORL oblasti, prostaty a gynekologické
nadory.

2.1 Bronchogenni karcinom

Je maligni nddor priidusek a plicniho parenchymu. Nadorova masa prortsta z pradusky do plic
a naopak, proto neni mozn¢é jednoznac¢né odlisit nadory vzniklé pfimo z plicniho parenchymu.
Proto celou skupinu dle Mezinarodni klasifikace nemoci ozna¢ujeme C33 (pradusnice, trachea)
a C34 (pradusky a plice). Dle WHO Bronchogenni karcinomy délime na nemalobunééné
(NSCLC) a malobunééné (SCLC).

2.1.1 Nemalobunéény bronchogenni karcinom

Nemalobuniéény bronchogenni karcinom (Non Small Cell Lung Cancer, NSCLC) tvoii
nejpocetnéjsi skupinu nadort plicni tkané, jedna se piiblizné 0 75-80% histologickych
klasifikaci. NSCLC je charakterizovan jako relativné pomalu rostouci nador s projevy
regionalni diseminace a pomé&rné nizkou citlivosti k radioterapii. K vzniku vzdéalenych metastaz
téchto nadorti dochéazi obvykle pozdéji. U ¢asnych a lokalné pokrocilejsich stadii Ize piistoupit
Kk chirurgickému zakroku nebo k1écbé zatenim. U pokroéilych stadii je vyuzivana
chemoterapie ptipadné v kombinaci sradioterapii. Histologicky do této skupiny patii
spinocelularni karcinom, velkobuné¢ny karcinom, smiSené karcinomy (adenoskvamozni,

mukoepidermoidni, adenoidné¢ cysticky karcinom), nediferencovany karcinom a

13



nadoru. (Zatloukal P, 2001, s. 367)

2.1.2 Malobunéény bronchogenni karcinom

SCLC (Small Cell Lung Cancer) tvoii asi 0 20-25% podil v§ech nadorovych onemocnéni. Pro
tento novotvar je typicky rychly rust a ¢asna diseminace. Metastazuje nejéastéji do kosti, jater,
CNS a nadledvin. V 1é¢bé pievazuje chemoterapie a radioterapie, chirurgicky zakrok lze
aplikovat pouze u ¢asnych stadii. U 1é€by chemoterapii se 1é¢ebna odpovéd’ dostavi 80-90%, je
viak jen docasna, u vétsiny pacientdl se dostavi recidiva. Radime sem karcinom oviskovy,
intermedialni a oviskovy smiSeny.

Nemalobunéény karcinom je dé€len rozdélen do dvou skupin na limitované a extenzivni

stadium. (Pesek M. a kol., 2002, s. 235)
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3 Etiologie a Kklinické priznaky

Na vzniku karcinomu plic se podili fada faktorii. Tyto faktory lze rozdé¢lit na vnéjsi a vnitini.
Vnitini (endogenni) faktory jsou napi. genetické predispozice a jako vnéjsi (exogenni) faktor
se uvadi napft. koufeni ¢i znecisténé ovzdusi, azbest, arsen, nikl, ionizujici a ultrafialové zafeni.
Nescetné studie dokazuji souvislost koureni a vzniku primarniho karcinomu plic, jelikoz
tabakovy kouf obsahuje iniciatory a promotory kancerogeneze. Statistiky hovoii 0 85-90%
pacientd s nadory plic, ktefi v dob¢ zjisténi onemocnéni kouti nebo v minulosti aktivné koufili.
Uvadi se rizikova hranice 200 000 cigaret, ale zalezi téz na zptisobu koufeni a hloubce inhalace.

U Tézkého kuiéka je riziko vzniku karcinomu plic pfiblizné 10-15 %.

U celozivotnich nekufak, kteti tvoii asi 10% pacientd s diagnosou C33 a C34 se jedna o tzv.
spontanni karcinom. Tyto karcinomy se rozvijeji na zakladé genetickych predispozic.

(Sktickova J., 2011, s. 6)
3.1 Klinické priznaky

Piiznaky souvisejici s NSCLC jsou zavislé na velikosti a lokalizaci tumoru. NSCLC je
charakteristicky dlouhym vyvojem bez obtiZi a pacientovi byva diagnostikovan, az v pozdéjSim
stadiu kdy jiZ chirurgické feSeni neni moZné. Onemocnéni se projevuje noveé vzniklym kaslem
nebo zhorSenym kutdckym kaSlem dale pak nechutenstvim, Unavou a hubnutim. Pti
generalizaci do hrudni stény ma pacient kruté bolesti, pii generalizaci na pleuru pocit'uje
dusnost. Neurologické projevy se vyskytuji pii metastatickém postizeni mozku, kruté bolesti
pii generalizaci skeletu.

SCLS je nejzhoubnéj$im typem karcinomu plic, metastazuje jiz v Casnych stadiich. Nejcastéji

do mozku. Symptomy podobné jako u NSCLC. (Skiickova J., 2010, s. 423)
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4 Diagnostika

Prvnim diagnostickym krokem ne jen u diagnostiky karcinomu plic je klinické vySetieni
pacienta. Poslechem hrudniku mtize 1ékaf objevit patologicky poslechovy nalez a pohmatem

vySetii spadové lymfatické uzliny

V piipadé klinického nalezu nasleduji zobrazovaci vysetieni. Neexistuje univerzalni modalita,
ktera by zjistila vSechny druhy nadorl, a proto se v mnoha piipadech neobejdeme bez
kombinace vice =zobrazovacich metod, jejichz vzajemny vztah Ize povazovat za
komplementarni nikoli konkuren¢ni. Hlavni vyznam diagnostického zobrazovani tkvi v
prokazani nebo vylouceni pfitomnosti novotvaru a poskytnuti nezbytnych informaci pro staging

(velikost loziska, lokalizace, ohraniceni, §iteni, postizeni uzlin a ptitomnost metastaz). (Cornier

a kol, 2004, s. 54)

Vyuziti zobrazovacich technik v onkologii umoziuje znézornit solidni nadory, jejich pozici a
téz slouzi k planovani 1écby zarenim. Cilem planovani radioterapie je aplikovat maximalni a
presnou davku zéreni do cilového objemu za soucasné co mozna nejvétsi protekce okolnich
tkani. Mezi nej€astéji vyuzivané techniky RTG snimek hrudniku ve dvou na sebe kolmych
projekcich a vypocetni tomografie, kterd tvoii obraz na zaklad¢ rozdilné absorpce zéteni ve

tkanich a naslednému pocitatovému zpracovani.

CT a MR nam podavaji informaci o rozsahu nadoru, postiZzeni chrupavky, kosti, o spadovych
lymfatickych uzlinach. Ultrazvukové vysetieni mlze pomoci ke zpfesnéni informaci o
uzlinovém postiZzeni v nadkliccich a axilach a organech dutiny bfi$ni, pfedevSim v jatrech.

(Zamec¢nik, 1982, s. 39-43)

Rozhodujici pro diagnézu je pak bioptické vySetieni za ucelem stanoveni histopatologického
typu nadoru, stupné diferenciace a dalSich parametri, které pomahaji k upfesnéni
terapeutického postupu. K vylouceni nebo prokézani vzdéalenych metastdz nam poslouzi
nékteré metody nuklearni mediciny, pfedev§im pozitronova emisni tomografie (PET) a
scintigrafie skeletu. PET podava informace o primarnim nadoru, uzlinovém postizeni,
distan¢nich metastazach a eventudlné o duplicitnim zhoubném onemocnéni. PET se stalo
vyznamnym vySetfenim u pacienti snddory, napomaha s vybérem vhodné I1écebné

strategie.(Rehak, 2015)
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Ke spravné diagnostice jsou vyuzivany fyzikalni, laboratorni, radiologické, histologické ¢i
chirurgické vysetfovaci metody. Mezi nejzakladnéjsi metody vyuzivané pro diagnostiku

karcinomu plic je RTG snimek.

Obrazek 1 Skiagramplic
4.1 Skiagram plic

Rentgenovy snimek plic poskytne zdkladni makroskopické posouzeni nadorového procesu.
Nevyhodou je malé prostorové rozliseni, které je kompenzovéano tvrdou snimkovaci technikou

a dvéma na sebe kolmymi snimky (bo¢ni a zadoptedni).
4.2 CT (pocitatova tomografie)

Roku 1971 byla vynalezena vypocetni tomografie, za vynalezce se povazuji Brit Godfrey
Hounsfield a Ameri¢an Allan McLeod Cormack, ktefi nezdvisle na sob€ ucinili tento objev.
Princip spocivd v méfeni absorbovaného Zafeni pii prichodu tkdnémi a mnoha thlovych
projekcich. Rotujici rentgenka emituje tzce kolimovany svazek rtg zafeni ve tvaru véjife.
Priichozi zéteni je detekovano sadou detektorti Po nasledném softwarovém zpracovani vznikne
prostorovy snimek slozeny z tzv. voxela!. Tkané s odlinou hustotou a stavbou maji téz
odlisnou absorpci RTG zafeni. Vysledny obraz se skladd z nespoctu odstinti Sedé. Pro

precizngjsi odliSeni tkéni vznikla Hounsfieldova Skala, kterd zobrazuje riznou denzitu tkani —

! Voxel je prostorova jednotka rozliseni, podobné jako pixel pro 2D.
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1000 HU + 3096 HU. (Vomacka, a kol, 2012, s. 42). Ptiklady hodnot HU v rtiznych tkanich
jsou nasledujici: - 1000 VZDUCH , - 50 TUK , 0 VODA , + 40 SVALY , + 1000 KOST

4.2.1 Vyuziti CT vypocetni tomografie

CT vySetfeni dokaze zobrazit skelet i meékkeé tkané véetné vétsSiny nadort, Cerstvého krvaceni a
abscest. Krom¢ diagnostiky, je vypocetni tomografie také vhodnd pro planovéni chirurgickych
vykont a radioterapie. Pod CT kontrolou mizeme provadét fadu intervencnich vykont, jako
jsou biopsie a drendze. Vyuziti CT v radioterapii dovoluje vypocet rozlozeni davky ionizujiciho
zafeni v tele pacienta na zdklad¢ denzity tkani. Vyuziti pocitacové tomografie s konickym
paprskem (CBCT) pii aplikaci radioterapie poskytuje kvalitni zobrazeni tkani ve 3D. Tyto
snimky jsou pfevedeny do pladnovaciho systému. CT zobrazeni slouzi k zaméfeni cilovych
objemt a kritickych organii a dale pak k vypoctu distribuce davky pii ozateni.(Chudacek, 1993,
s. 414)

4.3 Nuklearni magneticka rezonance

Jednad se o nejmodernéjsi zobrazovaci metodu, kterd vyuziva vlastniho pohybu protonl a
neutront (spinu) V jadfe atomu pficemZ vznika magneticky moment atomového jadra. Pro
zobrazeni MR se vyuziva atomt vodiku, jelikoz jsme ze 70 % tvofeni vodou je pritomnost
vodikovych jader hojné€ zastoupena ve tkdnich naSeho téla. Diky vysokotkanovému kontrastu
magnetické rezonance je vhodna pro zobrazeni vSech tkdni zejména ale k zobrazeni CNS a
jejich patologii. K tvorbé obrazu dochazi za pomoci slozitych softwarovych algoritmil a
vysledny obraz je vyrazné lepsi nez u CT. O vyvoj se zaslouzili Paul C. Lauterbur a Peter
Mansfield, ktetfi v roce 2003 obdrzeli Nobelovu cenu za medicinu a fyziologii. (Vomacka, a
dalsi, 2012, s. 47). Zatim nejsou znamy negativni u¢inky radiofrekven¢nich poli (krom
termickych) a proto 1ze MR opakované vyuZzivat u déti i t€hotnych Zen. Pro magnetickou

rezonanci jsou vyuzivany gadoliniové kontrastni latky. (Chudacéek, 1993 s. 427)
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4.4 PET

Pozitronova emisni tomografie je jednou z nejmladsich metod v diagnostickém zobrazeni.
Jedna se o funkéni zobrazeni vyuzivané v onkologii zejména k posouzeni biologické povahy
vySetifovaného loziska, napomaha k rozhodnuti 0 neja¢inngjsi 1é¢bé. Pifinasi informace o
primarnim nadoru, uzlinovém postiZeni a distan¢nich metastazach. (Kolafova, a kol 2011, s.

