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ANOTACE

Tato bakalaiska prace se zabyva stereotaktickou radioterapii. Teoreticka Cast se zabyva
zakladnimi principy. Praktickd ¢ast se zabyva vyzkumem koplanarnich a nekoplandrnich kyvi

a stereotaktické radioterapii ve Fakultni nemocnici Hradec Kralové.

KLICOVA SLOVA

Stereotakticka radioterapie, naddory, koplanarni kyvy, nekoplanarni kyvy

STEREOTACTIC RADIOTHERAPY IN UNIVERSITY HOSPITAL
HRADEC KRALOVE

ANNOTATION

This bachelor thesis deals with stereotactic radiotherapy. The theoretical part deals with the
basic principles. The practical part deals with the research of coplanar and non-coplanar

oscillations and stereotactic radiotherapy in University Hospital Hradec Kralové.
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UvVoD

Radioterapie patii historicky mezi nejmladsi Iékafské obory. Jeji pocatky jsou spjaté s rokem
1895 a objevenim paprsk X Wilhelmem Konradem Rontgenem. Rok poté pouzil Emil Grubbe
paprsky X k 1é¢bé pacientky s karcinomem prsu. Avsak jeji 1é¢ba byla pouze intuitivni, protoze
pouzival pfistroj, ktery sam v té dob¢ sestrojil. V roce 1899 pftiSly prvni zpravy o vyléceni
karcinomu kuize pomoci ionizujiciho zafeni, av§ak roku 1901 Antoine Henri Becquerel zjistil,
ze mu radiova tuba, kterou mél u pasu, zpusobila ulceraci kiize, coz vedlo k objevu, Ze ionizujici
zafeni poskozuje zdravé tkané. V tom stejném roce Alexandre Danlos poprvé aplikoval

radiovou tubu pfimo na nador a diky tomu se stal zakladatelem brachyterapie (Feltl et al., 2019;

Slampa et al., 2021).

Dalsim dulezitym prilomem byl rok 1906, ve kterém Jean Alban Bergonié s Tribondeauem
dosli ke zjisténi, Ze radiosenzitivita tkan€ je pfimo imérna jeji reprodukéni aktivité a nepfimo
umérna stupni diferenciace bunék, to znamena, ze nejcitlivéjsi k ionizujicimu zafeni jsou rychle
se délici nebo malo diferencované buiiky, které najdeme v pohlavni nebo v lymfatické tkani ¢i
v kostni dieni. Toto pravidlo se ozna¢uje jako zakon Bergoni¢ho a Tribondeaua, (Slampa et al.,

2021).

Pojmy radioterapie (RT), radiochirurgie (SRS) a stereotakticka radioterapie (SBRT) se zacaly
objevovat jiz od padesatych let minulého stoleti, 0 kterych se d4 hovofit jako o pocatcich vyvoje
radia¢ni onkologie. Nejvétsi prilom nastal v poslednich deseti az patnacti letech, kdy se
zaCinala rozvijet extrakranialni SRT (1é¢ba mimo oblast mozku). Dtive pojem SRT byl &isté
neurochirurgicky, kdy Slo o metodu lokalizace cilovych objemti v mozku za pomoci
trojrozmérného referencniho ramu zalozeného na kartézské soustavé soufadnic, funguje na
zakladé tii vzajemné kolmych os x, y, z. Jako prvni stroj se pouzival Lekslliv gama nliZ, ktery
vyuzival rdm. Poté se vSak zacala pouZivat bezradmova technologie a i frakcioance. Diky tomu
vznikla radiochirurgie, tedy 1écba v jedné frakci a radioterapii kde se vyuziva frakcionace (Feltl

etal., 2019).

Teoretické cast prace se zaméfuje na stereotaktickou radioterapii jako takovou. Jsou V ni

které je potiebné k ozatovani a k fixaci pacienta.

Prakticka ¢ast se zabyva SBRT ve Fakultni nemocnici v Hradei Kralové (FNHK) a porovnani

koplanarnich a nekoplanarnich kyvi. Je zde popsana specificka metoda prace ve FNHK, jejich
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predpisy na frakcionaci, planovani, indikace a postupy. Dale je zde proveden retrospektivni

vyzkum, ktery statisticky porovnava vytvorena data plantt SBRT.

13



1 CILE A METODY PRACE
1.1 Cil prace

Cilem teoretické ¢asti prace je popsat principy SBRT a jeji vyuziti v onkologii. Dale popisuje
vyuziti SBRT ve FNHK.

Cilem praktické ¢asti je popsat soubor pacienti IéCenych SBRT ve FNHK a porovnat ozatovaci
plany s koplanarnimi a nekoplanarnimi kyvy. Ke kvantitativnimu porovnéani ozafovacich plant

byly pouzity vhodné dozimetrické parametry.

1.2 Metody k dosaZeni cile
Ke kvantitativnimu porovnani ozatovacich plant s koplanarnimi a nekoplanarnimi kyvy byla

pouZzita retrospektivni analyza pacientskych dat.
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TEORETICKA CAST

2 UVOD DO STEREOTAKTICKE RADIOTERAPIE
2.1 Obecné principy SRT

Na rozdil od klasického ozafovani, které zasahuje i okolni zdravou tkan, SRS a SBRT umoziuji
cilené ozafovani nadorii s vysokou piesnosti, ¢imz se minimalizuje poskozeni okolni zdravé
tkan€. Tyto metody vyuzivaji moderni technologie k aplikovani vysoké davky piimo na nador.
SRS se obvykle pouziva pro jednorazové nebo kratkodobé ozatovani. Kdezto SRT se vyuziva
pro dlouhodobéjsi 1é€bu. Presné definovani tvaru a umisténi nadoru je klicové pro tspéch
ozatovani. Diky pokroku v zobrazovacich technologii jsou tyto metody stile piesnéjsi a

efektivnéjsi (Van Dyk, 2020).

Stereotaktické ozafovani, vyuzivajici pokrocilé 3D mapovani pro pfesné zacileni, se déli na
nékolik specializovanych technik. SRS, idealni pro ozatfovani definovanych objemt v jedné
frakci, mize byt aplikovana i ve 2-5 frakcich, kdy je vhodnégj$i oznaceni frakcionovana
stereotaktickd radiochirurgie (FSR). Pro aplikaci SRS se vyuZivaji rizné platformy, vcetné
Gama noze a linearnich urychlovact (LINAC) s pokrocilymi systémy. SBRT, SBRT téla a
stereotakticka ablativni radioterapie (SABR) jsou urceny pro frakcionované ozareni (6 a vice
frakei), pficemZz SABR se vyznacuje vysokymi ablativnimi ddvkami a hypofrakcionovanymi
schématy. Radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT), ktera umoziuje korigovat intenzitu
zafeni. Muze byt kombinovana se stereotaktickymi technikami, coZz se oznacuje jako
stereotakticka IMRT (SIMRT), zejména pti pouziti Multi-leaf kolimatora (MLC) (Halperin et
al., 2013).

