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ANOTACE:

Tato bakalarska prace se zamétuje na pouziti metody IGRT v radioterapii pii 1é¢bé
rakoviny pomoci ovéfeni pozadované polohy pacienta pied kazdou frakci, diky ¢emuz se
davka RTG zafeni nedostava do okolnich tkani v nezddoucim mnozstvi. V praci jsou popsané
ruzné pouzivané metody IGRT, které jsou zavislé na jednotlivych odlisnostech, napt. dle
konstrukce, kvality snimkid nebo prostorového zobrazeni anatomickych struktur. V této praci
metoda IGRT se vyuziva ke spravné identifikaci karcinomu prsu. Jelikoz se jednd o tkan

ménici objem, je nezbytné, aby byla dodrzena ptesnost pii RTG zafeni.
Klicova slova: obrazem fizena radioterapie, karcinom prsu, chirurgické svorky

TITLE
IGRT method for breast cancer

ANNOTATION

This thesis focuses on the use of IGRT methods of radiotherapy in cancer treatment
using proven and required positioning of the patient prior to any faction, which makes the X-
ray dose get into the surrounding tissue in an undesirable amount. The paper describes the
various methods used in IGRT depending on individual differences, eg. under construction,
image quality or spatial views of anatomical structures. In this method IGRT is used to
correctly identify breast cancer. Since it is a tissue that is changing volume, it is necessary to

follow accuracy in X-ray radiation.

Keywo rds: Image guided radioterapy, breast cancer, chirurgical clips
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UvVOD

V dnesni dobé¢ je rakovina prsu pomérné rozsitenou nemoci. Ro¢ni nartist nemocnych
zen ¢ini priblizné dvé procenta. Genetické predispozice spole¢né se Spatnym zivotnim stylem
stavi tuto nemoc na piedni misto mezi nejzavaznéjsi onemocnéni. Je tedy zddouci v€asna

diagnostika nddoru a vhodn€ zvolena 1écba.

Karcinom prsu je v dobé novych technologii dobfe diagnostikovatelné onemocnéni.
Pomoci mamografu se tak dnes mize odhalit snadno onemocnéni v raném stadiu. Poprvé byl
uspéch v 1é¢beé zaznamenan a zvetejnén jiz v roce 1907 Kienbdckem, ktery provadél terapii
pomoci RTG zafeni. Samotna Ié¢ba se pak mlZe liSit a probihat jednak pomoci radioterapie,
jednak pomoci jinych zptsobt, jako je napf. chirurgicky zakrok, chemoterapie nebo

biologicka lécba.

V posledni dobé se dostava vice do popredi radiologickd metoda IGRT, kterd nadm
umoznuje spravné nastaveni pacienta, nebot nedochazi k nechténym posunim pied
radioterapii. Ba co vic, pfedevS§im nedochazi k nechténému ozafovani okolnich tkani, diky
¢emuz ji muzeme zafadit mezi Setrné metody vyuzité pii 1é€be€ rakoviny, nebot’ davka pii

ozafeni je distribuovana podle piedem stanoveného cile.

Dalsi rozsifenou metodou je IMRT, kterad se pouziva od poloviny 90. let. Ackoliv se
jedna o ozarovaci metodu, je podobna (verifika¢ni) metodé IGRT v tom, Ze minimalizuje

davku zareni na okolni tkane€.

Samotna prace je pak rozdélend do nékolika ¢asti. Prvni ¢ast se zabyva karcinomem
prsu, jeho diagnostikou a 1éEbou. V druhé Casti se prace zabyva konkrétné metodou IGRT

a jejim vyuzitim v radioterapii a 1éCb¢ prsu.



1. INCIDENCE A MORTALITA KARCINOMU PRSU

Rakovina prsu patii mezi nejcastéj$i nddorové onemocnéni Zen. Ro¢né na celém svéteé
onemocni ptiblizné 600 000 zen. Incidence se v rozvojovych zemich kazdoro¢né zvysuje o
2%. Nejvetsi vyskyt je v Severni Americe a v Evropé. Incidence v Evropé klesa od severu
K jihu. Vyskyt onemocnéni je u zen s bilou pleti o 20 % vyssi nez u Zen s tmavou pleti, ale
umrtnost zen s tmavou pleti je vys$si. Pri¢inou je nedostate¢na prevence a zjisténi diagnozy
V pokroc€ilém stadiu onemocnéni. AvSak Cernosky, které Ziji ve vyspélych zemich, i pfi Casné
diagnostice umiraji ¢astéji, pfi¢ina je zatim neznama, ale ukazuji se zadsadni rozdily v genetice
prsu. Ceska republika zaujima celosvétové 30. misto, ve srovnani s evropskymi zemémi je to
21. misto viz. Obrazek ¢. 1. Kazdoro¢né u nas onemocni touto chorobou vice jak 6500 Zen.
Nejvetsi vyskyt je po 50. roce zivota. U mladych Zen do 20 let je tato nemoc zcela vyjimecna.
Od 20. roku se incidence zvySuje a mezi 20. a 34. rokem Zivota je zaznamenano piiblizné
7 ptipadli na 100 tisic zen ro¢né. (J. Abrahamova) Karcinom prsu neni jen onemocnéni zen,
ale i muzi, u kterych je vyskyt spise vzacny. Cetnost onemocnéni se kazdoroéné zvysuje, ale
mortalita je stejna. Divodem je véasna diagnostika a modernéjsi techniky 1é¢by tohoto

onemocnéni.[1][2]

C58,085 = Hadory prsu, Zeny - Incidence
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Obrazek 1 Incidence a mortalita karcinomu prsu v CR. Dostupné z (www.svod.cz)



1.1 Rizikové faktory

Pri¢iny vzniku karcinomu prsu nejsou jesté zcela znamé a nelze dopiedu fici, kterd zena
je nadorovym onemocnénim prsu vice ohroZena a u které je obava z nemoci neopodstatnéna.

Nicméné existuje fada rizikovych faktort, které piispivaji k propuknuti onemocnéni. [3]
1.2 Zivotni styl

Epidemiologické studie zjistily fadu faktorti zivotniho stylu, které mohou mit vliv na
vyskyt rakoviny prsu. Dieta a vyziva jsou kontroverzni faktory. Strava hraje vyznamnou roli
pi1 vzniku karcinomu. Dieta bohata na vlakninu ovoce a zeleninu je spojena se snizenym
rizikem vyvoje tohoto onemocnéni. ZvySené mnozstvi tuku v téle ziskalo velkou pozornost
jako moZny rizikovy faktor karcinomu prsu. AvSak nékolik studii se timto faktorem zabyvalo,
ale nebyl znam konkrétni vysledek. Zvysené riziko onemocnéni bylo prokazano u obéznich
zen v obdobi menopauzy. Dal$im negativnim faktorem je alkohol. U Zen, které vypiji 2 a vice

skleni¢ek alkoholu za den, je riziko az 1,5x vyS§i oproti abstinentkam. [4]

1.3 Genetické faktory

Zeny, u kterych se vyskytla rakovina prsu vrodiné, a to zejména u pokrevnich
piibuznych (matka, sestra, babicka), maji riziko onemocnéni vysoké. Toto riziko je jesté
vyssi, pokud se rakovina objevila pfed menopauzou. Ptiblizn€ 5-10% ptipadi karcinomu prsu
vyplyva z dédi¢nych chyb genit BRCA-1, BRCA-2. Je velmi dulezité identifikovat jedince,
ktefi mohou mit genetické predispozice k tomuto onemocnéni. U téchto jedincti se pohybuje

vyskyt onemocnéni mezi 40 az 60%. [5][4]

1.4 Hormonalni faktory

Jiz mnoho let jsou zndmy reprodukéni faktory, které piispivaji ke zvySenému riziku
vyskytu karcinomu. Patfi sem ¢asny zacatek menstruace (pted 12. rokem), pozdni menopauza
(po 55. roce), prvni téhotenstvi po 35. roce zivota. Hormonalni piipravky ovliviluji
metabolismus steroidnich hormonti. Velkou roli hraje doba a v€k uzivani hormond. Studie
ukazaly na zvySené riziko vyskytu onemocnéni u Zen, které dlouhodobé uzivali hormonalni
antikoncepci. Kombinace hormonii estrogenu a progesteronu zvySuje riziko karcinomu prsu
aZ o 24%. Hormonalni léc¢ba pii klimakteriu také prokézala zvySené riziko vyskytu

onemocnéni. [5][3]