23-26)

Pozitronova emisni tomografie, ktera k tvorbé obrazu vyuziva biologicky aktivnich slou¢enin
znaCenych kratkodobymi radionuklidy. Pro kvalitu zobrazeni vyuziva koinciden¢ni detekci

dvojice fotont anihilacniho zafeni o energii 511keV.

18fluordeoxyglukoza (FDG) PET je vyuzivana predev§im u NSCLC tumort plic, malignich
lymfomu, melanomd, tumort hlavy a krku, gynekologickych a také kolorektalnich karcinomu.
V kardiologii je vyuzivan k vySetfeni pfi nemoci srdecnich tepen nebo k zjisténi uspésnosti
opera¢ni 1écby by-passem srde¢nich tepen. Pozitronovou emisni tomografii vyuzivame v
neurologii k urceni oblasti mozku, kterd zodpovida za epileptické zachvaty a také ke zjisténi

poéinajicich degenerativnich chorob mozku, napf. Alzheimerovy choroby. (Rehak, 2015)
4.5 Virtualni bronchoskopie

Jedna se o velmi novou metodu, ktera vyuziva snimku ze spiralniho CT. Na obrazovce pocitace
se tedy zobrazi bronchialni strom v daném sméru a v redlném case, tim simulujeme béZznou
bronchoskopii bez nutnosti zavedeni bronchoskopu. Metoda se aplikuje u pacientt, ktefi nejsou
schopni podstoupit invazivni bronchoskopii nebo ji z néjakého divodu odmitaji. Vyhodou je
moznost zobrazit useky bronchidlniho stromu, které béZnou bronchoskopii neni mozné vysetfit.

(Fiserova J., 2004)
4.6 Bronchoskopie

Bronchoskopie je zcela zdsadnim vySetfenim pfi diagnostice plicniho karcinomu. Jedna se o
minimalné invazivni vySetfeni provadéné predevSim u nemocnych, u kterych se planuje
chirurgicky vykon. Bronchoskopie je provadéna nejCastéji v lokédlni anestezii flexibilnim
bronchoskopem. Flexibilnim proto, Ze je mozno zobrazit i periferni oblasti kam s rigidnim
bronchoskopem ,,nemizeme”. Dalsi neopomenutelnou vyhodou je moznost odebrani

tkanového vzorku jiz béhem samotného vysetieni. (Fiserova J., 2004)
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4.7 Torakoskopie a videotorakoskopie

Toto vySetfeni umoznuje diky interkostalnimu vstupu do dutiny hrudni zobrazeni pleuralni
dutiny i plice a moznost odbéru vzorku na histologické vysetieni. Videotorakoskopické resekce
jsou pfistupem Setrnéj$i nez torakotomické. Vyzaduji kratsi dobu hospitalizace a maji lepsi
kosmeticky efekt. Nelze vSak provadét palpacni vysetieni tudiz je riziko ze nebudou odhaleny

hloubéji uloZena loziska.(Zatloukal, P., a kol, 2001)

Dale jsou vyuzivana dopliikova vysetfeni pro stanoveni rozsahu nemoci. Pro detekci metastaz
v dutiné¢ bfi$ni, predevS§im v jatrech a organech retroperitonea je zakladnim vysSetienim

sonografie. U SCLC je soucasti zakladni diagnostiky metastaz scintigrafie skeletu a CT mozku.

4.8 Funk¢ni vySetieni plic
Algoritmus funk¢niho vySetfeni plic:
1. anamnéza,
2. spirometrie,

3. TLCO/DLCO (objem plynu (02, CO) ktery je navazan v alveolarnich kapilarach na
erytrocyty za jednotku ¢asu)

4. ventilacni scintigrafie
5. spiroergometrie

Funkéni vysetfeni plic umoznuje odhadnout rozsah plicni tkan€, ktera mize byt z
diagnostickych ¢i terapeutickych davodi odstranéna. Pii vySetfeni se zamétujeme na vitalni
kapacitu plic (VC- vital capacity) a vydechnuty plicni objem za 1 sekundu (FEV1- forced
expiratory volume). FEV1 > 2 litry je hranici pro pneumonektomii, FEV1 > 1 litr pro lobektomii
a FEV1 > 0,6 litru pro klinovitou ¢i segmentarni resekci. VC a FEV1 > 60% nalezitych hodnot
umoziuje pneumonektomii a VC a FEV1 > 50% lobektomii. TLCO je faktor ptfenosu plynu v
plicich. Hodnota < 40% ptedstavuje kontraindikaci plicni resekce. Spiroergometrii provadime
formou stupniované zatéze. Hornim limitem pro resekéni vykon byla stanovena na 10 ml/

kg.min-1. (Fiserova J., 2004, s. 118-124, Hytych V., Causa subita, 2006)
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Dynamické ventilacni hodnoty

df — dechova frekvence

MYV — minutova ventilace

MVYV - maximalni minutova ventilace
FVC- usilovna vitalni kapacita

FEV 1 — usilovny vydechnuty objem za

jednu sekundu

FEV1/VC%,FEV1/FVC% -Tiffenatv
index,usilovna vitalni kapacita za 1 sek.v %

VC ¢ FVC

PEF — vrcholovy vydechovy

pratok/rychlost/

Statické ventila¢ni hodnoty:

TLC — celkova plicni kapacita
VC - vitalni kapacita ( IVC,EVC)
VT — dechovy objem

IRV —nadech ¢ni rezervni objem
ERV - vydech a ¢ni rezervni objem

RV — rezidudlni objem - nepiimo

m¢éfitelny objem

FRC - funkéni rezidudlni kapacita

(RV+ERV)

TGV-nitrohrudni objem plynt

Aex — plocha pod vydechovou ¢asti kiivky pratok-objem

MEF — maximalni vydechové pritoky /rychlosti/ na riznych tirovnich FVC
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5 Radioterapie

5.1 Objev zareni ,,X“ a vyvoj

Radia¢ni onkologie patii historicky mezi nejmladsi 1ékaiské obory a je Vv soucasné dobé
povazovana za jednu z nejefektivnéjSich metod pfi 1€¢bé tumorti. Jeji vznik velmi Gizce souvisi
s objevem paprski ,,X“ r. 1895 Wilhelmem Konradem Roéntgenem. Prvni zminky o pokusech
pfirozené radioaktivity a o dva roky pozdeji Curie-Sklodowka izolovala radium
z Jachymovského smolince, to se na dlouhou dobu stalo nejvyznamnéj$Sim vyuzivanym
radioizotopem. K terapeutickym ti¢eltim bylo radium v Cechéch poprvé vyuzito prof. Jedli¢kou
v roce 1902. V prvni poloving 20. stoleti dosSlo k vyvoji tzv. rentgenoterapie. Komplikované
vSak bylo dostat pozadované zafeni do cilového objemu bez poskozeni okolnich organti a tkani.
Po druhé svétové valce doslo k velkému vyvoji vysokoenergetickych zdroji (betatron,
cyklotron, linearni urychlovaé, kobaltové ozatovace) diky tomu bylo mozné dopravit

dostate¢né mnozstvi zéfeni do tumoru s vysokou piesnosti.

V roce 1951 byl instalovan prvni kobaltovy ozatrovac na svéte. Ve vyspélych zemich je zatenim
léceno az 70% pacientll s nddory. ZvySeni presnosti zafeni se poji se snizovanim rizika
nepiiznivych u¢inkl ozafeni. V poslednich letech doslo diky zaclenéni ,,Casu‘ (jako ¢tvrtého
rozméru) ke konformni radioterapii (4D radioterapie oznaCovana jako radioterapie fizena
obrazem neboli IGRT metoda). Pro spravnost terapie zafenim je pouzivano mnoho
zaméfeni cilového objemu princip APARA (as precisely as really achievable) pro dosaZeni
nejvyS$i mozZné piesnosti zaméfeni novotvaru a z hlediska radiacni zatéZze pacienta
(neozatenych tkani) téZ princip ALARA (as low as reasonably achievable) pro sniZeni radia¢ni
zatéze okolnich tkani na co nejmensi uroven. Ptesto s sebou i ozafovani nese fadu vedlejSich
ucinki, jako jsou naptiklad nevolnost, slabost téz zarudnuti a vysychani kize v oblasti zafeni,

kterym se nejde vzdy vyhnout. VétSina komplikaci ale po ukonceni radioterapie zmizi.

Zateni poskozuje bunécnou informaci (DNA) a tim zabranuje pribehu bunécného cyklu.

(Hynkova, a kol, 2012, s. 9-11)
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5.2 Klinické vyuziti radioterapie

Kurativni radioterapie -Cilem kurativni (radikalni) terapie je tipIlné vyléceni pacienta. Snahou
kurativni radioterapie je dodat takovou davku zéieni do tumoru, kterd jej eradikuje pii piijatelné

mife zavaznych komplikaci.

Pooperacni radioterapie - Cilem je zniCit mikroskopické zhoubné bunky. Tim je zvySena
lokalni kontrola. U pooperacni (adjuvantni) radioterapie jsou davky kolem 50Gy béhem péti
tydnd.

Pi'edoperaéni radioterapie — Vyuziva se pro sniZeni velikosti a viability nadoru

Paliativni — U paliativni radioterapie jde o zkvalitnéni Zivota pacienta v pokrocilém stadiu

nemoci. Paliativni radioterapie ulevuje od neptijemnych obtizi, které se poji s onemocnénim.

Radioterapie s konkomitantni chemoterapii - Jelikoz kombinace téchto dvou technik
vykazala vyssi ucinnost 1écby, zacala se vyuzivat pro 1écbu fady nadorovych lokalit. Bohuzel

vyssi tcinnost 1é¢by je vykoupena vyssi toxicitou pro pacienta. (Kuna, P., a kol., 2005, 222 s.)
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6 Zdroje zareni v zevni radioterapii a techniky ozareni

Technologicky vyvoj umoznil praktické vyuziti jednotlivych druhd zafeni a jejich
energetickych spekter. OdlisSny charakter jednotlivych druhi zafeni s dalSimi faktory ovliviiuji
prabeh zafeni tkanémi a umoznuji tak dopravu zareni do potfebné lokace (hloubka, vzdalenost).
Prubeh davky zareni lze graficky vyjadrit formou kiivek (izoddz), ty charakterizuji mista se

stejnou hodnotou déavky.