2.2 Radiobiologie SRT

Struktura DNA, regulace bunééného cyklu a mnoho dalSich pomohly v biomediciné ve
zkoumani biologickych u€inkl ionizujiciho zafeni na Zivy organismus, diky tomu vznikla
radiobiologie. Ta zacCala klast otazky, jaké procesy se dé&ji v bunce ¢i tkani pifi RT.
V sedmdesatych letech Rodney Withers formuloval 4R: reparace, regenerace, redistribuce a
reoxygenace. Diky nim popsal zékladni biologické procesy v tkani, kterd byla ozafena. Také
vznikl linedrné-kvadraticky model (LQ model), kdy se pocita efektivita zabijeni bun¢k zatenim

Vv zavislosti na poctu frakci, jednotlivé davce, celkové davce a dobé 1é¢by (Feltl et al., 2019).

Bunka v kazdé fazi reaguje na ionizujici zateni jinak. Nejvyssi citlivost bunék je v pozdni fazi

G1 a na konci faze G2, takze kdyZ je bunka vystavena v téchto fazich ionizujicimu zafeni, je
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velice pravdépodobné, ze poskozeni bunééné DNA bude vyhodnoceno jako neopravitelna a

bunka zahyne naprogramovanou smrti (apoptozou) (Feltl, Cvek, 2008).

2.2.1 Reparace

Reparace radia¢niho poSkozeni buniky zavisi na jeji radiosenzitivité, jednotlivé davce zateni a
davkovém prikonu. Reparace subletalniho posSkozeni buitkky ma dvé faze: prvni faze je rychld a
nastava do 20 minut na rozdil od druhé¢, ktera je pomalejsi a nastupuje zhruba za Ctyfi hodiny.
Pti dodani piesné ablativni davky SBRT se uz miize béhem dodavani davky do tumoru dochazet

Kk reparaci ze subletalniho poskozeni (Feltl, et al., 2019).

2.2.2 Regenerace

Kazda tkan se sklada z bunék kmenovych a bun€k dcetinych (efektorovych). Kmenové bunky
slouzi jako zasoba potomstva (dcefinych bun€k), jelikoz jsou schopné nekonecné proliferace a
také svym délenim produkuji buiiky dcefiné (asymetrické déleni). Kmenové buiiky se zaroveil
snazi udrzet svilj dostateCny pocet, aby v pfipad¢ potieby byly schopny zvysit produkci
dcefinych bun¢k a diky tomu udrzely i funk¢nost dané tkané (Feltl, Cvek, 2008).

Dcefiné buiiky se na rozdil od kmenovych nedéli, protoze jejich hlavnim ukolem je plnit funkci
danou jejich typem a umisténim. Dcefiné buiikky maji danou délku jejich zivotniho cyklu, a

proto pak fyziologicky zanikaji apoptozou (Feltl, Cvek, 2008).

Béhem RT se ve tkanich spousti fetézec procest, které maji Svoji dynamiku a ¢asové vymezeni.
Vime, ze buiniky klonogenni jsou radiosenzitivnéj$i nez buinky dcefiné, coz je dano jejich
proliferacni aktivitou. NaStésti u SBRT nedochazi k vyrazné repopulaci klonogennich
nadorovych buné€k, protoZze se SBRT podava v jedné nebo v nékolika malo frakcich, a proto
efekt akcelerované repopulace je tedy u stereotaxe eliminovan (Feltl, Cvek 2008; Feltl et al.,
2019).

2.2.3 Redistribuce

Pti redistribuci je dilezité, v jaké fazi bunééného cyklu se bunka nachazi. Pokud poSkodime
bunéénou DNA pied checkpointem je velmi pravdépodobné, Ze buiika zanikne a neopravi se,
kdezto poskozeni za kontrolnim bodem buiice nezabrani v dalsi poliferaci. Pokud tedy ozatime
urcitou tkan, tak je velice pravdépodobné, ze se po ozafeni zméni pomér bunék v urcité fazi
cyklu. Bunky ubudou v radiosenzitivni fazi cyklu (pfechod G1/S nebo G2/S), protoze budou

zafenim usmrceny, a naopak ve fazich radiorezistentnich bunky ptibydou (zejména pozdni faze

S) (Feltl, Cvek, 2008).
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2.2.4 Reoxygenace

V RT je ptitomnost kysliku zasadni pro jeji ucinnost. Mechanismus ucinku RT spociva ve
vzniku kyslikovych radikali, které poskozuji DNA bunék. Nedostatek kysliku tedy Gc¢innost
RT snizuje. Kvantitativnim ukazatelem tohoto vlivu je kyslikovy efekt (oxygen enhancement
ratio, OER). Pro klasické fotonové zateni ¢ini OER 2,5, coz znamend, ze pro stejny efekt v
hypoxické tkani je zapotiebi 2,5krat vy$si davka zareni oproti oxygenované tkani (Feltl, Cvek,
2008).

Reoxygenace je v RT vysoce zadouci, protoze snizuje hypoxii. V disledku redukce nadorové
masy dochazi ke zmenSeni tumoru a tim se lepsi prokrveni rezidualnich bunék (Feltl, Cvek,
2008).

2.3 Frakcionace

Radioterapeuticka série je vzdy rozdélena do urcéitého poctu frakci, podle jejich mnozstvi se
rozliSuji razné frakcionacni rezimy. Hlavnim divodem rozdé¢leni terapeutické davky do
jednotlivych frakei je, Zze zdravé tkan€ maji obecné lepsi schopnost regenerace z radia¢niho

poskozeni neZ tkan nadorova (Slampa et al., 2021).

Cilem SBRT je zajistit co nejvyssi davku v cilovém objemu s minimdlnim poSkozenim zdravé
tkang. Nejvhodngéjsi davka a frakcionace se u SBRT voli s ohledem na velikost a umisténi 1éze,
blizkosti rizikovych struktur (OAR) a na biologicky G¢inné davce. Frakcionace SBRT muze
byt jednorazova, kdy se predepisuje davka v rozmezi 15-34 Gy, anebo frakcionovana, kdy se
celkova davka pohybuje mezi 30 az 75 Gy ve dvou az péti frakci (Borghesi et al., 2022).

2.4 Cilové objemy

V RT se vyskytuji tii hlavni cilové objemy, které se vyuzivaji pfi pldnovani radioterapie. Prvni
hlavni cilovy objem je znam jako hruby objem nadoru (GTV), ktery je definovan jako poloha
a rozsah primarniho nadoru. Dalsi ,,vrstvou* je klinicky cilovy objem (CTV), ktery obklopuje
GTV a popisuje nezobrazitelné Sifeni nddoru. Posledni dileZitou ¢asti pfi planovani je
planovaci cilovy objem (PTV). Ten bere v uvahu tkanové struktury v blizkosti cile, které by
mohly byt zasazeny (Burnet et al., 2004).

Hruby objem nadoru (GTV) je velikost nadoru, kterou 1ékafi vidi na poc¢itatové tomografii (CT)
nebo na hybridni pozitronové emisni tomografii (PET-CT). Pomaha urcit rozsah nadoru a
naplanovat 1écbu, zejména ozafovani. Pro nadory plic se obvykle pouziva CT vySetieni, n€kdy

s kontrastni latkou. Dulezité je spravné nastaveni obrazu, aby byl naddor dobie vidét. PET-CT
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muze byt uzitecné, pokud je nador Spatné vidét na CT. U nadorti v lymfatickych uzlinach

wevr

vySetfovaci metody, jako je endoskopicky ultrazvuk nebo biopsie (Halperin et al., 2013).