1.5 Anatomie prsu

Mamma neboli prs je vyklenuti na piedni strané hrudniku, uvnitt je obsazena glandula
mamme, takzvand prsni zlaza, kterd je zaroven nejvetsi kozni zlazou v téle. Zakladem mlécné
zlazy jsou laloky, které se skladaji z mensich lalickd. Tukové vazivo vypliuje misto mezi

lalicky a okolim mléénych zlaz. [6][7]
1.6 Cévni zasobeni

Cévni zasobeni prsu je z Arterie thoracica interna, z arteria thoracica medialis a
aa. Intercostales. Zila v prsni Zlaze je vena thoracica interna et lasteralis, ktera se nachazi

v podkozi a v hlouce jsou vv. Intercostales. [6][7]
1.7 Lymfatické zasobeni

Lymfatické cévy slouzi k zasobeni mlécné Zlazy. Miza, ktera proudi cévami, je
filtrovana v miznich uzlinach, které se nachéazeji v podpazi, mezi zebry, pod a nad kli¢ni kosti.
Hlavni funkci prsu je produkce matetského mléka, které je nezbytnou soucésti vyzivy
nejmensich déti. Matefské mléko se vytvaii po porodu ditéte. Tvorba mléka je velmi slozity
proces, pii kterém se ve zlazovych bunkach vytvati z glukozy a aminokyselin, piivadénych
krvi matky, mlé¢ny cukr a bilkovina mléka. Z krevni plazmy se pak vytvaii mlé¢né tuky.

MIléko obsahuje vSechny potiebné latky pro vyzivu ditéte. [6][7]



2. DIAGNOSTIKA A PREVENCE KARCINOMU PRSU

Zachytit v€asné stadium tohoto onemocnéni neni jednoduché. VétSina pacientdi na
zacatku onemocnéni nemd zadné piiznaky. Zmény na prsou se zacinaji zjevovat az
v pokrocilych stadiich. VétSina nadorovych onemocnéni na zacatku nevykazuji zadné
laboratorni zmény. Proto je pro nas dulezita vCasna diagnostika, kterou muzeme docilit
prevenci. Mame nékolik moznosti prevence rakoviny prsu. Nezbytnou soucasti je klasifikace
a odbér vzorku nehmatnych abnormalit prsu, a definovani rozsahu onemocnéni. Klinické
studie a meta-analyzy potvrdily niz$i Gmrtnost u zen, které podstupuji pravidelné
mamografické vySetfeni. V poslednich deseti letech doslo ke zlepSeni kvality obrazu a
polohovani u mamografie. Mamografie se pouziva nejen k prevenci onemocnéni, ale i

k lokalizaci nadoru pied biopsii. [3][4]
2.1 AutovySetieni

v

AutovySetfeni prsu je nejjednodussi metoda, kterou mizeme zachytit v€asné stadium
onemocnéni. Samovysetfovani prsu si Zena provadi sama nejlépe 1x za mésic. Nejvhodnéjsi
doba samovysetfovani je 3. az 4. den po ukon¢eni menstruace, kdy na prsou zena neciti zadné
napéti. SamovysSetiovani se sklada z n€kolika krokt, které by méla Zena vzdy dodrzet pro
vCasny zachyt onemocnéni. Existuje nékolik pfirucek 0 spravné technice samovysetfovani,

avsak edukaci pacientky by mél provést 1ékatr béhem fyzikalniho vySetieni.[1][8]
2.2 Mamograficky screening

Mamografie, klinické vySetieni prsu a samovysSetieni prsu patii mezi zakladni kameny
screeningu rakoviny prsu a jeho odhaleni. Cilem screeningu je zachytit onemocnéni v ¢asném
stadiu. Diky screeningu se snizila mortalita Zen o vic nez 40%. Bezplatny mamograficky
screening v Ceské republice je provadén od roku 2002 a je uren pro Zeny od 45 let. Provadi
se jednou za dva roky. Mamograficky screening je doporucen i mlad$im zenam, u kterych je
podezieni, ze by se tato nemoc mohla vyskytnout. Mamograf detekuje az 95% vSech

karcinomt u Zen, které nemaji zadné ptiznaky. [3][4]
2.3 Digitalni mamografie

V dnes$ni dobé se pouziva digitdlni mamograficky systém, ktery ndm umoziiuje lepsi

kvalitu obrazu, rychlejsi priabéh vySetieni a niz§i davku zatreni. Diive se pouzivala filmova
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mamografie, kde byla vyssi davka zafeni a nebyla tak pfesnd pii odhalovani nemoci.

U digitalniho zobrazovaciho systému mizeme kvalitu snimku oveéfit téméi okamzité. [9]
2.4 Ultrazvukové vySeticeni (US)

Ultrasonografie prsu je dopliikové vysetfeni pro zeny, u kterych se na mamografii
vyskytl nejasny nalez, coz byva u 10-20% ptipadt. U mladych zen se ultrazvukové vySetteni

doporucuje jako prvni. [3]
2.5 Klinické priznaky

VétSina priznakii karcinomu prsu se objevi az v pokrocilém stadiu onemocnéni, kdy
zpocatku neni bolestiva a na pohmat je tvrdd a mé nepravidelny tvar. Mezi dal$i ptiznaky,
které se mohou u tohoto onemocnéni vyskytnout, patii: vtahovani kuze, dulkovaténi,
nepravidelnosti bradavky, ,pomerantova kuaze®, sekrece z bradavky. Pokud se néktery

z uvedenych ptiznakl objevi, je nutné vyhledat 1ékate.[3][8]
2.6 Histologie

Pokud se objevi podezieni na karcinom prsu, musi Iékat provést histologické vySetieni.
Nejcastéji se vySetieni provadi pomoci punk¢ni biopsie, kdy se specialni jehlou odebere tkan.
Tato metoda nevyzaduje zadnou piipravu kromé testu na krevni srazlivost. Vzorek odebrané

tkan¢ se posle na vySetieni. Patolog pak nasledné urci druh nadoru. [10]
2.7 Druhy karcinomu prsu

Karcinom prsu se nejCastéji vyskytuje v terminalnich lalticcich prsni Zlazy, jejiz povrch
se m&ni béhem Zivota vlivem menstruacniho cyklu, t€hotenstvim, laktaci a menopauzou. Mezi
nejcastéji vyskytujici se zhoubné nadory prsu patii duktalni a lobularni karcinom. [1][5]

Kromé toho miizeme rozliSovat také invazivni formy nadoru.

Duktalni karcinom vznika proliferaci transformovanych epitelovych bunék duktalniho
systému. Typicky duktalni karcinom in situ je nehmatny a je detekovan jako mikrokalcifikace
na mamografu. V rané fazi nadoru je lozisko malé na to, aby se dalo zobrazit na ultrazvuku.
Nicméné jakmile se nador rozsiti do kanalkd, které se nafukuji a jsou naplnény kalcifikacemi,

je nador jiz viditelny na ultrazvukovém vySetfeni. VYyskytuje se v mnoha histologickych

6



formach. Diferencované formy mohou byt papilarni nebo solidni. Tento druh nadoru se

vyskytuje nejéastéji u zen po menopauze. [5][3]

Lobularni karcinom vychazi z epitelovych bunék mamarnich lobulti. Tento karcinom se
odhali pfi jiném patologickém postiZzeni, protoze klinicky se neprojevi. Lobularni karcinom
neni predchiidce 1ézi. Muze vSak z n€¢ho histologickou prestavbou vzniknout invazivni
karcinom prsu. Na mamografu se mohou vyskytovat drobné kalcifikace, které se vSak

objevuji mimo lokalizaci karcinomu. Objevuje se u zen pfed menopauzou. [1][5]

Invazivni nebo také infiltrujici karcinom je druh tumoru, ktery jiz pterostl bazalni
membranu. Nador tedy pronikd do cév a okolnich tkani. U invazivniho karcinomu se casto
vyskytuji metastazy. [1] Zaroven je nejéastéj$im druhem karcinomu prsu. Vyskytuje se az
v 75 % ptipadi. Na sonografu jej lze zachytit pii velikosti mensi nez 1 cm. Nejéastéji ma
tubularni uspofadani a je provazen aktivni fibrozou, diky které je nador na pohmat tvrdy.
Nadory, které maji hvézdicové uspofadani a Spatné ohraniceni oproti okolni tukové vazivové
tkéni, zna¢i Spatnou prognoézu. U nadoru se vyskytuji Casto metastazy do kosti, plic

a jater. [5][1]