Pro vytvoteni izodozniho planu (ozafovaciho planu) je nutné softwarové zpracovani izodoz ze

vSech ozafovanych poli.

V zevni radioterapii je vyuzivano téz rentgenovych pfistrojii k ozafovani zejména karcinomu
kaze. Jejich vyhodou a téZ nevyhodou je maximalni davka na povrchu téla (ktze). U
nizkoenergetického zateni (RTG ozatovace) je maximalni davka totoznd s davkou povrchovou
a u vysokoenergetickych linearnich ¢i kobaltovych ozafovacii se maximalni davka nachéazi pod

povrchem (tzv. Build up efekt — Setfeni kize).

Kobaltové a cesiové ozafovace, vyuzivajici jadernou energii uvolnénou pii rozpadu jader, maji
dnes vyuziti pfedevSim pii paliativni a nenddorové 1é¢be. V soucasnosti jsou postupné

vyfazovany z provozu (HYNKOVA a kol., [online]., str. 7), (Ullmann, 2004 str. 94).

6.1 Linearni urychlovace

Linearni urychlova¢ je dnes nejcastéji pouzivanym piistrojem pro zevni radioterapii. Je
vyuzivano jeho vysokoenergetického svazku fotonti nebo elektronti vznikajicich na zakladé
vysokonapétového urychleni elektrond v trubici urychlovace a jejich prudkého zpomaleni
Vv hlavici urychlovace (brzdné zareni, RTG zafeni, fotonové zéfeni) nebo piimo pouziti

urychlenych elektrond.

Svazek fotonll vychazejici z linedrniho urychlovace je tvarovdn systémem pohyblivych
vykryvacich clon (tzv. multi-lief colimator, MLC). Tyto clony umoznuji vytvoieni
individuélniho nepravidelného tvaru ozafovaného pole. Umoziuje IMRT techniku radioterapie.
Energie fotonu je zavisla na konstrukci linearniho urychlovace lze volit energie od 4-25 MeV.

Energie svazku je vztazena k hloubce ozafovaného loziska.
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Modernizace pfistrojové techniky a integrace zobrazovacich systéma do modernich linedrnich
urychlovaci vedla k vyznamnému zpiesnéni radioterapie. Diky témto piidavnym
zobrazovacim systémum je mozno zjistit a korigovat piipadné odchylky, které se mohou objevit
mezi jednotlivymi frakcemi tak i v pribehu samotného ozarovani. Nepiesnosti, které se objevi
mezi jednotlivymi frakcemi, mohou byt zplsobeny napf. nepfesnym ulozenim pacienta na
ozatovaci stiill nebo anatomickymi zménami (vahovy ubytek ¢i otok zatfené oblasti). Odchylky
vzniklé béhem frakce jsou nejcastéji zpisobeny pohyby organti nebo dychacimi pohyby. Pro
korekci dychacich pohybli jsou moderni ozafovace vybaveny specialni technikou respiratory-

gating.

Pii pouziti radioterapie fizené obrazem je pied aplikaci frakce proveden kontrolni snimek. Bud’
2D portalovy RTG snimek ozafované oblasti z pohledu ozatovaci hlavice a nebo 3D CT.
Projekce jsou porovnany s referenénimi snimky z planovani terapie a jsou provedeny korekce.
U portalového snimku se provadi srovnani vhledem ke skeletarnim strukturam, u 3D snimku i
k meékkym tkanim. V ptipadech, kdy odchylky neni mozné kompenzovat, je nutné provést novy
plan 1écby. Tato technika vyuZivajici aktudlnich snimkl je oznaCovana jako tzv. Obrazem
fizena radioterapie — IGRT. Zatim nejvy$§im technologickym stupném kombinace
zobrazovacich systému a presnosti distribuce davky zafeni jsou zafizeni CyberKnife,

TomoTherapy a ArcTherapy. (Dorotik J, 2006)

6.2 CyberKnife

Jednad se o linearni urychlova¢ velmi malé hmotnosti, ktery je umistén na robotickém
pohyblivém rameni s moZznosti pohybu v Sesti osach. Pacient je béhem frakce sledovan pomoci
zobrazovaciho systému a ve chvili, kdy dojdeke zméné polohy, systém zastavi ozafovani a
podle snimki roboticka paze zaméti linedrni urychlovaé pfesné do pozadovaného lozZiska. Je
schopen detekce a korekce interfrakéniho a intrafrakéniho pohybu cilového objemu. (Binarova,

A., 2010)
6.3 TomoTherapy

U této metody se svazek fotonl linearniho urychlovace vyuziva jak K ozafeni, tak k CT
snimkovani a zjiStovani pfipadnych odchylek. Tato metoda vyuziva rotujici linedrni

urychlovac, ktery ve tvaru spiraly rotuje kolem pacienta.
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6.4 IGRT - Image-guided radiotherapy

Obrazem fizenda radioterapie je aktudlni pro vSechny druhy rakoviny. Jedna se o verifikacni
Systém vyuzivajici aktualnich snimkd pofizenych pomoci CBCT v pribéhu zareni
K trojrozmérné kontrole polohy pacienta i cilového objemu. Snimky z CBCT nejsou tak
kvalitni jako z diagnostického CT, ale dost kvalitni k rozeznani skeletarnich a tkanovych

struktur. V okamziku planovani 1é¢by ozafovaci plan zobrazuje pozici svazka.

Mezi jednotlivymi frakcemi zafeni vznikaji odchylky, které jsou vzniklé napiiklad mirnou
zménou polohy pacienta, otokem v ozafované oblasti nebo tibytkem véhy ¢i pohybem organii
pacienta. Tyto faktory mohou vést k nedostate¢né aplikaci zafeni do cilového objemu anebo

naopak muze dojit k tomu, ze kritické organy dostanou davku znateln¢ vetsi.

IGRT se zamé&fuje na ,,srovnavani vnitinich struktur®. Integrace zobrazovacich systémi do
linearnich urychlovacti umoziuje zjistit a upravovat mozné chyby polohy pacienta. Projekce
ziskané té€sn¢€ pied ozarenim jsou porovndny s referen¢nimi snimky pofizenymi pii planovani

lé¢by.(Binarova, A., 2010)
6.5 IMRT - Intensity modulated radiotherapy, stereotaxe

Radioterapie s modulovanou intenzitou vyuziva svazek zafeni ve tvaru cilového objemu. Diky
IMRT je mozZné ozafovat geometricky slozitéjsi cilové objemy a jeSté vice Setfit pacientovy
okolni organy. Jedna se 0 zdokonalenou verzi konformni radioterapie. Pfedpokladem pro IMRT
je pomoci transverzalnich fezil a zakresleni cilovych objemt vytvofit ozafovaci plan. Systém
poté rozd€li ozafované pole na jednotlivé pixely, pro které vypocita hodnoty zafeni. Zakladem
techniky IMRT je cilené nehomogenni rozloZeni davky v ozafovaném poli a inverzni
planovani. Obecné se jednd o celkem komplikovany a zdlouhavy proces. Piiprava IMRT

ozafovaciho planu zabere zkuSenému Iékafti 1-2hodiny. (Binarova, A., 2010)

6.6 RapidArc

IMRT RapidArc je technicky pokrodilejsi typ IMRT radioterapie. Zakladni vlastnosti IMRT
RapidArec je, Ze pomoci kyvu gantry linearniho urychlovace dokaze dodat do cilového objemu
trojrozmérné tvarovanou davku. Ostatni techniky dodéavaji davky do cilového objemu z
nékolika presné definovanych statistickych poli. Technika RapidArc pfiSla na trh teprve

nedavno a pfinesla s sebou fadu dosud nevidanych vyhod. Jedné se o zdokonalenou metodu
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IMRT, kdy dodame poZadovanou davku zafeni do cilové oblasti s vyrazné vyssi pfesnosti a
zkracenym Casem, piesnéji 2- 8X rychleji, a to v pribéhu jednoho kyvu linearniho urychlovace.
Na zéaklad¢ algoritmu planovani, lze také soucasné modulovat tfi parametry ozatreni (Tvar
apertury ozarovaciho pole pomoci mnoholistového kolimatoru, ddvkovy ptikon, rychlost rotace

gantry). (Ullmann, 2009)
6.7 Trojrozmérna konformni radioterapie ( 3D-CRT)

3D komfortni radioterapie je dnes zakladni ozafovaci technikou. Jedna se o typ radioterapie,
ktera vyuziva trojrozmérného planovani, kdy je ozarfovaci objem co nejvice piizptsoben 1écené
oblasti. (Motol, 2015). Pouziva se vice tvarovanych vstupnich poli a rozlozeni davek do 19
ozéfit cilovy objem s minimdlnim zatiZenim zdravych tkani a organt. Zikladem pro 3D
planovani je pouziti trojrozmérnych zobrazovacich technik jako jsou vypocetni tomografie CT,

magneticka rezonance MR a pozitronova emisni tomografie PET/CT.
6.8 4D- konformni radioterapii (4D-CRT)

4D konformni radioterapie je metoda, kterd je schopna kompenzovat pohyby pacienta ¢i
pohyby nadoru a synchronizovat je do takové miry, aby bylo mozno zafit objem, ktery se béhem
terapie pohybuje. U radioterapie tumort v oblasti hrudniku se vyuziva metoda respiratory-
gating, pfi niz pacient dycha normalné a k ozareni dochazi jen v urcité fazi dychaciho cyklu.
Tuto techniku podporuji ozafovade majici specialni integrované zobrazovaci systémy.

(EDITOR, K., 2014)

6.8.1 Respiratory Gating

Jedna se o systém korekce pohybi cilového objemu v redlném case.

Obrazem tizena radioterapie (IGRT) a radioterapie s modulovanou intenzitou zaieni (IMTR)
muze dorucit vysoce konformni radia¢ni dadvku do cilového objemu, pficemz se vyhne
vyzvu pro planovani IGRT/ IMRT. Pohyb tumoru ma za nésledek bud’ to, Ze je do nadoru
aplikovana niz$i, nez je pozadovana davka nebo kriticka mista pfijmou vice, nez bylo

planovano. Bézny piistup pro zodpovézeni této otdzky mlze byt zafazen do tiech kategorii:
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° ¢ekat na lozisko (misto, cil)
° sledovat lozisko; nebo

° lozisko predpovidat

Cekani na lozisko (misto, cil)

Tato koncepce znamena, Ze mizeme ocekavat lozisko v urcité pozici béhem urcitého intervalu
dychaciho cyklu. Pfesny obraz dychaciho cyklu je urcen véas pocitacovou tomografii (CT).
Tento samy interval je pouzit pro dodani radiace, tudiz zajist'ujici reprodukovatelnou polohu
pro cil. Pfedpoklad pro tuto metodu je, Ze lozisko bude v poloze, kdy dychaci cyklus pacienta
mize byt vyuzit pro definovani jeho polohy. Aby byl napodoben dychaci cyklus pacienta,
vnitini nebo vnéjsi indikatory musi byt umistény na télo pacienta, signal z pohybu indikétoru
je pak zaznamenan a dan do vzajemného vztahu s pohybem loziska. Podil dychaciho cyklu

muze byt oznaceny jako ,,gate” (brana) pro zobrazeni pacienta a pro léCebné ozareni. Tato

metoda je také znama jako ,, gating“.(EDITOR, K., 2014)

Sledovat loZisko (misto, cil)

K ureni umisténi loZiska v redlném cCase a k znovu zaméteni paprsku ke sledovani cile jsou
vyuzivany odli$né zobrazovaci metody. Tato metoda je také nazyvana ,.tracking (sledovani

cile)*, protoze je paprsek nastaven na lozisko a pii pohybu jej sleduje.