Clinical target volume (CTV) je klinicky cilovy objem, ktery zahrnuje samotny viditelny nador
(oznacovany jako GTV) a také okolni tkan, kde se ptredpokladd vyskyt mikroskopickych
nadorovych bunék (Halperin et al., 2013).

Vnitini cilovy objem (ITV) je definovan Mezinarodni komisi pro radia¢ni jednotky a méfeni
(ICRU) 62 viz. Obrazek 1 jako rozsiteni CTV, které zohlediiuje pohyb nadoru. ITV se vytvaii
pomoci CT snimkil pfi dychacim cyklu a zakresli se GTV. ITV poté zahrnuje vSechny tyto

zakreslené oblasti dohromady. Vytvoteny ITV se poté jesté rozsiti o okraj, ktery zohledni

mozné mikroskopické siteni (Halperin et al., 2013).

Planovaci cilovy objem (PTV) zahrnuje drobné nepiesnosti, které miiZou nastat pfi

kazdodennim nastaveni pacienta do spravné polohy pro ozarovani (Halperin et al., 2013).

ﬂRRADlATED VOLUME\

G?EATED VOLUMa

Obrazek 1 — Cilové objemy (Subramanyam et al., 2020)
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2.5 Fyzikalni principy
Pouziti SBRT v klinické praxi vyzaduje vysokou presnost celého procesu od planovani az do

doruceni davky.

SBRT - stereotaktickou t€lovou radioterapii Ize definovat na rozdil od konvenéni terapie podle:

vysoké presnosti ozareni (chyba do 1 mm), obrazem tizené RT, velké davky na frakci ¢i1 méné

frakci (Feltl et al., 2019).

2.5.1 Planovani SBRT
Na rozdil od konven¢ni RT, kdy jsou uniformni davky pfedepsané, je SBRT zalozena na

nasledujicich podminkach:

- Omezeny objem tkan¢, ktery obsahuje GTV a jeho blizké okoli je vystaveno velmi vysoké
davce a lze akceptovat horké body uvnitt cilového objemu (Cardinale et al., 1999).
- Objem normalni zdravé tkane, ktera je vystavena vysokym davkam mimo cilovy objem, by
mél byt minimalizovan vzhledem ke sniZeni rizika toxicity. S timto Gzce souvisi pozadavky na
strmy gradient davky u SBRT (Feltl et al., 2019).
SBRT je stejné jako konvencni RT svéazana s definici cilovych objemi podle ICRU 50 a 62. U
SBRT je také obzvlast kladen diraz na ptesnost definovani objemt a na kvalitu vystupi
zobrazovacich modalit vystupujicich do procesu planovani SBRT. Tloustka fezl pldnovaciho
CT by nem¢la presahovat 3 mm. CTV a GTV jsou ¢asto identickymi objemy (Timmerman et
al., 2003). Zmény ve velikosti CTV u respira¢niho pohybu jsou zahrnuty do objemu ITV, kdy
velikost samotné expanze zavisi na technickych moznostech pracovisté. Samotné PTV poté
zahrnuje vSechny nejasnosti spojené s geometrickymi variacemi, nejistotou opakovaného

nastaveni a nepiesnosti nastaveni (Feltl et al., 2019).

2.5.2 Doruceni davky
Pro SBRT plany na rozdil od konvenéni RT je charakteristické nehomogenni ozafeni cilového
objemu. Vyhodou nehomogennich pland je ta, Ze umoziuji navySovat davku do cilového

objemu za soucasného Setieni zdravé tkan¢ (Feltl et al., 2019).

K rychlému dévkovému spadu dopoméha také vyuziti mnoha svazkl, které se navzijem
nepiekryvaji. Koncentricky uspofadané svazky z mnoha smérti pak umoziuji tvofit izotropni
davkovy gradient v ptipadech, kdy je kriticky organ dostate¢né daleko od ozafované tkané

(Papiez et al., 2003).
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distribuce v cilovém objemu. I toto zlepSeni je limitovano charakteristickym ,,rozmazanim*

zpusobenym kone¢nou velikosti zdroje a bo¢nim dosahem sekundarnich elektrontt (Wu et al.,

2009).

2.5.3 Hodnoceni SBRT plani

Hodnoceni planu pro SBRT zévisi na zakladé pokryti cile (coverage), homogenity, ddvky mimo
PTV a objemy zdravé tkané vystavené malym davkam. Metriky se miizou lisit, ale uvadi se
nékteré spolecné charakteristiky: predepsand davka, izodéza pokryvajici PTV v ptisluSném

objemu, pocet frakci, celkovy Cas 1é¢by a dalsi (Feltl et al., 2019).

2.6 Pristroje pro SBRT
Nejdéle pouzivanym piistrojem pro SBRT je Lekselliv gama niz (LGN). Dalsi piistroje
pouzivané pro lécbu jsou CyberKnife (CK) a linearni urychlovace s lamelovymi nebo

cirkularnimi kolimatory (Slampa et al., 2021).

2.6.1 Lekselliv gama nuz
SRS na LGN nozi ptedstavuje 1écbu mozkovych 1ézi pomoci zevniho svazku ionizujiciho
zafeni. K zaméfeni cilového objemu jsou pouzivany 3D zobrazovaci metody se specidlnim

systémem znacek pFipevnénych k hlavé pacienta (Slampa et al., 2021).

LGN vyuziva izotopové gama zafice z ®°Co. Existuje nékolik modeléi LGN. Star§i modely maji
fixné ulozeny 201 zdroji ®Co v hemisférické jednotce v hlavici pfistroje. Jejich zdroje jsou
rovnomé&rné rozmistény v péti fadach po obvodu jednotky. Kazdy ze zdrojii obsahuje 12-20
hermeticky uzavienych vélcovych pelet 8°Co o priméru a délce 1 milimetrai (Slampa et al.,

2021).

Moderni LGN maji 192 zdroji ®Co s tfemi priiméry kolima¢niho systému uspofddanych
v osmi nezavisle pohyblivych segmentech s automatickou manipulaci kolimaéniho systému.
Diky zvétsenému manipulacniho prostoru a neinvazivni fixaci je mozné provést ozareni

v oblasti cervikalni patefe a také SBRT (Slampa et al., 2021).

Postupovani pii 1€cbé LGN se zacina zkontrolovanim ptfedchozich zobrazenich, aby se spravné
urcila poloha hlavového ramu, ktery se poté nasadi na hlavu pacienta. U nasazeni je dalezitg,
aby ram byl pfipevnén co nejblize ke stiedu. Komplikovangjsi se to miize stat, pokud ma pacient

vice mozkovych metastaz, zejména v oblasti mozecku (Halperin et al., 2013).
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Po umisténi ramu je nutné identifikovat a ohranicit cil. Nejb&éznéji pro zobrazovani se pouzivaji
tyto zobrazovaci modality: pocitacova tomografie (CT), magneticka rezonance (MR) a
angiografie. CT se musi zkombinovat s jinymi zobrazovacimi modalitami kvili dodate¢nym
trojrozmérnym informacim. Po vSech dostupnych zobrazovani probihé planovani 1éCby, pfi niz

ma pacient stale ponechan hlavovy ram (Halperin et al., 2013).