Infiltrujici lobularni karcinom se vyskytuje u 10 % piipadd rakoviny prsu. Karcinom se
sklada z malych uniformnich bun¢k s hyperchromnimi jadry, které rostou samostatné¢ nebo
Vv jednobunéénych fadach. Casto je multicentricky a bilateralni (30%), je zde Gasty vyskyt
metastazi do ovdria, retroperitonea a meningl. Invazivni lobularni karcinom je tézko
identifikovatelny na ultrazvuku. Vyskytuje se pfedevSim u Zen pfed menopauzou. Tento

karcinom je agresivnéj$i nez infiltrujici duktalni karcinom. [1][5]
2.8 Stanoveni cilovych objemii u karcinomu prsu

Pomoci planovaci pocitaové tomografie, ktera zobrazuje anatomické struktury ve 3D
snimcich, mize lékat urcit cilovy objem. Popis cilového objemu vychadzi z Mezindrodni
komise pro jednotky a zafeni. Oznaceni cilového objemu se provadi ve specializovaném
pocitacovém programu. Cilovy objem je oblast, kde se nachazi nador. RozliSujeme tfi cilové

objemy ato GTV, PTV, CTV viz. obrazek ¢ 2. [5]



Visible/palpable or imaging-
detectable (macroscopic) tumor

CTV =Clinical Target Volume
potential microscopic tumor
spread (“sublinical’; in this
case, involves margin for gross
tumor and lymph nodes at risk)

PTV - Planning Target Volume
accounting for daily set- up
uncertainties, organ motion

Obrazek 2 Cilové objemy. Dostupné z (www.researchgate.net)

GTV znaci objem nadoru. Je to objem tumoru, ktery je uréeny diagnostickymi

metodami nebo klinickym vySetienim. [5]

CTV je klinicky cilovy objem. CTV se sklada z GTV a z lemu zahrnujicich potencialné
mikroskopické Sifeni nadoru. U CTV objemu se bere v ivahu moZné proristani tumoru a jeho

Siteni do regionalnich lymfatickych uzlin. [5]

PTV znamena planovani cilového objemu. Do PTV zahrnujeme CTV s lemem, ktery
kompenzuje neptesnost kvili pohybu pacienta nebo nepiesnost pii nastaveni pacienta pred

ozatenim. Pomoci PTV se pak vymezuje velikost a geometrie ozafovanych poli. [5]



3. DIAGNOSTIKA KARCINOMU PRSU
3.1 Krevni testy

Po pozitivnim nalezu se pacientim udéld kompletni krevni obraz, ktery zhodnoti stav
nemocného. Nejveétsi vyznam ma biochemické vysetieni krevniho séra, které zanalyzuje
¢innost jater a ledvin. Dale se provadi hematologické vySetfeni, to nds informuje o krevnich
elementech. Nejlepsi hematologické vySetieni je vySetfeni kostni diené, ve které Ize odhalit

nadorové bunky. [5][3]
3.2 RTG vySetieni

U RTG vySettenim se provede snimek hrudniku, patefe a lebky. Pacientovi zhotovime
potiebny pocet snimkil v riznych projekcich, které naordinuje lékat. VySetfeni se provadi
nejcastéji kvili vylouceni vzdalenych metastaz. Rentgenové vySetieni je rychlé, nevyzaduje

zadnou piipravu a radia¢ni zatéz pacienta je nizka. [4]
3.3 Scintigrafie skeletu

Zakladnim vySetfenim u karcinomu prsu patii scintigrafie skeletu. Scintigrafii prsu
provadime pii podezieni na kostni metastazy. Pacientovi se poda nitroziln¢ radiofarmakum
%®TC. Poté je pacient sniman gamakamerou, diky které se pak zhotovuje celotélovy obraz.
Vysetfeni nevyzaduje zvlastni ptipravu, pacient vSak musi vypit pied vySetienim dostatek
tekutin. Scintigrafie skeletu nam odhali metastazy, které jesté nejsou na RTG snimcich

viditelné. [11]
3.4 Scintigrafie sentinelovych uzlin

Vysetteni sentinelovych uzlin se provadi kviilli moznym metastazam. Uzliny mohou byt
postizeny jak v prvni a druhé, tak i ve tieti etazi v axile. Pacientovi se aplikuje radiofarmakum
¥MTC-nanokoloid . Pomoci radiofarmaka se nam na scintigrafu zobrazuji postizené uzliny.
Vysetieni od aplikace radiofarmaka trva 60-90 minut. Scintigram na zacatku vySetfeni
zobrazuje postupny pribéh lymfatickych uzlin. Na pozdnim scintigramu jiz vidime
sentinelové uzliny. Pfed koncem vySetteni se zakresli poloha sentinelovych uzlin na kizi
vpfedni a bo¢né projekci. Diky scintigramu pak chirurg ziskd orientacni informace
o lokalizaci sentinelovych lymfatickych uzlin. Chirurg poté pomoci detektoru zjisti aktivitu
dané sentinelové uzliny a nasledné ji odstrani. [11]
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3.5 Vypocetni tomografie (CT)

Vypocetni tomografie je rentgenové zatizeni, které se sklada z detektoru a rentgenky.
Detektor a rentgenka rotuji kolem pacienta a zhotovuji snimky z riznych thli. Detektory
snimaji zafeni, které prochédzi pacientem a zhotovuji pomoci matematického algoritmu 3D
snimky. Vypocetni tomografie ndim umoziuje vytvaret né¢kolika milimetrové snimky. Lékaii
to pak umoznuje prohliZet si fez po fezu. Pomoci tohoto vySetfeni mizeme dobie lokalizovat
nador a urcit jeho velikost a tvar. Nevyhodou vysetfeni je vysSs$i radiani zaté€z oproti

klasickému RTG snimku. [3]
3.6 Magneticka rezonance (MRI)

Pacienta na magnetické rezonanci vySetiujeme na principu silného magnetického pole.
Pomoci této diagnostické metody zhotovujeme 3D obrazy bez rentgenového zaieni. Na MRI
vySetifujeme zeny s nejasnym nalezem na prsu nebo nam toto vySetieni slouzi k piesné
lokalizaci tumoru. Pomoci MRI se vySetfuji Zeny, které maji zvySené riziko vyskytu
karcinomu prsu. Jsou to zeny, které maji nosice BRCA1 a BRCA2 mutace genu. Ty by mély
podstupovat kazdoro¢né mamografické vysetfeni a navic i vySetfeni na magnetické rezonanci.
Toto vySetfeni by mély podle American Cancer society podstupovat zeny s 20-25% nebo

vétsim celozivotnim rizikem vzniku rakoviny prsu. [3]

3.7 Pozitronova emisni tomografie

Pozitronova emisni tomografie se skladd z mnoha detektord, které maji kruhovité
uspofadani. Béhem vysetieni detektor pacienta neobiha. Pomoci této vySetfovaci metody lze
zachytit metabolickou aktivitu bunck. Tato vySetfovaci metoda je ze vSech diagnostickych

metod nejcitlivéjsi pii odhaleni nadorového loziska. [11]
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4. TNM KLASIFIKACE

TNM Kklasifikace slouZzi k popisu rozsahu onemocnéni. Popis onemocnéni je zaloZzen na
posouzeni tii slozek. Kategorie T ndm urcuje rozsah primarniho nadoru, zatimco kategorie N
urCuje postizeni lymfatickych uzlin. Posledni kategorie M urCuje pfitomnost ¢i absenci
metastatického postizeni. Pfidanim cisel do téchto tii slozek se uréi rozsah maligniho

onemocnéni: [12]

Kategorie T nam urcuje velikost tumoru v centimetrech a jeho rozsah v kdzi a svalech
pacienta. Rozsah kategorie T je od T1 az T4, kdy Tl znamena rozsah nadoru pod dva
centimetry a T4 rozsah veétsi jak pét centimetrd. Velikost nadoru urCujeme pomoci
zobrazovacich metod nebo specidlnimi technikami jako je naptiklad ultrasonografie nebo

punkce tenkou jehlou. [3]

Kategorie N ndm udéava rozsah postizenych uzlin. U karcinomu prsu nas nejvice
zajimaji lymfatické uzliny, které mohou byt zasazeny hmatnou metastazy. N-klasifikace se
pohybuje v rozsahu od NO do N3. NO zde znamena negativni nalez a N3 znali rozsahlé

postizeni infraklavikularnich miznich uzlin. [3]

Kategorie M nas informuje o vzdalenych metastdzach. M klasifikace se pohybuje v MO

zadné metastazy a v M1, ktera znaci pozitivni nalez vzdalenych metastaz. [3]

4.1 Stadia onemocnéni
U karcinomu prsu mame nékolik stadii onemocnéni. Stadia jsou rozdélena dle
zévaznosti a jsou oznacCena urcitou cCislovkou oznacujici rozsah, druh a velikost tumoru.