Predpovidani lozZiska

Tato kategorie pouziva matematicky model vzoru dychani, ktery je odvozen z obrazovych

studii pacienta. Tento model je pak pouzivan k predpovédi umisténi loZiska v jakémkoliv Case.
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6.8.1.1 Metoda vstupni ,, gating*
Metoda ,, gating* byla poprvé predstavena témért pred dvaceti lety. Vstupni ,,gated signal byl
vytvofen za pouziti zlatych indikatorti implantovanych do loziska a byl pouzit signal k fizeni

systému linearniho urychlovace pracujicim v readlném case.

Pozdé¢ji, na université California — Davis, byl pouzit signal z videokamery k fizeni linearniho
urychlovace. Tento systém je bézné oznaovan jako Real — Time Position Management (RPM)

Respiratory Gating System

Krabicka z plastové hmoty je umisténa na vrchol hrudni stény pacienta nebo na oblast biicha.
Dva bilé body na lokaliza¢ni krabi¢ce odrazi svétlo, které je zachyceno infraervenou kamerou.
Kdyz infradervend kamera zachyti signal, je vzor dychani vytvoien. Vzor dychani se bude

podobat kiivce sinusoidy.

Vstup (gating) mize byt zaloZen na kritériu faze nebo amplitudy, z nichZ oba zplsoby maji své
uskali. AvSak komplikované je urcit vstupni (,,gating*) okno za ¢asové obdobi, kdy je pohyb
cile minimalni. Dychaci signdl je pfeveden na vstupni signdl a ten je pak pouzit k
zapnuti/vypnuti paprsku CT tomografu béhem obrazového studia pacienta. Poté, co je 1é€ebny
plan stanoven, stejné vstupni okno je pouzito pro ovladani paprsku linedrniho akceleratoru

zapnuto/vypnuto.
Nutna je spoluprace pacienta.

Dalsi navrhovana metoda byla oznacena jako Fizeni aktivniho dychani (ABC). Dychani
pacienta je neustale monitorovano pomoci piistroje ABC. Pfi prednastaveném plicnim objemu
béhem nadechu nebo vydechu je proud vzduchu pacienta docasné zablokovan a tim potlacen
pohyb dychéni. Ozafovani je zapnuto pouze béhem této doby. Tato metoda je znama pro svou

jednoduchost a vysokou piesnost, avSak pro jeji zavedeni je tieba zatizeni ABS.

Technika ,,the deep inspiration breath - hold “DIBH (hluboké zadrzeni nadechu) byla
pouzita v Memorial Sloan — Kettering Cancer Centre ( MSKCC). Technika DIBH zahrnuje
instruovani pacienta, vyzyvani ho k dychani na urovni opakovaného hlubokého zadrzovani
dechu. Pacientovo dychani je monitorovano spirometrem pomoci specialniho pfipojeného
pocitace béhem simulace. Pohyb nddoru je odhadovén porovnanim volného dychéni pii CT

skenu a pii DIBH CT skenu. Dostupné komer¢ni spirometrické produkty jsou VMAX Spectra
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20C nebo SpiroDyn 'RX , které mohou byt pouzity k aplikaci této metody. (EDITOR, K.,
2014)

Jisté usili bylo vlozeno do omezovani dychani pacienta za pouziti stereotaktického télniho ramu
s ohebnou deskou, ktera je tlacena na pacientovu biisni dutinu. Ve srovnani s udaji pro pacienty
bez stlacovani byl pohyb nadoru snizen z 0,8-2cm (prumérnéd hodnota 1,2 cm) na 0,2-1,1 cm
(primérna hodnota 0,7cm. Pro tuto metodu je typické pouziti jedné Ctvrtiny az jedné tietiny
dychaciho cyklu kdy je paprsek zapnut. ,,Gating™ signal nemusi piesné¢ odrazit skute¢nou
polohu cile. (EDITOR, K., 2014)

6.8.1.2 Metoda ,tracking* sledovani cile
Protoze ,,gated* 1é¢eni ma nevyhody dlouhého 1écebného Casu, vyzkumnici zkoumaji moznost
sledovani cile v redlném Case pii ziskani toho samého lécebného ucinku pii zkraceni Casu

léceni.

Sledovani loziska vyzaduje dva kroky:
° lokalizaci loziska a

°sledovani loziska

Existuje nékolik metod pro lokalizaci loziska v redlném cCase. Rentgenologicky systém
poskytuje praktické feSeni tohoto problému. Rentgenologicky systém mize sledovat
implantovany (zékladni) indikator v loZisku a pfes zpétnou vazbu uzavieného obvodu dat

pokyn linedrnimu urychlovaci kam ozatovat.

Vnitini (in-room) zobrazovaci postupy pomoci Cyberknife a Brain Lab nabizeji podobnou
realizaci, kdy dva rentgenové pristroje jsou sparovany se dvémi obrazovymi deskami. Jini
vyrobcei linedrnich urychlovacl pouzivaji do gantry integrovany (palubni) zobrazova¢ (OBI

imager) schopny ziskat tidaje pomoci kuzelového paprsku CT. (EDITOR, K., 2014)
Murphy shrnul ¢tyfi pristupy pro sledovani nadoru v realném case:

° pohyb lehatka

° pohyb paprsku

° pohyb linedrniho urychlovace

¢ pohyb dynamického vicelamelového kolimatoru (DMLC).
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Protoze DMLC je ve vétsing klinickych center dostupny, je DMLC ke sledovani nadoru ten
nejvhodnéjsi., ackoliv vSechny metody by mély byt srovnatelné, pokud jsou spravné pouzivany.
Nékolik vyzkumnych skupin zkoumalo tuto zalezitost a vyvinulo algoritmus pro optimalni
pohyb DMLC.

Ptestoze byly vyvinuty rtizné techniky pro lokalizaci a sledovani nadoru, zavedeni této techniky
je stalou vyzvou. Jeden zékladni problém s lokaliza¢nimi algoritmy je, zdali je presné
lokalizovano skuteéné lozisko. Jak vnitini tak vnéjsi vlastnosti (jako jsou indikatory nebo tvar
nadoru) pro lokalizaci cile nemusi byt dostate¢né pro predstavu skutecného cile. Nakonec
citlivd zjisStovaci metoda sledovani chyb by méla byt pouzita pro jakoukoliv ,tracking™

techniku k zajiSténi spravné davky radiace.

6.8.1.3 Metoda ,,predicting* predpokladani

Problém omezené moznosti kontinualné zobrazit cilovy objem pomoci sledovaci (,,tracking*)
metody by mohl byt piekonan, kdyby zde byl zpusob, jak predvidat polohu loziska. Tato
metoda se nazyva metodou piedpokladani (,,predicting®). Hlavni rozdil mezi sledovanim a
predpokladanim je to, Ze je potieba model pro piedpovéd umisténi loziska. Jsou tii hlavni
kroky pro ,,predicting “ metodu predpokladani, ovéfovani a davkovani. ,,Predicting™ model
muze byt zkonstruovan bud’ za pouziti kiivky dychani pacienta nebo ¢tyfrozmérnym (4D) CT

obrazem k identifikaci rozsahu pohybu loziska. (EDITOR, K, 2014)
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7 Metody K urceni piresnosti zaméreni

7.1 Planarni radiografie

Planarni (2D) radiografie je vyuzivana pro pfesné stanoveni pacientovy polohy a cilové tkané
pted ozafovanim. Linearni urychlova¢ muze byt vybaven napf. ptidavnym RTG zobrazovacim
systémem tzv. OBI - ON-BOARD Imager Systém (zobrazovaci systém instalovany pfimo na
ozafovaci), In Room CT (CT v mistnosti ozafovace) nebo EPID — elektron portal imaging

device (elektronicky portalovy zobrazovaci systém).

7.1.1 OBI- ON BOARD IMAGER

Jedna se o0 RTG zobrazovaci systém instalovany pfimo na gantry linearniho urychlovace kolmo
na centralni osu ozafovaCe. Rentgenovy paprsek OBI systému je nastaven na izocentrum
vysokofrekvenéniho paprsku linedrniho urychlovace. Pfed samotnym ozafenim je proveden 2-
D RTG snimek nebo CT s Siroce modulovanym svazkem zéfeni. Pofizené snimky porovname
s referen¢nimi obrazy nebo s planarnimi snimky. Fuzi jsou zjistény piipadné odchylky. Jejich
korekce eliminuje chyby v polohovani pacienta mezi jednotlivymi frakcemi. (Binarova, 2010,

s. 84)

7.1.2 EPID
Jedna se o portalovy zobrazovaci systém. Detektor megavoltovych fotond, ktery se nachazi pod

pacientem piimo naproti hlavici linearniho urychlovace (zdroje megavoltovych fotontl).

Po napolohovani pacienta do planované polohy je provedena pfedozadni projekce pozadované
¢asti téla. Pofizeny snimek je nasledné porovnan s rentgenogramem, coZ je snimek vypocteny

ze série CT fezu.