Po urceni cile a dodané davky je pacient ulozen do gama noze, kde je cil ozafovan vysokymi
davkami. Ram na hlav¢ pacienta zajist'uje, ze zateni je presné zacileno na nador a neposkozuje
okolni zdravou tkan. Po dokonceni ozafovani je ram odstranén z pacientovy hlavy (Halperin et

al., 2013).

0\ N\ isotopes of cobat
f || Gamma rays

Slereotactic frame

Obrazek 2 - Lekselliv gama niiz (Lévéque, 2014)

2.6.2 CyberKnife

CK je roboticky systém s linearnim urychlova¢em specialné uzpisobeny pro aplikaci SBRT a
SRS. Urychlova¢ produkuje fotony o energii 6 MeV, které slouzi jako zdroj zafeni.
Prostiednictvim superpozice n¢kolika stovek tenkych svazkt z urychlovacée z riznych smért je
vytvofen strmy spad davky do okoli cilového objemu. Diky preciznimu a kontinudlnimu
snimani pozice pacienta (vlastniho loZiska), je mozné béhem ozafovani minimalizovat celkovy
ozafeny objem a tim vyrazn¢ snizit nezddouci UCinky zafeni. Na rozdil od konvencni
radioterapie lze do cilového objemu dodat nékolikanasobné vyssi davku, diky tomu je 1écba
neinvazivni a je schiidné i ozafeni nékolika loZisek najednou. Aplikuje se v jedné az péti

frakcich (Mould, 2005).

CK se sklada z robotického ramena, na kterém je umistén linearni urychlovac viz. Obrazek 3.

Rameno také nese ozatovaci lizko, které nastavuje a nasledn€ upravuje polohu pacienta az o
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10 milimetrti v kazdém translacnim sméru. Polohovani pacienta je mozné i na dalku diky
automatizovanému lehatku. Co nejveétsi piesnost pfi zaméfeni pacienta urcuje piesnost

zamé&fovani robota, sledovani obrazu kamery a lokalizace cile (Mould, 2005).

Pti zahdjeni 1écby pacienta se na zacatku pofidi dva rentgenové snimky, kdy by mély byt
nacasovany pii nejveétsim nadechu a vydechu, u toho jsou zaznamenany markery. (Mould,

2005).

Pti vyvoji technologie u pohybujicich se nadort v redlném cCase se na CK zacala vyuzivat
technika respiratory tracking (fizené dychani). Tato technika ma vyhodu v monitorovani
dychani pacienta, podle pfedem naplanovanych intervalti dychéni, vétSinou ve vydechu. Diky
tomu se nador tolik nepohybuje, coz jesté vice podporuje piesnost ozafeni. K monitorovani

dechu pacienta pomahaji tzv. markery na bfise anebo tenzometr (Mould, 2005).

Pro ptesné zjisténi polohy cilového objemu se vyuzivaji dva rentgenové zdroje, které jsou
instalovany ve stropu ozafovny po obou stranach 1é¢ebného stolu. Pod samotnym stolem, na
podlaze, jsou umistény detektory. Toto usporadani zajist'uje, ze svazky zareni z rentgenovych
zdroju prochazeji skrz cilovy objem. Nasledné jsou tyto paprsky registrovany na detektoru,
Ktery se nachazi na protilehlé strané. Diky tomuto systému je mozné v realném cCase urdit

piesnou polohu loZiska (Slampa et al., 2021).
U CK lze najit n€kolik odlisnych zamé&fovacich metod, které zavisi na 1é¢ené oblasti:

e 6D Skull Tracking Systém je metoda pro ozafovani hlavy, kdy vyuziva kosténé struktury lebky
ke kontinudlnimu sledovani polohy hlavy a automaticky opravuje transla¢ni a rotacni posuny
detekované béhem 1écby. Diky tomuto systému se nemusi pouzivat invazivni fixa¢ni
pomucky.

e  Xsight Spine Tracking System umoziiuje provadét radiochirurgické zakroky v oblasti patefe
méné invazivni, pacient se da ozafit jak v supinaéni, tak v pronaéni poloze.

e Synchrony Respiratory Motion Tracking System se pouziva k synchronizovani pohybu
manipulatoru s pohybem cile, aby se ozafovani nemuselo prerusit, ¢i hybat s pacientem.

e Xsight Lung Tracking System umoziuje kontinualné sledovat loziska v plicni tkani pouze na
zakladé stupnn Sedi (Feltl et al., 2019).
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Obriazek 3 - Cyber Knife (*'Foto autor")

2.6.3 Linearni urychlovaé

Linearni urychlovaé je univerzalni vybaveni pro RT, pouzitelny i pro SBRT viz. Obrazek 4.
Kromé& MLC lze pouzit i specialni kolimatory, které jsou bud’ cirkularni nebo MLC, upravené
pro SBRT. Kolimatory na linearnim urychlovaci se diive upeviovaly, ale dnes je 1ze najit pfimo
na hlavici ozafovace. Techniky SBRT ozafovani se ¢asto kombinuji s pohyby stolu a gantry,
diky tomu svazky sméfuji ve vice rovinach (nekoplanarni svazky). Stereotakticka 1é¢ba miize

byt staticka nebo dynamicka (Slampa et al., 2021).

23



Obrazek 4 - Linearni urychlovaé (*'Foto autor")

MLC je tvotfen soustavou ruzné Sirokych, tésné ptiléhajicich kovovych lamel uspotadanych
v protilehlych parech viz. Obrazek 5. MLC umoziuje tvarovani svazku, aby co nejlépe

odpovidal tvaru cilového objemu a také jeno modulaci — technika IMRT (Slampa et al., 2021).

(a) (b)

Obrazek 5 - MLC (Hernandez et al., 2022)

Zobrazovaci metody Image-guided radiotheraoy (IGRT) jsou i u linearnich urychlovact
nezbytnou podminkou pro provadéni bezrameckové SBRT a SRS. Megavoltazni (MV)
zobrazeni, které se diive pouzivalo, bylo nahrazeno za kilovoltazni systémy v rameni ozafovace

nebo SBRT kilovoltaznim (KV) zobrazenim v ozafovné. Diky instalaci kilovoltazniho zdroje
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na zdi a detekénimu panel na podlaze ozafovny umoziluji zobrazit Sirokou Skéalu plandrnich,

ortogonalnich snimk® pii riznych pozicich stolu a gantry (Slampa et al., 2021).