Oznacujeme tak stadia od 0 aZ po 4 stadium s pfipadnym délenim nékterych stadii na skupiny

A aB.

Stadium 0 je zékladnim stadiem a jednd se o neinvazivni duktalni nebo lobularni

karcinom. AvsSak z tohoto karcinomu se ¢asem miize vyvinout zhoubny invazivni karcinom.

[10]

Stadium I je ¢asna forma invazivniho karcinomu. Velikost nadoru je do 2 cm, nejsou
postizeny lymfatické uzliny a nejsou zde ani vzdalené metastazy. U stadia I je pétileté preziti

az 90%. [2]
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Stadium II délime na dvé skupiny, a to na 1A a 11B.[2] U stadia ITA je nador mensi nez dva
centimetry a jsou zde postizeny 1-3 lymfatické uzliny. Mimoto mize mit nador velikost

V rozmezi dvou az pét centimetrd, ale nejsou postizeny lymfatické uzliny. [2]

Do stadia I1IB pak patii nadory, které jsou velké v rozmezi dvou az péti centimetrum a
jsou postizeny 1-3 podpazni lymfatické uzliny. Dale sem patii nadory, které jsou véts$i nez

5cm, ale nejsou postizeny lymfatické uzliny. [2]

Stadium III délime do tfech skupin, a to na stadium IIIA, 1B, IIIC. Stadium III je jiz
pokrocilé onemocnéni, kde jsou postizené lymfatické uzliny nebo uzliny v oblasti nadklicku,

ale nenachazi se zde vzdalené metastazy. [2]

Pro stadium IITA je typické postizeni lymfatickych uzlin nebo uzlin vedle kosti hrudni.
Patii sem nador velikosti dvou az péti centimetrd S postizenymi lymfatickymi uzlinami,
popiipadé jsou postizeny uzliny vedle kosti hrudni. Dale se sem zatazuje nador vétsi nez pét

centimetru a postizeni lymfatickych uzlin nebo uzlin vedle kosti hrudni. [2]

Do skupiny B patfi nadory, které prortstaji do hrudni stény a klze. Dale sem

zahrnujeme zanétlivy karcinom, ktery zpusobuje otok a zarudnuti. [2]

Skupina I11C zahrnuje nadory jakékoli velikosti s postizenim 10 a vice lymfatickych

uzlin v axile. Celkové pétileté preziti u tohoto stadia je 54-67%. [2]

Do posledniho, ¢tvrtého stadia patii karcinom se vzdalenymi metastazami. Celkové

pétileté pieziti u tohoto stadia je 20%. [2]
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5. LECBA KARCINOMU PRSU

Existuje mnoho moznosti jak nadorové onemocnéni 1écit. V prvni fadé¢ musi patolog
urcit typ nadoru, dale se musi zjistit stddium onemocnéni. Podle téchto faktort se ur¢i druh
lécby. O spravné 1é¢bé rozhodne tym Iékait z riznych obori. Samotnou 1é¢bu pak vede
klinicky onkolog. Lékat pak poda informace pacientce o nasledné 1é¢bé a o jejich zaporech

a kladech. [5]
5.1 Chirurgicka lé¢ba

Chirurgicky vykon je jedna z prvnich moZnosti 1é€by. Rozd€lujeme vykony na dva
druhy, a to na radikalni vykon, kdy se pacientce amputuje cely prs nebo jen jeho ¢ast, nebo
konzervativni vykon, kdy se pacientce odejme tumor z prsu a prs je zachovan. To, do jaké
miry bude pacientce prso pii operaci odstranéno, rozhoduje velikost a umisténi nadoru. Pfi
operaci se také odstranuji podpazni uzliny. Chirurgickd 1écba neni pro pacientku pftilis

zat€zujici oproti ostatnim 1é¢ebnym metodam. [5]
5.2 Systémova lécba

Do systémové 1écby zahrnujeme chemickou, hormonalni a biologickou lécbu.
Pacientovi se vpravi 1ék, ktery pak pusobi na cely organismus. Systémovou lécbu délime na
tf1 skupiny, a to na Ié€bu adjuvantni, neadjuvantni a paliativni. Rozhodujici je velikost tumoru

a jeho rozsah. Podle toho ur¢i Iékai danou Ié¢bu. [5]
5.3 Chemoterapie

Pti chemoterapii se pacientovi poda chemicka latka do Zzily, ktera narusi bunécné déleni.
Cytostatika (chemické latky) maji za kol pfedev§im nicit buné¢né déleni bungk, které se
rychle mnozi. Pfi karcinomu prsu se tato léCebnd metoda casto doplituje s ostatnimi
1é¢ebnymi metodami. Uginnost 1é¢by pomoci cytostatik se pohybuje mezi 20-65%.
Chemoterapie je agresivni lé¢ebna metoda, ktera ma mnoho nezadoucich ucinkt pro pacienty.
Mezi nejcastéjsi nezddouci ucinky patii pokles krevnich elementi, nevolnost, zvraceni a ztrata
vlast. Navzdory vSem vedlej§im G¢inklim je karcinom prsu velmi citlivy na pomérné Siroké

spektrum cytostatik. [10]
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5.4 Hormonalni lé¢ba

Hormonalni 1é¢ba patii Kk nejstar§im 1écebnym metodam u nadoru prsu. Provadi se
pouze tehdy, pokud se u pacientky v nadorové tkani prokdzou hormonalni receptory.
Hormonalni 1é¢bu délime na adjuvantni, neadjuvantni a paliativni. Mezi nejcastéjsi nezadouci
ucinky hormonalni 1€¢by patii: vyfazeni vajecnikli z funkce, ndvaly horka a tunava. Oproti

chemoterapii je tento zptisob 1éCby pro pacientku setrnéjsi. [3]
5.5 Biologicka lé¢ba

Pti biologické 1€cbé se pacientce poda latka, kterd ma za ukol ovlivnit fetézce dé&ji
urcitych receptort, které jsou nezbytné pro preziti a rist buinky. Biologicka 1é¢ba u karcinomu
prsu se vyuziva proti receptoru Her-2. Tato 1éCba je velmi ndkladnd a vyuziva se u cilenych
pacientek, naptiklad nositelek receptoru Her-2. Tuto lécebnou metodu provadéji ve

specializovanych onkologickych centrech. [3]

5.6 Radioterapie u karcinomu prsu

Radioterapie patii mezi zakladni 1éCebné metody proti nddorovému onemocnéni. Tato
metoda vyuziva K 1éCb¢ ionizujici zafeni, které ni¢i nadorové buriky. Radioterapii volime u
karcinomu prsu ve dvou zdkladnich indikacich, a to pokud ma pacientka maly nador a
pacientek v pocate¢nim stadiu onemocnéni Se provede operace, kdy dojde k ¢asteCnému
odstranéni prsu, pacientka pak chodi na ozafovani kviili snizeni pravdépodobnosti recidivy. U
pokrocilého stadia se pacientce odstrani celé¢ prs a ozatfuje se hrudni sténa kvili moznému
rustu nadoru v této lokalité. Pokud se nador vyskytuje v podpaznich uzlinach, ozafujeme 1i je.