Na portalovém snimku jsou zietelné vidét kosterni struktury, které umozni korekci polohy

pacienta na pivodné pieddefinovanou pozici. (Binarova, 2010, s. 97-102)
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8 Planovani lécby zarenim

Samotnému ozafeni pacienta predchdzi velmi dilezity a narocny proces planovani 1é¢by
Ptiprava pacientova ozafovaciho planu probihd na simulatoru, ten umoziiuje simulovat,
lokalizovat a verifikovat cilové objemy. VyuZzivany jsou simulatory zalozené na
fluoroskopickém principu (konvencni simulace) a CT simulatory S inkorporovanym CT
ptistrojem (virtudlni simulace). Snimky jsou provadény ve stejné pozici jako nasledné
ozafovani. CT simulétor je takika totozny s diagnostickym CT, navic je vybaven lasery pro

zaméfeni ve tfech rovinach vertikalni, laterarni, longitudinalni (X, Y, Z).

vvvvvv

reprodukovatelnost polohy. Zpiisoby fixace a polohy pacienta jsou individualni a lisi se podle
lokalizace nadoru. Provadi se nejcastéji komeréné vyrabénymi polohovacimi pomutckami (napf.
masky, kliny, vakuova fixace). Specialni ptipady si zadaji vyuziti stereotaktického ramu c¢i
anestezie zejména u nespolupracujicich pacientii. Nasledné se pomoci linii a znacek provede
orientacni lokalizace nddorového loziska, tyto linie vyznacuji soufadnicovy systém umoziujici
pfenést pldnovacim systémem vypocitany ozafovaci plan na té€lo pacienta. Nasledné je
provedeno planovaci CT zobrazeni. To poskytne kvalitni anatomické zobrazeni. Posléze jsou
na pfedem zakreslené znacky umistény RTG kontrastni znacky. Pacientovi je provedeno CT
s fezy v rozmezi 2-20mm. Vyhodou inkorporovaného CT pfimo do simulatoru je predevSim
moznost provedeni CT zobrazeni ihned po zakresleni znacek, tim se minimalizuje riziko chyb
spojenych s opétovnym fixovadnim pacienta. Po spravném nastaveni jsou data ( 3D fezy se
zaznamenanymi parametry stolu a gantry) odeslany do planovaciho systému. Radiologicky
fyzik vykresli v CT fezech kontury téla a rizikovych organt. Poté 1ékat zakresli cilové objemy
GTV, CTV, PTV a urc¢i izocentrum ozatfovaného pole. Pro adekvatni zakresleni cilovych
objemt je dilezité zohlednit nékteré faktory ovliviiujici polohu loziska, jako jsou: pohyblivost
tumoru, pohyby béhem predlécebného zobrazeni zplisobené dechovymi exkursemi, dechové
exkurse behém planovani na CT a pii terapii (4D). Casto se uvadi velikost bezpe¢nostniho lemu
1 cm. Fyzik vytvoii protokol, ve kterém oznaci pozadované zacileni izocentra tedy uhel
gantry, clony kolimatoru a polohu stolu. Znehybnéni pacienta zajisti piesnost a
reprodukovatelnost pii dalsi frakci. V pfipad¢ ozafovani v oblasti hrudniku se ozafuje s
pouzitim klinovych podlozek pod hrudnikem a opérek hornich koncetin. Optimalni polohu na

ozafovacim stole, po celou dobu 1é¢by urcuje onkologicky lékar. (Hynkova, a kol, 2009)
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IMOBILIZACE, LOKALIZACE
NADORU

!

VYZNACENI CILOVEHO
OBJEMU A KRITICKYCH
ORGANU

l

VOLBA OZAROVACI
TECHNIKY

!

VYPOCET DISTRIBUCE
DAVKY

!

SIMULACE, ZNACKY NA
PECIENTOVI

Pfed kazdou frakci nasleduje kontrola spravnosti nastaveni. K tomuto ovéteni slouzi
integrované zobrazovaci systémy do ozafovace (OBI), umoziujici portalové snimky ¢i techniku
IGRT.

,, Cilovy objem je oblast, do které chceme aplikovat co nejvyssi davku zareni (tumorocidni

davku) s cilem destrukce nadorovych bunék.* (Binarovd, 2010 s. 26)

GTV- makroskopicka, viditelna tkan — Gross tumor volume charakterizuje oblast vlastniho

nadoru. Jedna se o cilovy objem, do n¢hoz je nutné zajistit dodani ptesné davky zateni.

CTV — mikroskopicka, potencionalni Sifeni nadorové kané — clinical target volume — neboli
také bezpeCnostni lem je oblast kolem nadoru s potencidlem mikroskopického Sifeni
nadorovych bunék. U pacientil byva neziidka nutné oznacit vice CTV, ptikladem je radikalni
ozéateni CTV1 muze byt charakterizovana jako oblast zahrnujici primarni tumor a pfilehlé
vysoce rizikové oblasti a CTV2 nékdy 1 CTV3, ptfedstavuje oblasti s rizikem postizeni

indikované k profylaktickému ozareni.
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PTV — kompenzace pohybl organu — planning target volume je kone¢ny objem urceny
radiacnim onkologem b&hem planovani terapie. Vytvoreni tohoto lemu se poji s riziky pohybu
organu béhem zareni, téz byva nékdy oznacovan jako bezpecnostni lem. Okraj je soustfedén
okolo GTV a CTV. Tato tzv. rezerva by méla byt sestavena podle analyzy nejistot. V praxi je
vétsinou vysledkem kompromisu mezi dvéma pravidly: za prvé je dulezité ujistit se, ze CTV
obdrzi pfedepsanou davku, a za druhé musi byt zajiSténo, aby kritické organy neobdrzely

nadmérnou davku. (Slampa, a dalsi, 2007 s. 54), (Kolatova, a kol., 2008, s. 95)

ITV —irradiated target volume — vyznacuje oblast vystavenou ionizujicimu zafeni a tzv. vnitini

lem (internal margin), ktery zohlediuje fyziologické pohyby a pozici CTV béhem zateni.

Obrazek 2 Cilové objemy

OAR- organ at risk — je oblast v blizkosti PTV a oznacuje nejvice kritické struktury z hlediska

poskozeni zatfenim.

Mezi nejvice senzitivni organy patfi:

Mozek - mozkovy kmen

Hlava a krk — ¢ocka oka, pfiusni slinné zlazy

Hrudnik — micha, plice, srdce

Bficho — micha, tenké stfevo, ledviny, jatra
e Panev - moCovy méechyt, konecnik, kycelni klouby, tlusté stfevo, tenké

stievo (Mayles, a kol, 2007, s. 639-641)
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8.1 Frakcionace

Nadorové buiiky a tkané maji omezenou regeneracni schopnost. Celkova davka napt. 60-70 Gy
musi byt rozdélena tzv. frakcionovana, aby bylo dosazeno maximalni destrukce nadorovych
bun¢k a zaroven, aby zdravé tkané meély Cas na regeneraci. Frakcionace se provadi dle
konvenc¢niho frakciona¢niho rezimu rozdélenim celkové davky na denni loziskové davky tzv.
normofrakcionace 5 frakci za tyden 1,8 — 2. Davka je frakcionovana z divodu snizeni
pozdnich nezédoucich ucinkd a zachovani kvality lécebného efektu. Faktorem limitujicim
efektivitu [éCby zafenim je velikost nddoru. U rozmérnych tumort 1ze radioterapii vyuzit spise

jako paliaci.

Snizenim pocCtu frakci a navySenim jednotlivych davek 1lze dosdhnout efektu
hypofreakcionace. Zvysena frakcionac¢ni davka vede k rychlej$imu nastupu ucinkt a tim ke
krat§i dob&é ozafovani. Vzhledem K vyraznym pozdnim nezadoucim uU¢inkim se
hypofrakcionace vyuziva predevs§im pfi paliaci, ale 1ze vyuzit pfi terapii maligniho melanomu,
ktery je na béznou frakcionaci rezistentni. Mezi nejcastéji vyuzivané frakcionace patii 10x3

Gy, 16x2,5 Gy nebo 5x4 Gy. Lze aplikovat téZ jednorazoveé davku 6-8 Gy u metastaz skeletu.

Pfi zvySeném poctu frakci za den se jedna o tzv. hyperfrakcionaci. Obvykle se aplikuji 2-3
frakce za den s ponizenou davkou zpravidla na 1,15 Gy. Celkova doba ozafovani je zachovana.
Tato metoda je vhodna k 1é¢bé rychle proliferujicich naddord. Nutné je dodrZzovat pauzu mezi
frakcemi minimalné 6 hodin. Vyuziva se naptiklad u malobunécného karcinomu plic 30x 1,5

dvakrat denn€.

U protrahované radioterapie se jedna o prodlouzeni celkové doby ozatovani oproti standardni
frakcionaci. Davka ve frakci byva nizsi, ale celkova doba 1écby ziistane stejna. Protrakce je
vyuZzivana vyjimec¢né, zejména u velkoobjemového ozareni a u hyperradiosenzitivnich tumort.
Vyuziti nalezne pii ozateni sleziny 10x 1 Gy u hypersplenismu nebo pii ozafovani celého bticha

u karcinomu ovarii.

Akcelerovana radioterapie znamena zkraceni celkové doby ozafeni. Pomoci akcelerované
radioterapie je mozno zamezit akcelerované repopulaci klonogennich nadorovych bun¢k. K té
dochdzi obvykle koncem tfetiho dne normofrakciona¢niho rezimu. Nevyhodou této metody je
vyssi toxicita. Z tohoto ditvodu je vhodné redukovat cilovy objem s minimalnim lemem kolem

tumoru
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Konkomitantni boost tento frakciona¢ni rezim je odvozen od hyperfrakcionace. Pacient je
ozatovan z pravidla dvakrat denné celkovou davkou vyssi nez 2 Gy. V prvni denni frakci je
ozafen vetsi objem (tumor a lymfaticka oblast), ve druhé denni frakei je ozaren konkrétné jen
tumor. Tim je zajiSténa distribuce dostatecného mnozstvi zatreni za kratsi dobu. Je vyhodné jej
vyuzivat pti nadorech hlavy a krku (30x 1,8 Gy na velky objem, poslednich 12 frakci souc¢asné
12x 1,5 Gy na maly objem). Pii vyuziti techniky IMRT je mozno vyuzit simultanni
integrovany boost diky kterému je mozno ozafit vice riznych oblasti uvniti cilového objemu.

Vyuziti pro nadory hlavy, krku a prostaty. (COUFAL, 201, s. 318)
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9 Nepriznivé ucinky radioterapie

Terapie zafenim ovlivituje velikost nddorového loziska a viabilitu nadorovych bunck. I ptes
vyuziti nejmodern¢jSich metod k protekci zdravych tkani, ¢ast zafeni pisobi i na zdravé tkané.
To s sebou piinasi komplikace v podobé¢ post radiacnich zmén. Tyto zmény se podle rozsahu

déli na systémové a lokalni.
9.1 Systémové priznaky

Systémové piiznaky ve smyslu nezadoucich Géinku zafeni se objevuji pii ozafovani vétSich
objemu. Tyto ptfiznaky se projevuji jako nevolnost, nechutenstvi, unava, zvraceni, psychické
zmény nebo jako hematologicka toxicita zplisobena ozarfenim vét§iho mnozstvi kostni dien¢ a
jedna se predevsim o anemii, trombocytopenii a leukopenii, kdy nejvice citlivé na zatfeni jsou
leukocyty. Tyto zmény lze téZ pozorovat u akutni nemoci z ozafeni a jsou zavislé na

absorbované davce. (Hynkova, L., a kol., 2012)
9.2 Nezadouci ucinky lokalni

Tyto zmény Ize pozorovat v misté ozareni a v praxi se déli podle doby nastupu na ¢asné, pozdni
a velmi pozdni. Jako ¢asné nezadouci ucinky se oznacuji zmény projevujici se jiz béhem terapie
a do tii mésicii po ni. KoZzni epitel, sliznice a hematopoeticky systém jsou diky rychle se délicim
bunkdm nejvyznamnéji poskozeny a intenzita akutnich reakci je zavisla na celkové davce a
délce trvani radioterapie. K vétSimu poskozeni tkani dochdzi pti souCasné (konkomitantni)
chemoterapii nebo pti hyperfrakcionaci a akceleraci. Uginky tohoto typu jsou lécitelné.
Nejcastéji se jednd o radiodermatitidu, alopecii (vypadani vlasti a ochlupeni), mukositidu,

kolitidu, cystitidu a pneumonitidu.