2.7 Specifické vybaveni pro SBRT
2.7.1 Rizeni dechu

Pti planovani RT pro pacienty s naddory v oblasti hrudniku nebo bficha je kli¢ové zohlednit
respiracni pohyb. Pokud se tento pohyb nebere v tivahu, miize vést k podstatnym artefaktiim na
planovacich snimcich pro planovani 1€cby, coz muze vést k nepfesnému vymezeni cilového
objemu. Existuje n€kolik technik, které umoziuji vizualizaci dychaciho cyklu: volné dychani,
abdominalni komprese, respiraéni gating nebo sledovani nadoru v redlném case. Kazda

z technik ma své vyhody a nevyhody, a proto l1ékafi musi vybrat tu nejvhodné&jsi z nich

(Halperin et al., 2013).

Nejcastéji pouzivand technika je respiracni gating, ktera umoznuje cilit zafeni jen na nador,
ktery je vlivem dychadni pacienta v urcité pozici vyhodné pro ozafeni. Existuji dva hlavni
zpusoby: vnitini a vné&jsi respiracni gating. U vnitiniho gatingu sledujeme pohyb nadori pomoci
implantovanych markerti nebo jinych struktur. Béznéjsi je ale vnéjsi respiracni gating. U této
techniky se dychani monitoruje pomoci lehkého plastového bloku obsahujici vice pasivnich
reflexnich markerti. Tento blok se umist'uje pacientim na hrudnik lehce pod prsa (na hrudni
kost do oblasti mezi prsy). Pro pacienty je tato metoda piijemnéjsi, protoZe neni invazivni a je
pohoding;jsi (Halperin et al., 2013).

2.7.2 Rizeni obrazem

2.7.2.1 Ozatovani modulovanou intenzitou svazku (IMRT)
Technika IMRT je pokroc¢ila metoda v ozafovani nadori. IMRT je pfesnéjsi zpusob, jak dostat
vysoké davky zatfeni do nadoru a zaroven co nejvice ochranit okolni zdravé tkan¢ (Halperin et

al., 2013).

U tradi¢ni RT je problém, Ze zafeni poSkozuje nejen nador, ale i okolni zdravé tkan¢. U IMRT
1ze rozdélit ozafovaci svazek na nékolik malych ,,paprska®, u kterych se zarovent da nastavit
intenzita zafeni. Diky tomu je mozné vytvofit ozafovaci svazek, ktery piesné¢ kopiruje tvar

nadoru a minimalizuje davku zateni v okolnich tkani (Halperin et al., 2013).

Névrh planu je slozity, vzhledem k tomu, Ze IMRT vyuZiva tisice drobnych paprski zafeni, je
nutné pouzit specializované pocitacové programy, které s tim umi pracovat. Tyto programy

opakované vytvareji a upravuji plan na zékladé¢ zadanych kritérii (tvar a velikost nadoru,
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umisténi okolnich organt, pozadované davka zateni). Kvalita planu zavisi na mnoha faktorech,
véetné pouziti algoritmil, nastaveni ozafovaciho zafizeni, pfesného definovani cilového objemu

nadoru a okolnich zdravych tkani (Halperin et al., 2013).

vvvvvv

rozdil od toho IMRT bere v ivahu cely ozafovany objem a davka je hodnocena v ramci toho
jednoho objemu. Diky tomu lze brat v uvahu sloZitost tvaru nadoru a minimalizovat riziko

poskozeni okolnich tkani (Halperin et al., 2013).

Diky svym vyhodam si IMRT ziskava stale vétsi klinicky vyznam. Stala se standardem v 1é¢bé
mnoha typll nadord, hlavné u téch, které se nachazeji v blizkosti citlivych organli (mozek,

micha nebo prostata) (Halperin et al., 2013).

2.7.2.1.1 Volumetric Modulated Arc Therapy

Volumetric Modulated Arc Therapy (VMAT) je technika RT, ktera umoziiuje vytvaret slozité
rozlozeni davky zafeni s vyuzitim rotujiciho svazku. Béhem otaceni pfistroje se dynamicky
meéni tvar a intenzita svazku, coz optimalizuje pokryti cilového objemu a minimalizuje davku
na okolni zdravé tkang. Kli¢ovym prvkem je optimalizace pohybii lamel MLC v souladu s rotaci
gantry. VMAT pfinasi vyznamné vyhody, pfedev§im zkraceni doby ozatfovéni a potencidlni
snizeni poctu monitorovacich jednotek ve srovnani s konvencni IMRT. Dulezitou vyhodou je
také moznost implementace VMAT na standardnich linearnich urychlovaéich (Halperin et al.,
2013).

2.7.2.2 Image-guided radiotherapy

Radiaéni onkologie zaznamenala v poslednich letech velky technologicky pokrok diky
zavedeni IGRT. IGRT vyuziva zobrazovaci metody k pfesnéjSimu zacileni nadoru, ktery Iékari
mohou vidét v realném case. Diky tomu lze zaméfit zareni s maximalni pfesnosti, coZ pak

minimalizuje poskozeni zdravé tkan¢ (Meyar, 2011).

Presnost je v RT klicova, protoZe i mala chyba mlze mit pro pacienta vazné nésledky. Moderni
technologie sice umoziuji zacilit zateni s velkou pfesnosti, ale zaroven se u toho zvysuje riziko,
ze se netrefi do cile nadoru. Pokud nador nedostane dostate¢nou davku zareni, 1éCba nebude

v

ucinna. Proto je dilezité, aby meli k dispozici co nejpresnéjsi informace o poloze a tvaru

nadoru. K tomu, aby ziskali co nejpiesnéjsi informace maji techniku IGRT, kterd jim umoziuje

1épe zobrazit nador a piesnéji zacilit zafeni béhem 1écby (Meyar, 2011).
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Ptiprava 1écby na stereotaktickou radioterapii vyzaduje velmi pfesné urceni ozafované oblasti
a okolnich struktur. K tomu se pouzivaji trojrozmérné data (3D snimky) z CT, které zobrazuji
pozadovanou oblast zajmu. CT neni v tomto dokonalé, protoze je nékdy obtizné rozliSit nador
od meékkych tkani. Dal§i moznosti zaméteni nadoru jsou CT s kombinaci magnetické rezonance
(MRI) nebo pozitronové emisni tomografie (PET). Volba nejvhodnéjsi zobrazovaci metody
zélezi na charakteristice ozafované tkané a umisténi nadoru. Ale i pfi spravném zaméieni
nadoru se mize hybat. Chyba mlZe byt na strané personalu, ubytek vahy pacienta, zmensenim

nadoru nebo pfi ptirozenému pohybu téla (Feltl et al., 2019).

2.7.2.2.1 Volumetrické zobrazovani

Moderni RT vyuziva volumetrické zobrazovani, konkrétné kuzelovou vypocetni tomografii
(CBCT), pro ptesnou kontrolu polohy pacienta pied ozatenim. CBCT, dostupné v riznych
1é¢by. Diky 3D zobrazeni Ize efektivné porovnavat aktualni polohu pacienta s planovanou, coz

zvySuje presnost ozafovani (Meyar, 2011).

Kilovoltazni CBCT je v soucasnosti standartni zobrazovaci metodou pro IGRT. VétSina
linearnich urychlovact je vybavena kV CBCT systémy, které poskytuji vysoce kvalitni 3D
obrazy s dobrym kontrastem. To umoziiuje piesnou identifikaci anatomickych struktur a
srovnani s planovacim CT, jez jsou zakladem pro efektivni a bezpeéné ozatovani (Meyer,

2011).