Ve vétsiné ptipadi se pacientka ozafuje po operaci, kdy je ucinek radioterapie nejvétsi. [13]
5.7 Radikalni zevni radioterapie

Radikalni radioterapie se u karcinomu prsu voli v pfipad¢, pokud jiz neni mozna
operace. Davka, ktera se aplikuje na celé prsy je 50 Gy (Gray) po 1,8 Gy na jednu frakci. Poté
nasleduje boost, coZ je navySeni davky, které byva v rozmezi 20 -26 Gy na oblast plivodniho
nadoru. [10]
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5.8 Brachyterapie

Brachyterapie je 1é¢ba zafenim na kratkou vzdalenost. Zdroj zafeni je umistén do
blizkosti nadorového lizka nebo ptimo do postizené tkan€. Cilem této 1éCby je dodani davky
do cilové tkané, ale zaroven usetfit zdravou tkan. V radioterapii se pouzivaji afterloadingové
ptistroje dvojiho typu. LDR (low dose rate) pfistroje s nizkym davkovym piikonem coz je
(0,4 az 2 Gy/h) nebo HDR (high dore rate) pristroje s vysokym davkovym piikonem (>
12Gy/h). Konstrukce obou piistroji jsou Si podobné. Zdroje zafeni se nachazi ve stinéném
trezoru, odkud jsou motoricky transportovany do pfedem zavedenych aplikatori. Transport
aktivnich zdroji mize byt zahéajen tehdy, pokud kontrolni procedury, které provadi ptistroj,

jsou bez zavad. Pristroj je ovladan dalkové. LDR pristroje nejéast&ji vyuzivaji zafic *'Cs. [5]
5.9 Nezadouci uinky zareni

VétSina pacienti snasi prabeh radioterapie dobie, ale 1 u této léCebné metody se
vyskytuji vedlejsi ucinky. Vedlejsi uCinky rozdélujeme na dva druhy, a to na ¢asné a pozdni.

[1]

Casné vedlejsi u¢inky se objevuji béhem radioterapie a odeznivaji nékolik tydnt po
jejim ukonceni. NejcastéjSim vedlejSim Ucinkem je zarudnuti kize v misté ozareni, které
nastupuje po nékolika tydnech radioterapie. Pacienti, kteti snasi dobie slune¢ni paprsky, maji
z pravidla mensi stupenn zCervenani kuze. Nejcitlivéj$i misto byva u pacientek Vv oblasti

koznich fas a zahybu. [1]

Pozdni vedlejsi ucinky se projevuji nékolik mésicti po ukonceni radioterapie. Vyskytuji
se pouze V oblastech, které byly ozafovany. Jedna se o ztuhnuti klize, zbarveni pokozky. Tyto
zmény oproti ¢asnym vedlejSim G¢inkiim jsou jiz trvalé. Pacientku tyto zmény v béZném

zivoté nijak neomezuji. [1]
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6. HISTORIE RADIOTERAPIE

Radioterapie patii mezi nejmladsi Iékaiské obory. Jeji pocatky sahaji az na konec 19.
stoleti, kdy Wilhelm Conrad Rontgen v roce 1895 objevil ,,neznamé zafeni, které nazval
zateni X, pozdéji bylo po ném pojmenovano jako rentgenové zafeni a za jehoz objev ziskal
v roce 1901 Nobelovu cenu v oblasti fyziky. Tento objev si v8ak nenechal patentovat, diky
¢emuz doslo k rychlému rozsifeni RTG zateni v I€katstvi. Bylo zjiSténo, Ze nezndmé zafeni se
da vyuzit jak k diagnostickym, tak i k IéCebnym uc¢elim. Mezi dalsi zakladatele tohoto oboru
se povazuje Marie Curie-Sktodowska a jeji manzel Pierre Curie, kteti objevili radium
a polonium. Pierre Curie pozoroval biologické uéinky ionizujiciho zafeni, a to ho vedlo

k zakladim 1é¢by radioterapie. [14]

V Ceské republice historie radioterapie saha na zagatek 20. stoleti, kdy v roce 1903 na
valném shroméazdéni Spolku ceskych lékafi navrhl prazsky lékai Josef Skalicka ziizeni
sanatoria pro nemocné se zhoubnymi nadory. V roce 1905 vznikl tedy Spolek pro stirani a
potirani rakoviny v Praze, v jehoz cele stal gynekolog prof. MUDr. Vaclav Rubeska. Dalsi
sanatoria byla oteviena vroce 1930 vBrné¢ a vroce 1932 v Bratislavé a pozdéji také
v Ostravé. [14]

Velky vliv na vyvoj radioterapie méla Druha svétova valka, ktera pterusila onkologicky
vyvoj. Kratky rozvoj v radioterapii nastal az v roce 1945, kdy se Spolek stal ¢lenem UICC
(Mezinarodni unie proti rakovin€). Diky tomu nastala mezinarodni spoluprace. Ta vSak
netrvala dlouho, nebot’ v roce 1948 pievzala moc v Ceskoslovensku Komunisticka strana,
a tato politickd udalost se dotkla odborné i védecké sféry. Po této okupaci jiz zahranicni

spoluprace nebyla mozna. [14]

Nésledny vyvoj radioterapie byl ovlivnén vysokoenergetickymi zdroji zéafeni, pomoci
nichz mtzeme dnes aplikovat davku hloubé&ji do pozadovaného objemu. Prvni kobaltovy zafi¢
byl predstaven vroce 1951 v Londyné a vroce 1952 byl instalovan linearni urychlovac
v Kalifornii. Dnes jiz jsou linearni urychlovace nedilnou soucasti vSech radioterapeutickych

pracovist. [14]

Vyznamny rozvoj v radioterapii nastal az pfi novych zobrazovacich metodach, a to
predevsim pii objevu pocitacové tomografie v roce 1973. Diky této zobrazovaci metodé doslo

k lepsi lokalizaci nadorového loziska a k dvojrozmérnému planovani. V 90. letech bylo

16



mozné jiz trojrozmérné planovani a optimalizace davkové distribuce pomoci techniky IMRT.

V poslednich letech prispéla k rozvoji radioterapie technika IGRT neboli 4D terapie. [15]

6.1 Pristroje zaieni v radioterapii

6.2 Linearni urychlovac

Princip linearniho urychlovace je zalozen na urychlovani nabitych ¢astic (elektroni)
pomoci elektrod, které méni své polarity. Castice je urychlena magnetickym nebo elektrickym
polem. Mezi zakladni typy urychlovaci patii linearni a cyklotron neboli kruhovy linearni
urychlovaé. Elektrony, které jsou urychleny, dopadaji velkou rychlosti na ter¢, diky tomu se
zabrzdi a vznikne elektromagnetické zatfeni, které teréem pronika. Linearni urychlovacé se
sklada z polohovaciho stolu, megavoltazniho nebo kilovoltazniho zdroje, mikrokolimatoru
nebo konického kolimatoru a z fidici jednotky, odkud radiologicky asistent ovlada jak

samotny linearni urychlovaé (viz obr.¢1), tak ptidavna zatizeni. [16]

Obrazek 3 Linearni urychlova¢. Dostupné z (www.medicaltk.com)
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6.3 Cyberknife

Jedna se o linedrni urychlovac o energii 6MV, ktery je umistén v robotickém rameni.
Pomoci kruhovych kolimatorti je vymezen svazek zareni. Pofizené snimky z pozadované
oblasti z Ghlu 45° se v opozici zaznamenaji na detektorech, které je pievedou do pocitace.
Kwvili rychlému snimkovani v kratkém cCasovém useku ziskame prostorovou lokalizaci
loziska. Pomoci software se porovnavaji snimky se snimky z planovaciho CT. Pfi samotném
ozafovani se robotické rameno pohybuje v riznych pozicich a sleduje nadorové lozisko.
Pokud vsak poloha nadoru nebo pacienta piekro¢i limit, zafizeni se zastavi a dojde k napravé
polohy pacienta. Cyberknife se sklada s posuvného lizka, dvou rentgenovych snimact, 12

kolimatord a detektoru. [15]

6.4 Radioizotopové ozarovaci pristroje

6.5 Kobaltovy ozarovac

Zdrojem zateni je %0Co, jehoz rozpadem se uvoliiuje gama zareni. Zafic ve tvaru valce je
ulozen ve specialnim obalu z olova a wolframu v ozafovaci hlavici. Béhem terapie je zdroj
zéieni presunut z klidové faze do pracovni polohy na vystupni okénko hlavice. Svazek zareni
je vymezen pomoci ¢tyf clon. Kobaltovy ozafova¢ se uplatiiuje piedev§im v paliativni

radioterapii & u vybranych nadord. Polo¢as rozpadu *°Co je 5 let. [15]
6.6 Lekselliv gama naz

Lekselliiv gama niz se sklada ze 192 zdroji ®°Co s tiemi priméry kolima&niho systému,
které jsou usporaddany v osmi fadach. Zafeni pronika tiemi rtiznymi kolimatory, dva se
nachéazeji vradiac¢ni jednotce a jeden v kolima¢ni helmici. Svazky zéfeni se protinaji do
spole¢ného ohniska. Davka v ozafovaném objemu je vysokd, tim paddem i jeji ucinnost na

nadorové lozisko. [15]
6.7 Rentgenové ozarovaci pristroje

Principem rentgenového zafeni jsou rychle letici elektrony, které z nazhavené katody
leti velkou rychlosti k anodé&, velkou rychlosti zabrzdi o material anody a tim vznikne z 99%

teplo a z 1% RTG zafeni. Aby elektrony letély od katody k anod¢, musi byt zapnuté anodové
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napéti. U rentgenovych piistroji se mize ménit druh napéti a filtry, diky tomu mazeme
ovlivnit pronikavost zafeni. Filtry se nasazuji na rentgenku a tubus, skladaji se z médi nebo
hliniku. Filtry z médi se pouzivaji pro vyssi energii a z hliniku pro niz$i energii. Rentgenové
ozafovaci pfistroje se uplatiiuji v 1é€bé koznich nadord, nenddorového onemocnéni nebo

paliativni 1é¢bé. [15]
6.8 CT Simulator

CT simulator je tvofen pocitaCovou tomografii, kterd umoznuje provadét CT ftezy.