9.2.1 Akutni radia¢ni pneumonitida

Na vzniku akutni radia¢ni pneumonitidy se podili fada faktord, jako jsou soucasné podani
chemoterapie, vék pacienta a velikost ozafovaného pole. Jedna se o exsudativni onemocnéni.
Béhem 1-3 mésici od ukonceni radioterapie se objevuji klinické ptiznaky radiaéni
pneumonitidy, jako jsou suchy kasel, zvySeni télesné teploty, dusnost a nalez na RTG ¢i CT
snimku. Tyto komplikace mohou vyustit az v chronickou fibrozu ale obvykle pii 1écbé

antibiotiky a kortikoidy ustupuji. (Hynkova, L., a kol., 2012)
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CAST PRAKTICKA

Tato ¢ast prace pojedndva o interfrakénich pohybech vzniklych béhem zevni radioterapie
karcinomu plic vlivem dychacich pohybt, srde¢ni Cinnosti nebo pohybem pacienta ¢i tumoru
béhem frakce. K dispozici jsem mél pét pacientt s diagnézou C 34, ktefi podstoupili celkem
296 méteni presnosti nastaveni ve tiech rovinach. Vysledné odchylky jsou zaneseny do tabulek
(viz. ptilohy). Z hodnot v tabulkach jsem spocetl charakteristické rysy souboru a vyhodnotil.
Interfrakéni odchylky udavaji velikost zmény ozafovaci polohy pacienta (cilového objemu
PTV) proti vychozi poloze ziskané z planovaciho CT. Jedna se o porovnani CT snimku
Z planovani a aktudlniho CBCT ziskané¢ho opakované pii dennim ozéfeni. Pfipadné odchylky
jsou zjistény pravé porovnanim téchto snimkl a odectenim rozdild ve sméru lateralnim (lat.),
longitudinalnim (Ing.) a vertikalnim (vrt.). Vysledna odchylka miize nabyvat i zapornych
hodnot. Diilezita je vSak ¢iselna velikost odchylky, znaménko udava smér. Velikost odchylky
se uzce poji s velikosti bezpecnostniho lemu.

Pfi oznacené velikosti bezpecnostniho lemu (1 cm) dochazi k ozafeni okolnich struktur ve vétsi
mife. Vysledkem je nevhodna distribuce davky zéfeni do tumoru a vyssi radiacni zatéz okolnich

tkani.

Cile prace
Cilem préace je urcit:
1) Odchylky zaméteni vzniklé nepiesnosti nastaveni mezi jednotlivymi frakcemi (interfrakéni)

2) Odchylky vzniklé pohybem pacienta v pribéhu vlastniho ozareni (intrafrakéni)
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10 Metodika

Pted kazdou frakci byl proveden kontrolni CBCT snimek. Tento snimek byl porovnéan se
snimky z planovani. Vznikl¢ interfrak¢ni odchylky v jednotlivych rovinach byly zaznamenany
a dorovnany na hodnotu 0,0,0 v rovinach vertikalni, longitudinalni, laterarni. Toto méfeni bylo
provedeno znovu po ukonceni frakce a pfipadné intrafrak¢éni odchylky zapsany. Data z CBCT,
ktera jsem mél k dispozici od péti pacientl, jsem zpracoval do tabulek (viz. ptilohy) a spocetl
pacienta. V tabulkach pro jednotlivé pacienty (viz. pfilohy) jsem Cervenou barvou oznadil
odchylky piesahujici velikost bezpec¢nostniho lemu (1 cm). Modrou barvou jsem zvyraznil pole,
ktera ukazuji piekroceni bezpecnostniho lemu pted frakci, ale které se podafilo dorovnat na
tolerovatelné hodnoty. Dale jsem pro jednotlivé pacienty vytvofil tabulky s praimérnou velikosti
odchylek v jednotlivych osach a barevné oznadil roviny s primérnou hodnotou piekracujici
velikost bezpeénostniho lemu. Cervené hodnoty, které piekraduji bezpe¢nostni lem i

Vv postfrakénim méteni.
10.1 Prehled odchylek jednotlivych pacientii

V prvnich téech sloupcich ozna¢enych VRT, LNG a LAT (X, Y, Z) se nachazi ¢isla z méfeni
pred aplikaci zéafeni. Jedna se o odchylky zptisobené nepiesnou reprodukci polohy pacienta na
ozafovné, nebo anatomickymi zménami (otok, Uibytek na vaze aj.). V druhych tech sloupcich
oznatenych VRT’ (X’), LNG” (Y"), a LAT’ (Z’) se nachazi hodnoty z postfrak¢niho méfeni.

Vypovidaji o pohybech, bud’ pacienta, nebo organi béhem frakce.

U prvniho pacienta jsem mél k dispozici 28 frakei. Bylo tedy provedeno 56 méteni geometrické
pfesnosti nastaveni a posuny v jednotlivych rovinach jsou zapsany do pfislusnych kolonek.
(viz. Priloha 1). U tohoto pacienta pfi kazdém meéfeni byly pfitomny odchylky a bylo nutno
pted frakci odchylky dorovnat na hodnoty 0. V poslednich n¢kolika frakcich se vyrazné

odchyleni dorovnat nepodafilo.
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Nasedujici tabulka znézoriiuje prameérné posuny V jednotlivych rovinach u prvniho pacienta
pted ozarenim (X, Y, Z - znazornuje velikost posunu mezi frakcemi) a po ozatreni (X', Y', Z" -
unazorfiiuje velikost posunu béhem frakce). Intarfrakéni odchyleni piesahujici velikost
bezpecnostniho lemu se vyskytlo ve 24 frakcich z 28. Nejvyraznéjsi a pietrvavajici hodnota se
nachazi v laterarni roving€ ,,Z, kde byly vyrazné pre i post frakéni posuny V poslednich 11
frakcich (viz. Piiloha 1). Vzhledem K pfitomnosti téchto odchylek jiz ptred frakci se

pravdépodobné jednalo o lokalni anatomické zmény (otok). (viz. Piloha 1)

Pac. 1 X Y z X’ Y’ zZ
PRUMER | 0,086 -0,86 0,14 -0,18

Tabulka 3 Primérné odchylky pied a po ozatreni pacient 1

U druhého pacienta jsme provedli 31 frakci tj. 62 méfeni geometrické piesnosti nastaveni.
Zjistili jsme ve 25 ptipadech nutnost korekce. Ve tfech frakcich pietrvavaly vyrazné odchylky
presahujici velikost bezpecnostniho lemu 1 v postfrakénim méfeni. V priméru se to vsak

neprojevilo piekro¢enim bezpecnostniho lemu. (viz. Ptiloha 2)

I pres pretrvavajici nepiesnosti v nékterych frakcich, primérné posuny poukazuji na vyraznou

korekcei ve v§ech rovinach.

Pac. 2 X Y Z X’ Y’ z
PRUMER | -0,77 0,75 -0,06 0,08 -0,42

Tabulka 4 Pramérné odchylky pied a po ozafeni pacient 2

Pacient 3, prod¢lal 31 frakci tedy 62 méfeni geometrické presnosti nastaveni. U 12 frakei bylo
zjisténo odchyleni a ptfed samotnou aplikaci zafeni byly vSechny odchylky dorovnéany (viz.

Piiloha 3).

Pac. 3 X Y Z X Y’ zZ
PROMER | -0,42 -0,2 -0,73 -0,18 -0,17 -0,11

Tabulka 5 Primérné odchylky pted a po ozareni pacient 3

U nasledujiciho pacienta bylo méfeni provedeno u 30 frakci tedy 60 méfeni geometrické

ptresnosti. Pfed kazdou frakci byla provedena kontrola polohy a ve 25 ptipadech prefra¢niho
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méfteni byly pfitomny odchylky ptesahujici velikost bezpec¢nostniho lemu. VSech 25 frakci bylo

dorovnano a hodnoty v postfrakénim méfeni neptesahly velikost bezpe¢nostniho lemu.

Pac. 4 X Y Z X’ Y z
PRUMER| -1,1 0,92 0,53 -0,05 0,01 0,03

Tabulka 6 Primérné odchylky pied a po ozafeni pacient 4

U patého pacienta bylo provedeno 28 frakci tedy 56 méfeni geometrické presnosti nastaveni.
Pouze v deviti méfenich ptfed aplikaci zafeni byly zjiStény hodnoty piesahujici velikost
bezpe¢nostniho lemu. Tyto odchylky byly dorovnany a pii postfrakénim meéteni se dale

nevyskytovaly (viz. Pfiloha 5)

Pac.5 X Y Z X’ Y vl
PRUMER | -0,48 0,34 0,1 -0,09 -0,29 -0,01

Tabulka 7 Primérné odchylky pted a po ozateni pacient 5
Ze ziskanych dat od vSech péti pacienti jsem sestavil souhrnnou tabulku (viz. Pfilohy).
Vypocetl jsem primér v jednotlivych rovinach pro vSechny frakce. Tabulka poukazuje na

minimalni intrafrak¢ni pohyb v roving vertikalni.

Obecny X Y Z X Y’ Z
PRUMER | -0,54 0,2 -0,93 -0,05 -0,1 -0,75

Tabulka 8 Primérné odchylky pro cely soubor

X-VRT | Y-LNG | Z-LAT X’ Y’ Z
Smeérodatna
odchylka o 0,63 0,86 2,39 0,31 0,36 2,38
Min. -0,1 -0,1 -0,1 -0,1 -0,1 -0,1
Max. 1,6 3 2,5 15 1,8 0,7
Median -0,5 0,2 -0,3 -0,1 -0,1 -0,1

Tabulka 9 Porovnani interfrak¢énich odchyleni

Tato tabulka se vztahuje k tabulce primérnych posunt (viz. Tabulka 8). Z primérnych posunt
V jednotlivych rovinach jsem vypocetl pomoci funkce vyse uvedené hodnoty. Tato tabulka

zieteln€ znazoriiuje vyrazné snizeni maximalni hodnoty odchyleni v postfrakénim méfeni v
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rovindch longitudinalni 0 40% a laterarni 0 72%. To vypovida o dulezitosti kontroly polohy

cilového objemu pomoci CBCT pted kazdou frakeci.

Smérodatna odchylka poukazuje na vzajemnou odliSnost dat v souboru zkoumanych ¢isel. Jeji
velikost podava informaci o mife podobnosti dat v souboru. Relativné mala odchylka vypovida
o vzajemné podobnosti. Naopak velkd smérodatnd odchylka poukazuje na velké vzajemné
odlisnosti v souboru. Z tabulky lze vy¢€ist, Zze se zvétSila hustota dat vroviné X a Y
V postfrakénim meéieni to znamend, Ze nebyly pfitomny vyrazné rozdily mezi odchylkami.
V roviné Z je velka odchylka zptisobena poslednimi jedenacti frakcemi prvniho pacienta (viz.
ptiloha 1). Velikost odchylky v téchto frakcich se od ostatnich méfeni v této roviné znacné
lisila.

Median je zastupcem hodnoty, kterd rozdéluje soubor dat na polovinu. Vypovida a stiedni

hodnoté posunu, ktera v postfrakénim méfeni ve vSech rovinach nepiesahla hodnotu 0,1.

V jednotlivych ptipadech hodnoty postfrakéniho méteni piesahli velikost bezpe¢nostniho lemu.