Kromé kV zobrazeni existuje moznost vyuziti MV CBCT. Jedna se 0 3D metodu zobrazovani
v RT, kterd pouziva hlavni ozafovaci svazek. Ackoliv dokaze vytvaret obrazy srovnatelné s CT,
ma n€kolik nevyhod. Jeden z hlavnich ditvodi je, ze pacient obdrzi vyssi radia¢ni davku a poté
se obraz zobrazi s niz§im kontrastem na rozdil od kV CBCT. Z téchto diivodi se od MV CBCT
odstoupilo (Meyar, 2011).

2.7.2.3 Radioterapie Fizena obrazem povrchu téla

V soucasné dob¢ se také vyuziva radioterapie fizena obrazem povrchu téla — Surface Guided
Radiation Therapy (SGRT), ktera vyuziva stereoskopické optické snimky k vytvotreni 3D
modelu povrchu pacienta viz. Obrazek 6. Tato metoda byla nejprve uréena jako nahrada
laserového polohovani, ale rozvinula se v komplexni nastroj pro sledovani pacientova téla pred
samotnym ozafenim i pfi provadéni vykonu, coz je kli¢ové pro cilené ozafovani nadoru a

minimalizace poskozeni zdravych tkani (Van Dyk, 2020).
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Technika SGRT se pouziva v riznych odvétvich RT napiiklad v stereotaktické chirurgii nebo
Vv technice hlubokého nadechu u rakoviny prsu. U SGRT je dualezité peclivé planovani, vybér

vhodného systému a zajisténi kvalitniho proSkoleného personalu (Van Dyk, 2020).

U SGRT se vyuzivaji razné zobrazovaci technologie: systémy zalozené na videu a na laseru.
Tyto technologie dosahuji ptesnych vysledki diky rychlé 3D lokalizaci pomoci geometrickych
informaci ziskanych z vice 2D snimkt. Pfesnost 3D modelu zavisi na kvalit¢ 2D snimki
(rozliSeni, Sum, a tak dale). Dale se informace daji ziskat ze snimkt pofizenych z riznych uhli
S pfesné znamou geometrii. Tato metoda umoznuje triangulaci bodl v prostoru a vytvofi tak
presnéjsi 3D model. Tyto optické systémy se v SGRT pouzivaji k vytvotreni 3D modelu povrchu
pacienta, na kterém je pomoci dvou kamer sniman strukturovany svételny vzor. Aby se urcila
pfesnd poloha pacienta béhem RT, jsou kamery kalibrovany ve znamé geometrii a izocentru

(Van Dyk, 2020).

SGRT se vyuzivéa hlavné na pocatecni polohovani pacienta a fizeni pohybu v redlném case u
kranialni SRS a u 1é¢by rakoviny prsu v hlubokém nadechu. Tato metoda je dulezita pro
ovéfeni, zda jsou 1 vSechny pomucky pro imobilizaci spravné nastaveny a je cennym nastrojem
pro zajisténi kvality RT. V neposledni fadé¢ SGRT nepouziva ionizujici zafeni, takze pacient

neni vystaven dal$imu $kodlivému zafeni béhem monitorovani (Van Dyk, 2020).

(@) (b)

Obriazek 6 - SGRT (Kiigele et al., 2019)
2.7.3 Fixa¢ni a polohovaci pomiicky
Pocatky SBRT jsou spojeny s vyuZzitim celotélovych rami s integrovanym systémem soutadnic
viditelnym na CT. Rozvoj IGRT a sledovani polohy pacienta v realném ¢ase béhem ozarovani

umoznily odstranéni starych typi ramu z bézné praxe viz. Obrazek 7 (Feltl et al., 2019).
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Obrazek 7 - SBRT ram (Bisht et al., 2022)

Zpusob imobilizace pacienta zavisi na moznostech daného pfistroje, ktery je pouzit na dodani
davky. Vyuziti IGRT pouze vyznamné redukuje mozné chyby v nastaveni, ale neeliminuje je
zcela, proto nejcastéjsi fixaéni pomtickou je stereotakticky celotélovy ram, ktery se kombinuje

s vakuovymi matracemi pro fixaci tvaru téla pacienta viz. Obrazek 8 (Feltl et al., 2019).

Obrazek 8 - SBRT podlozka s vakuovou podlozkou (*'Foto autor™)

Pti frakcionované RT v oblasti hlavy a krku se vyuziva termoplasticka maska viz. Obrazek 9,

kterd umozituje modelovani pifimo podle kontur téla pacienta. Termoplastickd maska se musi
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predem rozehtat ve vodni lazni, ve které se material stane mékkym a tvarovatelnym. Po
spravném vytvarovani podle tvaru obli¢eje a hlavy pacienta je maska dostatecné pevna a dokaze
zafixovat pacientovu hlavu pro uspésné replikovani polohy, jez je klicova pro spravné ozareni.
Tato pomiicka se poté upind na karbonovou podlozku, ktera je umisténa na ozatovacim stole.
Predstavuje neinvazivni moznost, jak bezpecné a precizné aplikovat vysoké davky zareni do

cilového objemu (Feltl et al., 2019).
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Obrazek 9 - Termoplasticka maska ("'Foto autor'’)
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2.8 Nejcastéjsi indikace SBRT
2.8.1 Kranialni

Nadory hlavy a krku tvofi rtiznorodou skupinu onemocnéni vznikajici ze sliznice
acrodigestivniho traktu a tvoifi 3 % vSech malignit (Siegel et al., 2014). Nejcastéjsim
etiologickym faktorem je koufeni a nadmérnd konzumace alkoholu, déle vzristd incidence

s HPV infekci (Syrjanem et al., 2017).

Stanoveni presného rozsahu, do jaké miry se nador rozsifil, je slozité. Pro lepsi zobrazeni
cilovych objemtl 1ze pouzit navigacni CT s kontrastni latkou, ale i tak je definice nadoru obtizna
a je poteba kontrola ve vSech tfech rovinach. Dale se lze vyuzit navigaéni FDG PET/CT.
Bohuzel pro stereotaktickou radioterapii md PET mensi rozliSovaci schopnost a nejde ptesné
provést fuze obrazii. Stejné obtizna je 1 magneticka rezonance. Nej€astéji jsou vyuzivané T1

sekvence s podanim kontrastni latky intravenozné (Feltl et al., 2019).

LWErakcionacni rezim je potreba volit jednoznacné podle velikosti PTV.* (Feltl et al., 2019).
V ptipadé rozsahlejsich objemu lze vyuzit hyperfrakcionovany rezim 16 x 3 Gy. Oproti tomu
u malych objemil je hyperfrakcionacni rezim 6 x 6 Gy nebo 5 x 8-11 Gy. Pii spravné konformité
ozafovaciho planu nedochézi k tak velkému zatizeni jednotlivych kritickych organta (Feltl et

al., 2019).