Pomoci CT muzeme dobfie lokalizovat nadorové onemocnéni. [15]
6.9 Konformni radioterapie

Konformni radioterapie, nebo také trojrozmérna radioterapie, je ozatovaci technika, pti
které se ozafovany objem pfizplsobuje nepravidelnému tvaru napldnovaného PTV.
Konformni radioterapie vyuzivd zobrazovaci metody, které ndm umoZnuji 3D zobrazeni a
pomoci nichz se naplanuje cilovy objem. Cilem konformni radioterapie je ozafeni objemu
S minimalnim lemem, a tim snizit davku zéafeni na okolni tkdn¢. Pomoci vicelamelovych
kolimatorti nebo blokl tvarujeme ozatovaci pole. 3D-CRT je ozatovaci technika, ktera ndm
umoziuje omezit chyby pii nastavovani pacienta pfed ozarenim. U této metody se vétSinou
pacient ozatuje z vétSiho poctu poli. Na planovaci pocitatové tomografii se pro potiebu 3D-
CRT nastavuji fezy V rozmezi 2 — 8 mm, a to proto, aby se ndm cilové struktury zobrazily co
nejpresnéji. Nezbytnou soucasti 3D-CRT je pravidelna verifikace 1écby pomoci

elektronického zobrazovaciho pole. [15]
6.10 4D-konformni radioterapie

4D-konformni radioterapie je metoda, ktera synchronizuje zafeni s pohyblivym cilovym
objemem. Tato metoda se uplatiiuje pii Ozafovani plicnich lozisek. Pomoci ,respiratory
gatingu® se reguluje zéfeni, pfi kterém se ozafeni stanoveného objemu provede v ur€itém
dychacim case. Dalsi moznosti ,raspiratory gatingu“, kdy svazek zafeni sleduje respira¢ni

pohyb nadoru. 4D radioterapie nam umoznuje Setfit zdravé tkang. [15]
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6.11 IMRT (Radioterapie s modulovanou intenzitou)

IMRT je vylepsena metoda 3D-CRT. IMRT se v praxi zacala pouzivat v poloving 90.
let minulého stoleti. V klinické praxi se nejvice vyuziva metoda, ktera obsahuje vicelamelovy
kolimator (MCL) v hlavici pfistroje. Zakladni metoda IMRT rozdé€luje pole na dvé ¢i vice
dil¢ich poli, ktera jsou pak ohrani¢ena vicelamelovym kolimatorem. Jedno z dil¢ich poli je
tvarovano tak, aby snizilo davku na okolni tkdn€é. U IMRT se dana pole ozaituji bez pieruseni.
U této metody vyuzivame techniku mnoha statickych poli, ktera se oznacuje ,,step and shoot*.
Princip této metody spoc¢iva vtom, Ze superpozici vice dil¢ich poli (5-10) jsou odlisné

konturované. Pomoci MLC pak ziskame poZzadované modulace svazku. [15]

7. RADIOTERAPIE RiZENA OBRAZEM (IGRT)
7.1 Historie IGRT

Radioterapie fizena obrazem je dnes nedilnou soucasti vétSiny radioterapeutickych
pracovist. Historie IGRT saha na zacatek 90. let minulého stoleti, kdy se v radioterapii zacalo
pouzivat ozafovani s modulovanou intenzitou svazku. Bylo znamo, ze modulovany paprsek
intenzity umozni konformni oSetfeni cilového objemu, pficemz se soucasné vyhne zdravym
tkanim. V polovin¢ 90. let se zacala vyuzivat trojrozmérna konformni radioterapie (3D-CRT).
Statické 3D snimky =z pocitacové tomografie (CT) se pouzivaji tak, aby mohl byt
identifikovan anatomicky objem vcetné¢ segmentli pro planovani okolnich struktur a vnéjsi
obrysy nemocného. U IMRT a 3D-CRT technologii byla potvrzena lepSi geometricka
piesnost pii radioterapii. S IGRT se zvysil pozadavek na ovéfeni Spravného cile a zajiSténi
spravné pozice tkani pied ozafenim. Metoda IGRT je pomérné¢ nova, ale dilezitost
polohovani pacientti se klade jiz v celé historii radioterapie. Pojem IGRT se zacal pouzivat
s vyvojem 3D zobrazeni. N¢kolik technologii IGRT bylo vyvinuto v poslednich desetiletich
a kazdd ma jiné provedeni a software, ktery méa vliv na moznou klinickou aplikaci a nové

moznosti. [17]
7.2 Vyznam metody IGRT

V radioterapii se vyuzivaji vysoké davky zafeni, diky kterému dochazi k usmrceni jak
nadorovych, tak i zdravych bunék. Je tedy pro nas dulezité znat presnou lokalizaci nadoru pti
kazdé frakci ozafeni a pomoci toho se optimalizuje terapie a muze se minimalizovat

komplikace. Mame nékolik faktord, kvili kterym se mize zménit lokalizace nadoru. Mezi
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nejcastéjsi patii ndhly ubytek na vaze a zména velikosti tumoru. At je divod jakykoli, pred
samotnou radioterapii musi radiologicky asistent dat pacienta do spravné lécebné polohy.
Lécebna poloha je ta, pfi, které se pacient ozafuje béhem radioterapie. Ta je kontrolovana

fadou metod. [17]
7.3 Elektronicky portalovy zobrazovaci systém (EPID)

Elektronicky portalovy zobrazovaci systém (Electronic Portal Image Device) se sklada
z plosného detektoru megavoltovych MV fotontl, tvoifeny matici detektord, ktery je pod
pacientem. Po nastaveni pacienta se vysune detektor a provede se nckolik snimki, které
vytvoii 2D zobrazeni. K tvorbé snimku je pouzito zafeni z linearniho urychlovaée. Provadime
2 snimky, jeden z ptedozadni projekce z thlu 0° a druhy z lateralni projekce z uhlu 90°.
Ziskané obrazy pak porovnavame s digitdlné€ rekonstruovanym rentgenogramem (DRR), ktery
je vygenerovan v planovacim systému z CT fezl. Porovnani aktualnich snimki muaze byt
automatické nebo manualni a rozdily v pozici jsou vypocteny V jednotlivych osach X,y,z.
Srovnaji se kosténé struktury, které jsou dobte viditelné. Vyhoda portalového snimkovani je
Vv presnosti a rychlosti. Nevyhodou portalového zobrazovaciho systému je, Ze ndm poskytuje

2D zobrazeni. [15]
7.4 KYV snimky

Kilovoltazni systém se sklada ze dvou ramen. Na jednom rameni je rentgenka, na
druhém detektor. Rentgenka a detektor jsou v uhlu 90° a 270° viaci hlavici urychlovace.
Kilovoltazni systémy jsou oznacovany XVI (X-ray Volume Imaging) nebo OBI (On-Board
Imager). Tento zptsob snimkovani je podobny EPID, dostavame zde také 2D snimky, diky

nimz mizeme okamzité opravit polohu pacienta. [15]
7.5 Megavoltazni Fan Beam CT ( MVCT)