Pravdépodobna pficina je pohyb pacienta a anatomické zmény.
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11 Diskuze

Presna aplikace zafeni v oblasti plic je v fad¢é piipadid zasadni pro efekt 1écby. Negativni

faktory, které¢ vyznamnym zpiisobem ovliviiuji vysledek terapie, zahrnuji:

- neadekvatni davka do organt v riziku
- neadekvatni pokryti cilového objemu zpisobené neptesnosti zaméteni
- dychaci pohyby a dalsi nepfesnosti nastaveni vznikajici jak mezi jednotlivymi frakcemi,

tak v pribéhu vlastniho ozafeni (inter a intrafrak¢éni nepfesnosti)
(Franks KN, McNair HA, 2012)

Vyuziti radioterapie fizené obrazem spolu s metodami, které registruji a dovoluji fesit vliv
dychacich pohybii, umoziuji zmenseni bezpecnostniho lemu. Napt. srovnani mezi denni
aplikaci IGRT za pouziti CT koénickym svazkem (CBCT) bylo srovnavano s méné ¢astym
zobrazenim u lokalné pokrocilého plicniho karcinomu. Za pouziti denni kontroly byl potiebny
bezpec¢nostni lem 3 — 4 mm, zatimco pii méné Castych kontrolach nastaveni byl nezbytny lem

5-9mm.

IGRT také pfind$i moznost monitorovat anatomické zmény v pribéhu lécebného cyklu
(zvétseni pleuralniho vypotku, kolabovanou plici, zmény velikosti tumoru at’ uz jde o progresi
nebo regresi). Hodnoceni téchto zmén muize vést k upravé ozafovacich pland tak, aby 1épe
odpovidaly rozsahu a lokalizaci postizeni. Ve studii, ktera pouzivala CT kontrolu nastaveni
denng, byly tyto zmény v oblasti hrudniku nalezeny u 72 % pacientt. (De Los Santos J, 2013)
U téchto nemocnych, 12 % zaméteni vyzadovalo bezprostfedni reakci a u 36 % byla nutna

korekce v pfisti frakci ozafeni.

Soucasné technické moZnosti linearnich urychlovaci dovoluji pouZit velmi pfesné aplikované

davky zateni do oblasti tumoru a stavaji se alternativou 1écby chirurgické.

Chirurgickd 1écba s disekci mediastinalnich lymfatickych uzlin je 1é¢ebnou volbou pro
nemocné v ¢asnych stadiich nemalobunééného plicniho karcinomu. Pro ty, ktefi jsou nevhodni
pro operacni vykon z hlediska komorbidit, nejcastéji je to zdvazna chronicka obstrukéni plicni
choroba, ale i1 dalsi komorbidity, je vhodné jednak frakcionované 3D konformni ozafeni nebo

stereotakticka abla¢ni radioterapie (SABR). Konvenc¢ni frakcionovana 1é¢ba dovoluje docilit
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poctu vylécenych, které jsou vSak nizsi nez pii 16cbé chirurgické. (Hall MD, Schultheiss TE, a
kol., 2015)

SABR vsak umoziuje zlepSeni lokalni kontroly a dosazeni celkového pfeziti srovnatelného
s 1écbou chirurgickou. Rozsahlé holandska studie ukézala, ze pouziti SABR u starSich
nemocnych ve stadiu I plicniho karcinomu docilila odpovidajici zlepseni pteziti. (Hall MD,

Schultheiss TE, a kol., 2015)

Aplikace SABR je vsak pouzitelna pouze pfi minimalizaci moznych chyb v zaméfeni, protoze
vyssi davky aplikované v malém poctu frakci jsou rizikové, zvlasté v blizkosti kritickych
organt. U t&chto nemocnych je proto denni kontrola zaméfeni pomoci IGRT nezbytna.

(Djordjevic M., a kol, 2014)
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12 Zavér

IGRT je jednou z vysoce modernich metod radioterapie a stava se nezbytnosti pro spravnou
Klinickou praxi. Postupné se rozSifuje a stalo se jiz integralni sou¢asti 1é€by zafenim. Existuje

dostatek diikazi, ze IGRT redukuje toxicitu a zlepSuje tak vysledky 1€¢by.

Aplikace IGRT v klinické praxi zavisi na fadé faktort, jakymi jsou dostupnost technologii,

finan¢ni moznosti zatizeni a v neposledni fad¢ zasSkoleny personal.

Pro pracoviste, které pouziva IGRT v klinické praxi je nezbytné jednak vychéazet z doporuceni
dostupnych v literatute, avSak také provadét testy a méteni na vlastnim zafizeni a hodnotit tak
kvalitu provadéni této metody v béZné praxi. Vysledky téchto méfeni pak vytvaieji doporuceni

pro bezpecné provadéni radioterapie.

Ve své bakalaiské praci jsem proto provedl hodnoceni interfrakénich neptesnosti nastaveni pro
tumory plic. Vysledky méteni ukazuji, Ze z celkového poctu 148 frakci 95 (tj. 64%) piesahlo
velikost bezpecnostniho lemu a bylo nutné je dorovnat pied aplikaci zafeni. V 81 ptipadech
odchyleni se podafilo tyto nepfesnosti dorovnat pod hranici bezpecnostniho lemu (tj. do
velikosti 1 cm). U 14 frakci i dale pietrvavaly vyrazné odchylky. Vyrazné se na tomto vysledku
podilelo nékolikandsobné piekroceni bezpecnostniho lemu u poslednich jedenacti frakci

prvniho pacienta.

Z obecnych praimérnych vysledki velikosti odchylek v jednotlivych rovinach (tabulka 8)

vyplyva, Ze nebyl piekrocen bezpecnostni lem

Z obecnych primérnych posunt v tabulce 8 je zfetelné, Zze hodnoty v priméru neptekracuji
velikost stanoveného bezpecnostniho lemu a k nejmensimu odchyleni doSlo v roviné vertikalni.
V nékolika piipadech vSak doSlo k vyraznému piekroceni stanovenych hodnot, stalo se tak
Vv laterarni roviné u prvniho pacienta (viz. pfiloha 1). Vyrazny posun, ktery ptetrvaval i
V postfrakénim méteni byl pravdépodobné diisledkem vyrazného otoku. Z obecnych vysledka
vyplyva, ze hodnoty nepiesahly velikost bezpe¢nostniho lemu, neni tedy nutné bezpec¢nostni
lem zvétSovat. Je vSak tfeba nadale provadét pravidelné kontroly nastaveni pacienta, aby byla i
nadale zajiSténa piesnost a kvalita terapie. Pfi dodrzovani zdsad a principt verifikace a

nastaveni pacienta je standardni velikost bezpe¢nostniho dostacujici.
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15 PRILOHY

Priloha 1Kompletni tabulka pacienta 1

CBCT VRT LNG LAT VRT LNG LAT
X Y Z X Y Z
Pac. 1 0,3 0 -0,2 0
-0,4 -0,3 -0,7 -0,5
-0,1 0,1 -0,2 0,1
0,5 -0,3 -0,2 -0,1
-0,2 -0,6 -0,2 -0,4
0 -0,6 -0,3 0,2
0,2 -0,5 -0,4 0,2
-0,6 -0,6 -0,5 0,2
0,1 -0,4 -0,2 0,3
-0,7 -0,2 0 0
-0,9 0,1 0 0,1
0 -0,3 -0,2 -0,2
0,6 0,1 0,4 -0,1
-0,7 -0,6 -0,4 0,2
-0,1 -0,1 -0,4 -0,1
-0,4 0 0,1 -0,2
-0,5 0 -0,8 0
-0,3
0,9
-1,9
0,8
0 0,8
0,7 0,8 0
0,7 0,7 0
0,7 0,7 0
0,8 0,5 -0,2
0,5 0,6 -0,1
0,9 0,8 0
PRUMER | 0,086207 | -0,86207 0,134483 | -0,17931

o1



Piiloha 2Kompletni tabulka pacienta 2

cBcT | WRT | ING | AT VRT | ING | 1AT
X Y z X Y z
Pac.2 | -0,9 03 0,2 oo [N
0,5 3 01 | 02 | 02
0,6 0,2 0,2 0
0,6 03 o [NEEN
0 0,2 0,1
0 0 0,1
0,1 0 01
0,1 0 0
0,1 0 08
0 0,4 0,1
0,1 03 0
0,1 0,5 0,1
0,1 0,1 0
0,2 0,2 0
0 0,6 0
o7 [
03 | 02 | 03
03 0,2 0,2
01 0 0,6
0,3 0,1 0,2
0,2 0,5 0
0 0 0,1
0,2 0 0,2
0,1 0,1 0
0,3 0,2 0,3
02 | 02 | -0a
0,4 0 0,
0,3 0,4 03
0,2 0 0,1
0 0,4 0,1
, 0 0,3 0,1
0, 0,2 0,3 03
PRUMER | -0,76563 | 0,75 |-1,25313 -0,05625 | 0,084375 | -0,42188
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Priloha 3Kompletni tabulka pacienta 3

cBCT WVRT | ING | AT WVRT | ING | LAT
X Y z X Y z
Pac. 3 05 o [Ea 02 | 02 | 02
04 0 04 03 | 02 | 02
0 0,7 0 02 | 03 0,1
03 | 08 | -03 01 | 03 0,1
04 | 04 | o1 04 | o0a 0,2
[ o5 | 08 0o | 02 | o
0,1 04 | 05 03 | 05 | -04
05 | 02 0,1 04 | 06 | -01
03 0 05 0,2 0,1 0,2
0,2 0 04 01 | 02 | 02
0,7 0,6 0,2 01 | 01 | -01
05 | A | o5 05 0,1 03
0,6 0 0 05 | 04 | -06
05 | 05 | -06 01 | 04 | 01
06 | 02 | -04 03 | 03 0
01 | 07 | -01 01 | 02 | -01
06 | 03 | -03 0 01 | 02
- 2 03 | os 02 | 01 | 02
01 | 05 | -08 0,1 01 0
0,2 0,2 0,2 0 0 0
0 01 | 03 0,1 0,2 0
04 | 06 | -06 03 | 02 | -01
0,3 0 01 | 02
0,2 0,2 0,2 0,1
0,2 01 | 04 | -02
0,1 02 | 02 | 01
0,1 0 01
05 | 03 | 01
0,1 0,2 0,2 0,1
04 02 | -01 0,2
1 03 | 01 0
PROMER | -0,41935 | -0,19677 | -0,73226 -0,18387 | -0,16452 | -0,10645
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Piiloha 4Kompletni tabulka pacienta 4