2.8.2 Extrakranialni

2.8.2.1 Nadory pateie

Kostni metastazy jsou spolecné s jaternimi a plicnimi metastazemi Castym mistem Sifeni
nadoru. NejbeznéjSimi typy jsou primarni nadory (rakovina plic, prostaty, prsu), které vedou ke
kostnim metastazam. Celkové pieziti pacientil s metastazujicim karcinomem Se pohybuje

kolem 6 mésict (Guckenberger et al., 2024).

S rozvojem systémové 1écby doslo k prodlouzeni celkového preziti a tim vznikl logicky

pozadavek na lepsi lokalni kontrolu onemocnéni (Weichselbaum, Hellman, 2011).

Definice cilovych objem u nadorii patefe se fidi doporuCenim International Spine
Radiosurgery Consortium, které vzniklo na bazi expertni skupiny sedmi radiacnich onkologt a
tii neurochirurgll ze severoamerickych klinik posouzenim 2 000 pfiipadi, respektive 7 500

axialnich snimku (Cox et al., 2012).

Vybér pacientli pro SBRT neni Casto snadny, 1ze se rozhodnout na zéklad¢ celkového stavu a

poctu metastatickych lozisek (Laufer et al., 2013).
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2.8.2.2 Jatra
Hepatocelularni karcinom (HCC) je primarni nador jater a tvoii vice nez 90 % nadorti jater.
HCC se nejcastéji objevuje u pacientli s anorexii, ikterem, nevolnosti, inavou nebo bolesti

Vv pravé poloviné bticha (Biichler, 2020).

K provedeni piesného SBRT je potieba dobie naplanovat 1é¢bu, imobilizaci pacienta, fizeni
pohybu a obrazova navadéni. Pro presné navadéni se Casto umist'uji kovové markery, které

pomahaji najit 1éze pii vySetfeni a planovani ozafeni (Anderson et al., 2024).

Frakcionace pro SBRT jater zavisi na velikosti loZiska a na objemu zdravého parenchymu jater.
Davky se urcuji podle velikosti loziska. Mala loziska se ozatuji 30—33 Gy V jedné frakci. Ve
vétsSing ptipadech jsou loziska vétsi nez 3 cm, a proto se voli vyssi davka, ktera se pohybuje
mezi 50-60 Gy ve tfech az péti frakcich. Pokud jsou loziska vétsi, voli se spiSe paliativni piistup
(Feltl et al., 2019).

2.8.2.3 Plice

Rakovina plic je celosvétové jednim z nejbéznéjsich typti nadorti a hlavni pfi¢inou Gmrti
souvisejicich s rakovinou. Existuji dva hlavni typy plicnich naddord: nemalobunéény karcinom
plic (NSCLC) a malobunéény karcinom plic (SCLC). SBRT se vyuziva hlavné na 1écbu
inoperabilniho NSCLC (Csiki et al., 2024).

SBRT je indikovana u NSCLC ve stadiu TINOMO ¢i T2NOMO (bez metastaz a bez rozsifeni do
uzlin), ktery je histologicky verifikovan. Pokud verifikace neni proveditelna, indikace je
povazovana za potvrzenou na zaklad¢ zjevné progrese na dvou CT vySetienich hrudniku nebo

pozitivniho PET nalezu v lozisku (Feltl et al., 2019).

Nadory plic patii mezi nejvice pohyblivé cile v RT, proto je SBRT v této lokalité velmi naro¢na
a pracna. Plicni loZiska maji totiz mimotadnou variabilitu pohybu, ktera se liSi v zavislosti na
anatomické lokalité 1éze. Tumory v blizkosti baze plic se pohybuji signifikantné vice nez
nadory v kranialnéjsich partii organu. Nékterd loziska se pohybuji i v pribéhu RT, to znamena,
ze se lozisko na konci frakce nachazi jinde neZ na zacétku, i toto je dilezité brat v potaz pfi

SBRT (Feltl et al., 2019).

Zakladem spravného planovani RT plic je multifdzové CT, které se provadi pfi volném dychani,
v nadechu a ve vydechu, aby byla jasnad poloha cilového lozZiska ve vSech fazich dychaciho
cyklu. Z téchto snimku se pak provadi 4D rekonstrukce, ktera zachycuje pohyb loziska a

umoznuje tak precizni contouring neboli zakresleni v ozafovacim planu (Feltl et al., 2019).
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Frakcionace plicni SBRT je primarn¢ urcena lokalizaci tumoru a nasledné technikou. Vzhledem
k vyssi radiosenzitivit¢ mediastinalnich struktur, ptedevs§im broncht a velkych cév oproti
periferni plicni tkani, je nutné u centralnich plicnich tumort postupovat s frakcionaci opatrnéji
nez u tumora perifernich. U perifernich tumora se pouziva agresivni frakcionace 60 Gy ve 3
frakcich nebo 20 Gy za 3-5 dni. U centralnich tumort se davkuje rovnéz 60 Gy, ale v 5 frakcich
a 20 Gy za 5 dni. Pokud se SBRT provadi na LU, povazuje se za standard 50 Gy v 5 frakcich a
10 Gy za 5 dni podle protokolu RTOG (Feltl et al., 2019).

2.8.2.4 Prostata

Karcinom prostaty je nejéastéj§im zhoubnym nidorem muzi v CR. Drtiva vétSina nové
diagnostikovanych pacientli je asymptomatického ¢i miniméaln¢ symptomatickd. K diagndze
vede elevace prostatického specifického antigenu (PSA). VétSinou je karcinom prostaty bez

priznakd, ale nékdy se miize objevit polyurie, hematurie nebo recidivujici uroinfekce (Biichler,
2020).

Spravna 1écba karcinomu prostaty je predikovdna pomoci Gleasonova skore, T stadia podle
systtmu TNM a hladiny PSA v krvi. U nizce rizikovych pacientll se voli chirurgickd cesta
(Biichler, 2020).

SBRT je indikovana u pacientii v nizkém ¢i stfednim riziku. Idealnim cilovym objemem pro
SBRT je prostata, piipadné prostata s bazi semennych vackd, coz jsou objemy u nizce nebo
stiedné rizikového nadoru. Limitovany cilovy objem umoziuje kratkou agresivni frakcionaci,

aniz by dochazelo k navyseni toxicity (Feltl et al., 2019).

Jelikoz je prostata velmi pohyblivy organ a je nutné aplikovat vysokou davku v malém poctu
frakei, pacienta vylécit a zarovenl minimalizovat toxicitu zejména pozdni, klade planovani a
provedeni SBRT prostaty velmi vysoké naroky. Prostata se nachazi v bezprostiedni blizkosti
mocového méchyte a rekta, takze je tfeba minimalizovat bezpe¢nosti lem kolem cilového

objemu (Feltl et al., 2019).

K SBRT prostaty se pouziva stanfordské frakciona¢ni schéma, coz je 5 frakci po 7,25 Gy obden
do celkové davky 36, 25 Gy za 10 dni. Existuji 1 jiné frakcionace, napt. 5 x 8 Gy 1x tydné, nebo
4 x 9 Gy obden a dalsi (Feltl et al., 2019).