Spiralova tomografie je kombinaci IMRT a CT skeneru. Linearni urychlova¢ ma 6-MV
a v&jitovity svazek zateni je kolimovan parem clon, které jsou z wolframu. Nastaveni pomoci
paru clon vytvati véjitovy paprsek, ktery se miize pohybovat od jednoho do péti centimetrd
od isocentra. U MVCT je zobrazeni 0 niz8i energie nez je terapeuticky svazek zateni, kterym
se pak ovéfuje polohu anatomickych struktur pacienta. Linearni urychlova¢ pomoci detonud
o nizké energii cca 3,5 MV poskytuje CT snimky. Béhem potizovani snimkd se MVCT

pohybuje kolem pacienta spiralovité. Davka zafeni a doba snimani zavisi na poctu a tloustce

21



snimkt. Obvykla tloustka snimk se pohybuje kolem 4mm. Davka zafeni u MVCT je
dostatecné nizké tak, abychom mohli toto vySetfeni provadét pred kazdou radioterapii. Pri

jedné sérii se davka pohybuje od 1 do 3 Gy. [18]
7.6 Kilovoltazni Cone-Beam CT (KBCT)

Soucasti Cone-beam CT je rentgenka a dva dimenzionalni detektory, které jsou
namontovany obvykle na gantry, orientované kolmo k MV zateni. Detektory obihaji kolem
pacienta a béhem jediné rotace o 360° potidi sérii snimkli. Pomoci rekonstrukéniho algoritmu
vytvofime 3D obrazky. KCBCT nam umoziuje milimetrové rozliSeni mékkych tkani.
Nejrozsitengjsi formou rekonstrukce obrazu CBCT je 3D filtrovana zpétna projekce, kterou
poprvé provedl Feldkamp roku 1984. Pii rekonstrukci se pozaduje systém soufadnic (X, y a z)
v daném objektu. Obrazy z CBCT se porovnavaji s obrazy planovaciho CT a vyhodnocuje se
smér a velikost odchylek. Vyhodnocovani snimkti se provadi automaticky nebo ru¢né. Na
Come Beam CT jsou vidét dobie jak mekke, tak tvrdé tkané. Kvalita tomografickych snimkt
neni tak dobra jako zklasického CT, ale pro rozliSeni anatomickych struktur je

dostacujici. [18]
7.7 Megavoltazni Cone-Beam (MVCBCT)

MVCBCT je zobrazovaci systém, ktery pouziva linearni urychlova¢. Ten produkuje
megavoltazni rentgenovo zafeni, které ma kuzelovity tvar. Zatreni dopada na plosny detektor,
ktery zachyti 2D obraz zrGznych uwhli. Portdlové obrazky jsou pak pouzity pro 3D
rekonstrukci anatomickych struktur pacienta. MVCBCT se sklada z objemové sady voxeli.
Kazdy snimek Ize vizualizovat V axidlni, sagitdlni nebo koronarni rovin€é. Soucasti
radioterapie je fidici jednotka, ktera je napojena na linearni urychlova¢ a pomoci které
muzeme ovladat probihajici vySetfeni. Pracovnici jsou rovnéz spojeni S portalnim
zobrazovacim systémem. Mezi hlavni parametry, které ovliviiuji kvalitu obrazu, patti velikost
voxeld, rekonstrukéni filtry a tloustka zobrazovaného fezu. Doba, za kterou mizeme pofidit
snimky pomoci MVCBCT, je mén€ nez pét minut. Davka u MVCBCT je nizkd oproti
lé¢ebnym davkam, pohybuje se od 1,2 do 0,6 Gy. [18][19]

7.8 Kilovoltazni X-Ray IMRT a IGRT pro intrafrak¢ni loklizaci

Prototyp fluoroskopického systému nadorového zobrazovéani se skldda ze ctyi sad

diagnostickych rentgenovych televiznich systémi, které maji za ukol rozpoznat pohybujici se
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nador. Dva ze ¢ty RTG zdroji jsou vybrany tak, aby byly schopny zobrazovat zlaté
implantaty v téle pacienta v pritbéhu radioterapie. Pomoci této zobrazovaci techniky mizeme
sledovat pohybujici se nador v redlném case. V dne$ni dobé mame dva systémy, diky kterym
miizeme nador sledovat. Soutfadnice nadoru a zlatych znacek jsou elektronicky pfeneseny
z 3DRTP do fluoroskopického systému prostfednictvim sité. Pacienta uloZime na posuvny
stil a spravnou polohu nastavime pomoci lasert. Poté radiologicky asistent pomoci CT
lokalizuje spravnou polohu zlatych implantati. Pokud se zlaty marker pohybuje, vidime ho na
dvou rentgenovych snimcich na LCD monitoru, pak operator stiskne pomoci mysi
automatické vyhledavani pro né. Vzor zlatého markeru se zaznamena na RTG snimku, ktery
dale slouzi jako Sablona. Jakmile pocita¢ rozpozna vzor znacky jako odpovidajici Sablonu,
marker je obklopen bilym ¢tvercem a pohybuje se v souladu s pohybem markeru kazdych
0,033 s; to znamena piiblizné 30 krat za sekundu. Tato metoda se vyuzivd u linearniho

urychlovace Cyberknife. [18]

8. POUZITI METODY IGRT U PACIENTU S KARCINOMEM
PRSU

S vyvojem radioterapie se objevily nové metody, které nam umoziuji Setrnéjsi 1é¢bu a
lepsi kvalitu Zivota pro pacienta. Dnes se v radioterapii klade diraz na ptfesnost a G¢innost
1é¢by. Pied samotnou radioterapii je nejdilezitéjsi Spravné nastaveni pacienta. Cilem je ozafit
tumor a usetfit zdravé tkan€. V dnesni dobé mame nékolik metod IGRT, které nam pomahaji
nastavit pacienta do lécebné polohy pomoci nastaveni kostnich struktur. Avsak u karcinomu
prsu se nelze spoléhat na kostni struktury, protoze prsni tkan se miize pohybovat nezavisle na
nich. Proto, abychom docilili co nejpiesnéjsi polohy pii nastaveni, pouzivame chirurgické

svorky, které se aplikuji do mista tumoru. [20]

8.1 Lécba

vvvvvv

jaka lécba se pouzije, je stddium onemocnéni a celkovy zdravotni stav pacientky.
V radioterapii je nékolik zptisobi, jak 1é¢it karcinom prsu. Usp&snost 1écby byla piedstavena
v roce 2005 na Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group, kde ukazali 0 70% sniZeni
rizik lokalni recidivy, pokud je rakovina v ¢asném stadiu. U kazdych 100 1éenych Zen
zabranuje radioterapie ve dvaceti piipadech lokalni recidivé karcinomu a 5ti Gumrtim na
karcinom po 10ti letech od ukonéeni 1écby. [3][21]
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8.2 Davka radioterapie u karcinomu prsu

Planované ozafovani cilovych objemt u karcinomu prsu je dano dle doporuéeni ICRU.
Do planovaného objemu je zahrnut cilovy objem PTV, ktery se sklada z CTV a okolniho
lemu. Celkova doporu¢ena davka je 50-60Gy na cely prs po dobu 5-6 tydni. RozloZeni
davky je 1,8 az 2 Gy na jednu frakci. Po radikalnim chirurgickém zakroku, kdy je cely prs
odebran, se doporucuje davka 50 Gy po dobu péti tydni. Davka, kterd se vyuziva pro cilené

ozafeni nadorového lizka, je 10-20 Gy v rozmezi jednoho az dvou tydnu. [5][22]
8.3 Presnost nastaveni pacienta

Problémem v radioterapii je poloha cilového objemu v blizkosti zdravé tkané.
Alternativni strategii u Zen, kterym hrozi velké riziko recidivy, je umoznit bezpe¢nou eskalaci
davky ptimo do nédorového loziska. Proto se provede jednoducha chirurgické technika, ktera
nam umozni lokalizovat cilovy objem zavedenim kovovych znacek. Ve Velké Britanii se
uskutecnil pokus, kdy byli chirurgové pozadani, aby do oblasti lizka po odstranéni tumoru
aplikovali standardni titanovou svorku, a tim uptesnili pozici nadoru. Na zaklad¢ této studie
jsou jiz tyto chirurgické titanové svorky doporucovany u vSech pacientek, které maji
zachovany prs. Hlavni vyhodou je, ze chirurgické svorky dobie vidime pod RTG zarenim,
proto pomoci svorek zaméiime cilovou oblast s velkou piesnosti. Pouziti RTG kontroly
polohy chirurgickych svorek pied kazdou radioterapii v realném case nazyvame IGRT