CBCT VRT LNG LAT VRT LNG LAT
X Y Z X Y Z
Pac. 4 -0,6 0 -0,2 0,2 0 -0,2
-0,2 -0,1 -0,8 -0,9
0,1 -0,1 0
-0,3 -0,1 -0,1
0,2 -0,1 0
0 0,1 -0,3
0,3 0,5 0,3
0 -0,4 -0,1
0,3 0,2 0,4
-0,2 -0,1 0,1
-0,3 0,3 0,3
-0,1 0,2 0,6
0 0,1 0,1
-0,2 0 0
-0,1 0,1 -0,3
0,1 0,1 -0,1
0,1 -0,2 0,1
-0,1 -0,3 0
0,1 -0,3 -0,3
0 0 0,6
-0,1 -0,1 -0,3
-0,2 0,5 0
0 0,4 -0,7
-0,4 -0,4 0,3
-0,2 -0,2 0,3
-0,1 0,2 0,1
0 0,2 0,3
0,1 -0,1 0,3
-0,1 0 0,2
-0,4 0,5 0,2
PRUMER -0,04667 | 0,006667 | 0,03
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Priloha SKompletni tabulka pacienta 5

cBcT | WRT | ING | AT WVRT | ING | AT
X Y z X Y z
Pac.5 | -0 08 03 0,1 0,7 0
0,5 0,3 0,7 02 | 07 | 02
- AR os 0,7 0,1 0,5 0,1
0,5 08 0,7 01 | 07 0
01 | 01 0,3 01 | 01 0
B o | 02 | o1
0 0,6 0 04 | 07 0
03 | 01 0 01 | 01 0
03 | 09 | -08 0,2 0 0,1
03 r 0 0,2 0,1
0,2 0,2 02 | 14 0,3
08 | 05 0,5 0,1 0 0
0,6 0 0 0 04 | 02
0,7 0,2 0 0,3 0,3 0,1
04 | 03 0,1 0,1 0,1 0,3
0,6 0,2 01 0,5 0,7 03
0,1 0,6 0,2 03 0 0,2
1 08 06 0,2 12 | 04
0,2 0,2 0,4 0,1 0 04
0,7 0 0,3 0 0,4 0,7
03 02 | 03 0
0,6 01 | -06 0
0,8 01 | 02 | -01
0 0,1 0 0,1
0,8 0,1 02 | 07 0,1
0,2 0,1 0,2 0 0,2
04 | -05 0,2 0,2 0,3 03
0 0,3 0,5 02 | 05 0

PROMER | -0,47857 | 0,342857 | 0,103571 -0,08571 | -0,29286 | -0,01071
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Tabulka 10 Kompletni tabulka interfrakénich odchylek pro v§echny pacienty

| cBCT VRT LNG LAT VRT’ LNG’ LAT
0,3 -0,4 0,8 0 -0,2 0
-0,4 -0,5 2,4 -0,3 -0,7 -0,5
-0,1 1,1 -0,2 0,1 -0,2 0,1
0,5 -1,4 0,1 -0,3 -0,2 -0,1
-0,2 -1,3 0,1 -0,6 -0,2 -0,4
0 -1,1 -1 -0,6 -0,3 0,2
0,2 0,2 0,4 -0,5 -0,4 0,2
-0,6 -1,5 -1,6 -0,6 -0,5 0,2
0,1 -1,1 -0,2 -0,4 -0,2 0,3
0,7 -1,5 -0,5 -0,2 0 0
-0,9 -1,9 -0,3 0,1 0 0,1
0 -0,6 0,4 -0,3 -0,2 -0,2
0,6 -1,7 -0,6 0,1 0,4 0,1
0,7 -0,8 -1 -0,6 -0,4 0,2
-0,1 0 0 -0,1 -0,4 0,1
-0,4 -1,3 -0,4 0 0,1 -0,2
-0,5 -1 -0,1 0 -0,8 0
-0,3 -0,5 -1,8 0 0,1 0
1,6 -0,9 -11,6 0,7 0,1 -11,7
0,9 -1,2 -10,5 0 -0,4 -10,4
-1,9 -1,4 7,1 1,5 0,2 7,3
0,8 -1,2 -0,7 1 0,1 -8,4
0 0,1 -12,1 0,8 0 -12,1
0,7 -0,8 -8,9 0,8 0 -9
0,7 -0,7 -6,4 0,7 0 -6,4
0,7 -0,4 7,2 0,7 0 -7
0,8 -0,4 -6,6 0,5 -0,2 -6,8
0,5 -0,5 -10,5 0,6 0,1 -10,5
0,9 -0,1 -5,6 0,8 0 -5,6
-0,9 0,3 -5,5 0,2 -0,9 -5,6
-0,5 3 -0,4 0,1 0,2 -0,2
-0,6 0 -1,6 0,2 -0,2 0
-0,6 0,3 -3,9 0,3 0 -3,8
-1,4 -0,1 -1,5 0 -0,2 0,1
-1 1,2 -1,2 0 0 0,1
-1,3 0,1 -0,6 -0,1 0 -0,1
-1 0,1 0,2 -0,1 0 0
-1,4 1,1 -1,7 0,1 0 0,8
-0,3 0,2 -0,2 0 0,4 0,1
0,9 0 0,7 0,1 0,3 0
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-1,4 0,1 -0,2 0,1 0,5 0,1
-0,8 0,7 -0,4 0,1 0,1 0
1,1 0,4 1,1 -0,2 0,2 0
-0,1 1,5 -0,3 0 -0,6 0
-1,2 2 -1,6 -0,7 1,8 -1,4
-0,5 1,2 0,1 -0,3 -0,2 -0,3
-0,3 1,1 -1,2 -0,3 0,2 0,2
-0,2 0,9 1,4 0,1 0 -0,6
-1,1 1,6 -0,9 0,3 0,1 -0,2
-0,3 0,4 -0,6 -0,2 0,5 0
-0,9 1,2 -1,2 0 0 0,1
-1,3 0,9 -0,6 0,2 0 -0,2
-1,4 1,1 2 0,1 0,1 0
0,2 -0,5 2,4 0,3 0,2 0,3
0,7 1,4 -4,1 -0,2 -0,2 0,1
0,8 0,9 2,1 -0,4 0 0,1
-1,2 0,5 -0,2 0,3 0,4 -0,3
0,1 1,2 -1,2 -0,2 0 0,1
-0,5 0,8 -2,5 0 0,4 -0,1
-0,6 0,1 -0,9 0 0,3 -0,1
-0,3 0,9 -0,8 0,2 0,3 -0,3
-0,5 0 -3,1 -0,2 -0,2 -0,2
-0,4 0 -0,4 -0,3 -0,2 -0,2
0 0,7 0 0,2 0,3 0,1
-0,3 -0,8 -0,3 -0,1 -0,3 0,1
-0,4 -0,4 0,1 -0,4 0,1 -0,2
-1 -0,5 -0,8 0 -0,2 0
0,1 -0,4 -0,5 0,3 -0,5 -0,4
-0,5 -0,2 0,1 -0,4 -0,6 0,1
-0,3 0 -0,5 -0,2 0,1 -0,2
-0,2 0 -0,4 0,1 0,2 0,2
-0,7 0,6 -0,2 -0,1 0,1 0,1
-0,5 -1 -0,5 -0,5 0,1 -0,3
-0,6 0 0 -0,5 -0,4 -0,6
-0,5 -0,5 -0,6 -0,1 -0,4 -0,1
-0,6 -0,2 -0,4 0,3 0,3 0
-0,1 -0,7 -0,1 -0,1 -0,2 0,1
-0,6 0,3 0,3 0 0,1 0,2
-1,2 -0,3 -0,6 -0,2 -0,1 -0,2
-0,1 -0,5 0,8 0,1 0,1 0
0,2 0,2 0,2 0 0 0
0 -0,1 -0,3 0,1 -0,2 0
0,4 -0,6 -0,6 0,3 0,2 0,1
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0,3 0,6 0,9 0 0,1 0,2
-0,2 -1,1 -1,7 -0,2 0,2 0,1
-0,2 0 -1,6 0,1 -0,4 -0,2
-0,1 -0,3 -1,4 -0,2 -0,2 -0,1
-1,4 0,3 2,1 0,1 0 0,1
-1,3 -0,1 -1,2 -0,5 -0,3 0,1
-0,1 1,6 -0,8 -0,2 0,2 -0,1
0,4 -0,8 -1,6 -0,2 0,1 0,2
-1 0,1 -1,4 -0,3 -0,1 0
-0,6 0 -0,2 0,2 0 -0,2
-0,8 1,1 -0,2 0,1 -0,8 -0,9
-1,4 0,7 1 0,1 0,1 0
-1 1,2 0,5 -0,3 -0,1 -0,1
-1,4 0,2 0,1 0,2 0,1 0
-0,9 0,6 0,1 0 0,1 -0,3
0,8 0,8 0,3 0,3 0,5 0,3
-1,8 1,6 0 0 -0,4 -0,1
-0,3 0,8 0,3 0,3 0,2 0,4
-1,2 0,9 -0,3 0,2 0,1 0,1
1,1 1,3 0,2 -0,3 0,3 0,3
-1,7 0,4 -0,2 0,1 0,2 0,6
-1,8 1 1,1 0 0,1 0,1
-1,5 1,4 0,5 -0,2 0 0
-1 1,4 1,9 0,1 0,1 0,3
-1,8 1 0 0,1 0,1 -0,1
-0,6 0,2 1,3 0,1 0,2 0,1
0,1 1,1 1 -0,1 -0,3 0
-0,1 0,7 0,3 0,1 0,3 0,3
-1,7 0,8 0 0 0 0,6
-0,3 1,8 2,5 -0,1 -0,1 -0,3
-1,7 0,2 1 0,2 0,5 0
-0,7 1 1,4 0 0,4 -0,7
-1,2 0,9 0,5 -0,4 -0,4 0,3
-1,5 1 0,2 -0,2 -0,2 0,3
-1,3 1,6 0,5 -0,1 0,2 0,1
-1,3 0,9 0,6 0 0,2 0,3
-1,5 1,3 1,5 0,1 -0,1 0,3
-1 0,5 0,9 0,1 0 0,2
-0,9 1,1 1,2 -0,4 0,5 0,2
-0,1 0,8 0,3 0,1 0,7 0
-0,5 0,3 0,7 0,2 0,7 0,2
-1,1 0,6 0,7 0,1 -0,5 0,1
-0,5 0,8 0,7 0,1 0,7 0
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0,1 0,1 0,3 0,1 0,1 0
-1 0 -0,1 0 -0,2 -0,1
0 0,6 0 -0,4 0,7 0

-0,3 -0,1 0 0,1 0,1 0

-0,3 -0,9 -0,8 -0,2 0 -0,1

0,3 1,3 1,1 0 -0,2 0,1

-0,2 1,1 -0,2 -0,2 -1,4 0,3

-0,8 -0,5 0,5 0,1 0 0

-0,6 0 0 0 -0,4 -0,2

0,7 0,2 0 0,3 0,3 0,1

-0,4 -0,3 0,1 0,1 0,1 0,3

-0,6 0,2 0,1 -0,5 0,7 -0,3

-0,1 0,6 0,2 -0,3 0 -0,2
-1 0,8 0,6 0,2 -1,2 -0,4

-0,2 0,2 0,4 -0,1 0 -0,4

0,7 0 0,3 0 -0,4 0,7

-0,3 0,3 -0,6 0,2 -0,3 0

-0,6 -0,1 -1,3 -0,1 -0,6 0

0,8 1,4 0,3 0,1 0,2 -0,1
0 1 1,1 0,1 0 0,1

0,8 1,4 0,1 0,2 0,7 0,1
-1 0,2 0,1 -0,2 0 0,2

-0,4 -0,5 0,2 -0,2 0,3 -0,3
0 0,3 0,5 0,2 -0,5 0

primér | -0,54267 0,2| -0,932 -0,04933| -0,104 | -0,74467
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