(radioterapie fizena obrazem). [21]
8.4 Multi-institutional navigace pomoci IGRT u karcinomu prsu

Proces radioterapie muzeme rozdélit do tii krokii:

Simulace: Planovaci CT se provadi v poloze, pfi které pak bude pacient ozatovan.
Pacient je imobilizovan pomoci specidlni desky, kterd se pouziva pii nastaveni u karcinomu
prsu, nebo vakuované podlozky. Na pacienta se pak nakresli znacky, které ndm slouzi

K piesnéjsi lokalizaci. [21]

Planovaci radioterapie: Planovaci CT slouzi k identifikaci kontur cilovych objemi a
okolnich organi. Zafeni v radioterapii je navrzeno tak, aby optimalné pokrylo cilové objemy

a usetfilo okolni organy. [21]
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Oveéreni 1éCby a davky: Lécba v radioterapii se provadi ve frakcich, a to proto, aby doslo
u zdravych bun¢k k regeneraci DNA. Pted kazdou frakci dochézi k ovéfovani pozice pacienta
za pouziti laserového svazku paprski. Preddefinované znacky na ktzi pacienta jsou v souladu
s lasery. Poté dochazi k potfizeni oveétovacich snimkd, kdy pacient je jiz nastaven v konecné

poloze. [21]

Rozdily mezi planovacim CT a léCebnymi sériemi mohou vést ke geometrickym
chybam pii ozafovani, kvili kterym se pak zvySuje riziko vzniku recidivy. Kvali témto
nepiesnostem pridavame kolem PTV lem, abychom zamezili takzvanym set-up chybam. Pti
kazdé radioterapii dochazi k tzv. intrafrak¢nimu pohybu. Je to naptiklad dychaci pohyb nebo
deformace tkéné. Pfed definované tetovani na kuzi a laserové parsky pomahaji zaméfit
spravnou polohu pfed kazdou radioterapii u karcinomu prsu. Ackoliv tento zptisob ovétovani
polohy pacienta je jednoduchy, set-up chyby jsou velké. Polohovéa chyba pacienta pomoci
povrchovych markerti se pohybuje v rozmezi od 1do 30mm. Diky t€émto verifikacnim chybam

musime zvétsit PTV, které byva kolem 10mm. [21]
8.5 Chyby pFi nastaveni pacienta

Chyby Vv nastaveni, a tim i PTV lemu, jsou ovlivnény charakteristickymi rozdily
kazdého pacienta, jako je napt. velikost prsu nebo umisténi nadorového lizka. Kromé téchto
charakteristik urcité skupiny pacientli vyzaduji rizné rozméry PTV lemu, které zavisi na typu
pouzitého nastaveni, naptiklad laser na koznich znackdch nebo kostnim anatomickém
zobrazovani. Pokud jsou okraje prilis velké, ma to za nasledek zbytecné ozareni zdravé tkané
a naopak, pokud ma PTV lem pfili§ malé rozpéti, mize to vést k riziku nedostate¢ného
ozafeni nadorového lizka. V poslednich letech se vSak ukazalo, ze kostnaté struktury hrudni
stény jsou Spatnou nahrazkou za prs. Nebot cely prs se muze pohybovat nezavisle na
anatomickych strukturdch hrudni stény. Pro lep$i identifikaci tumoru u 2D-MV se doporucuje

implantace kovovych markert. [21]
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9. DISKUZE

V odborném deniku Efficacy and Mechanism Evaluation publikovali vyzkum na
ucinnost klipti IGRT u karcinomu prsu. 28 pacientim implantovali klip do nadorového Iizka.
Kazdy pacient poté podstoupil planovaci CT ve dvou riznych dnech. Nadorové Iizko a klipy
byly identifikovany jako oblast zajmu. Skeny byly poté nastaveny na anatomické struktury
a posunuti cilového objemu bylo srovnano s piesunutim kliptt béhem doby. Studie zjistila, Ze
pramérna chyba v posunu, ktera byla pozorovana mezi dvéma zamétenimi, byla tfi milimetry.
Studie také ukazala, Ze chirurgické klipy jsou pfi nastaveni pacienta presnéj$i nez kosténé
anatomické struktury a povrch prsu. British Institute of Radiologi provedl vyzkum na
27 pacientech. Ti podstoupili CT vysetieni v 1é¢ebné poloze. Nejprve se pacientim provedlo
pocatecni CT a dalsi CT vySetteni probéhlo po dalsich 27 dnech. Lokalizace nadorového
lazka se provadéla za pouziti CT registrace nasledujicim zpisobem: kosténé anatomické
struktury, t€zisté chirurgickych svorek a excize povrchu prsu. Vzdalenost mezi tézisti, byly
porovnany. Bylo pozorovano, ze lokalizace nadorového lizka pomoci chirurgickych svorek je

piresnéjsi nez lokalizace pomoci kosténych anatomickych struktur a povrchu prsu. [23]

Dalsi vyzkum byl proveden Cancer Research UK na zkuSebni skupiné pacientt
IMPORT-HIGH. Tato studie se zabyvala tim, jak zlepSit samotnou radioterapii v ¢asném
stadiu karcinomu prsu. U této skupiny pacientl se pouzila zlata zrna, ktera byla implantovana
do dutiny jako nahrada do nadorové lizko. Pomoci metod 2D-MV, KV nebo CBCT byly
provedeny denni korekce anatomickych struktur na 42 pacientech. Studie ukazala, ze diky

této metodé, ktera nam upfesni misto nadorového lizka, mizeme snizit PTV lem o Smm. [24]

Dalsi studii byla publikovana v odborném c¢asopise Journal of Radiation Oncology, kde
aplikovali 25 Zenam zlata semena do nadorového Iizka. U téchto pacientek se také sledoval
pohyb dychéni. Sledovala se poloha mezi nddechem a vydech. Volné dychani a obrazové sety
byly ziskany 4D CT pred lécbou a po 6 tydnech od zacatku lécby. Rozdily v nastaveni se
porovnavali se simulaénim CT. V této studii bylo zjisténo, ze na 4D CT byla chyba
V nastaveni 0,1mm, zato v simula¢nim CT byla chyba 0,7mm. Spravna pozice pacientek pred
radioterapii byla zhotovena pomoci megavoltdzniho CT, které se pak porovnavalo s 4D CT. V
klinické praxi jsou zlata zrna ptili§ ndkladna, mohou byt v§ak nahrazeny titanovymi svorkami,

které maji stejny ucel. [21]
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Rada studii rovndZ ukazala, Ze chirurgické svorky jsou také lepsi s pouziti metody

IGRT v ptipadé rakoviny prsou.
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10. ZAVER

Jak bylo mozné sledovat v préci, karcinom prsu je rozsifenym onemocnénim a v¢asna
diagnostika je nezbytna, nebot’ dokaze predejit imrti az ve 40% ptipadl. Zaroven bylo mozné
si zaznamenat, Ze samotna lécba se neobchdzela zcela bez komplikaci, proto dochazelo
K postupnému vyvoji metod pouzitych pii 1é€bé, aby se tyto komplikace minimalizovaly.
Jednou z takovych metod je pravé metoda IGRT, ktera umoziuje Setrnéjsi prubch léc¢by diky

verifikaci polohy pacienta.

V ptipadé rakoviny prsu bylo poznamenano, Ze se jedna o tkan ménici sviij objem, ¢imz
se pribeh 1écby komplikoval a bylo zapotiebi pomocnych prostfedkt a metod. Tou se ukéazala
byt metoda aplikovani chirurgickych svorek, které po implantaci k tumoru v téle pacienta

hraly pomocné-orienta¢ni tlohu pii nasledné radioterapii.

Metoda IGRT spolu s chirurgickymi svorkami je optimalni metodou k zajisténi spravné
polohy pacienta pted radioterapii. Chirurgické svorky tak umoziiuji minimalizaci chyb pii
zafeni az na 0,7mm za vyuZiti vhodnych podminek prostfedi. ZmenSenim bezpecnostniho
lemu mezi CTV a PTV v zavislosti na pouzité metodé¢ dochazi ke snizeni davky do oblasti
kritickych organti. V RTG terapii i karcinomu prsu do kritickych organti patii srdce a plice
popiipad¢ jicen a micha. Pouziti IGRT je indikovano u vSech pacientek a muze byt

pooperacné nebo s kurativnim zavérem.
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