2.8.2.5 Slinivka
Velky vliv na incidenci nadort slinivky biis$ni maji genetické zmény. Muze se jednat o mutace
v mnoha riznych genech (BRAF, KRAS nebo BRCA1/2) nebo o pfitomnost fizovanych gen.
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U men$i ¢asti pacientli se vyskytuje mikrosatelitovd nestabilita, kterd zptisobuje poruchy

opravy DNA a ¢ini nadory citlivé na specifickou 1é¢bu (Biichler, 2020).

SBRT Ize indikovat u lokaln¢ pokrocilého nemetastatického karcinomu pankreatu k 1écbé
primarniho tumoru. Karcinom pankreatu 1ze ozéfit neoadjuvantné s naslednou operaci, nebo
poptipadé v kombinaci s chemoterapii. U pacientti S inoperabilnim karcinomem se nejcastéji

voli paliativni 1é¢ba s cilem ulevit od bolesti (Feltl et al., 2019).

Frakciona¢nich schémat na SBRT je nékolik. Prvni moznosti je radiochirurgie s davkou 1 x 20
Gy, ale moc se nepouziva, protoze se velmi Casto objevila akutni gastrointestinalni toxicita.
Jako optimalni lécba se ukazuje ozafeni ve tfech frakcich, kdy se pouziva schéma 3 x 8 Gy a

tam kde je to mozné se davka navysuje na 3 x 10 Gy (Feltl et al., 2019).

34



PRAKTICKA CAST

V nésledujicich kapitolach praktické ¢asti je popsano vyuziti SBRT ve FNHK. Text se zabyva
poctem léCenych pacientli jednotlivych diagndz, predepsanymi davkami a pouzitymi
technikami. DalSim cilem praktické ¢asti je zaméfit se na pacienty FNHK Ié¢enych technikou
SBRT v oblasti patefe a porovnat ozafovaci plany s koplanarnimi a nekoplanarnimi kyvy a
provést kvantitativni porovnani ozafovacich plant pomoci vhodnych dozimetrickych

parametri. Vystupem je zhodnoceni potencidlniho pfinosu nekoplanéarni techniky.

3 METODIKA PRAKTICKE CASTI

3.1 Metodika pro popis stereotaktické radioterapie ve FNHK

Pro analyzu poctu 1é¢enych pacientii technikou SBRT ve FNHK byla pouzita databaze vSech
pacientli vedena v tabulkovém editoru. Z této databaze byly vyselektovani pacienti 1éceni
pomoci SBRT ve FNHK v letech 2013 az 2024. Popis frakcionacnich schémat, indikaci a

pouzité techniky pro jednotlivé diagndzy vychazi z mistnich radiologickych standardii.

3.2 Metodika pro porovnani koplanarnich a nekoplanarnich kyvu

3.2.1 Sbér dat
Pro zhodnoceni piinosu nekoplanarnich ozafovacich technik ve srovnani s koplandrnimi
technikami doruceni davky byly pouzity klinické ozafovaci plany 10 pacientl, kteti byli

v letech 2022 az 2024 ve FNHK ozafovani technikou SBRT s vyuzitim nekoplanarnich kyvu.

3.2.2 Analyza dat

U vybranych pacientl byl retrospektivné pro Gcely této analyzy vytvofen v planovacim systému
Eclipse (VarianMedical Systems, PaloAlto, USA) srovnavaci plan koplanarni technikou. Tento
plan byl vytvoten zkopirovanim pivodniho nekoplanarniho planu a vynulovanim rotace stolu
pro vSechny kyvy. Timto postupem vznikl ozatovaci koplandrni plan totozny s nekoplanarnim
ozatovacim planem viz. Obrazek 10. Po optimalizaci se stejnymi optimalizaénimi parametry
byla nasledné¢ vypoctena davkovéa distribuce. Takto vypoctend davkova distribuce byla
porovnana s puvodni davkovou distribuci. Detailni popis dozimetrickych parametri a

statistickych metod pouzitych ke srovnani obou technik je v nasledujicich kapitoléach.
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Obrazek 10 - porovnani koplanarniho (vlevo) a nekoplanarniho planu (vpravo), s DVH (*'Foto autor')

Porovnani téchto parametri umoznuje komplexni hodnoceni kvality planu z pohledu pokryti
cilového objemu, ochrany okolnich struktur a technické efektivity. Vybér vhodného planu pak

zavisi na klinickém zaméru a individualnich potfebach pacienta.

3.2.3 Porovnani koplanarni a nekoplanarnich techniky

Koplanarni uspotadani svazki, kdy vSechny svazky lezi v jedné roving, je béZzné realizovano
pomoci konvenénich linedrnich urychlovacl, nejCastéji s vyuzitim VMAT. DalSimi
platformami pro koplanarni 1écbu jsou systémy Tomotherapy a novée také integrované MR-
LINAC systémy. Naproti tomu nekoplanarni uspofadani svazku, kde svazky vstupuji do téla
pacienta z riiznych nerovinnych hll, je doménou konvenc¢nich linearnich urychlovaci a
robotického systému CK. Pravé CK vynika schopnosti provadét nekoplanarni oSetfeni bez
nutnosti intrafrakénich translaci a rotaci oSetfovaciho stolu, coz minimalizuje riziko

nezadoucich posuntl pacienta a cilového objemu nadoru (Van Dyk, 2020).

3.2.4 Dozimetrické parametry cilového objemu

Pro hodnoceni ozatovaci plani se pouzivaji dozimetrické parametry jako jsou D95, D98, D50.
Takto se oznacuji davky zafeni, které pokryvaji ur€ité procento cilového objemu. Konkrétné to
jsou davky pokryvajici 95 %, 98 % a 50 % cilového objemu (Target volume, napi. GTV, CTV
nebo PTV).

Index konformity znaceny zkratkou CI, je pomér mezi dvéma objemy. Konkrétné se jedna o

pomérem mezi objemem, ktery je ozafen piedepsanou davkou (oblast, kde je alespoit 100 %
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predepsané davky) a objemem planovaciho cilového objemu (PTV). Konformita tedy udava,

jak dobfe se ozarena oblast shoduje s cilovym objemem.

3.2.5 Dozimetrické parametry pro kritické organy
Dmax je maximalni davka zafeni na kritické organy. Ty jsou potieba chranit pfed vysokymi

davkami zareni, aby se minimalizovaly vedlejsi u¢inky 1éCby.

Dmean je primérna davka zéteni, ktera je obdrzena na cely objem daného organu. Tato hodnota

poskytuje celkovy ptehled o zatizeni organti zafenim.

Parametr Vxx oznacuje objem organu, ktery obdrzi davku vyssi nez xx Gy. Jedna se o konkrétni
hodnoty davky, naptiklad: u V5 ozafovany objem organu obdrzi davku vyssi nez 5 Gy u V12
dostane davku vyssi nez 12 Gy a u V20 dostane davku vyssi nez 20 Gy. Tyto parametry

pomahaji kvantifikovat, jak velkéa ¢ast zdravého organu je vystavena riznym Urovnim zéfeni.

3.2.6 Gradient davky

Gradient measure (GM) méfi strmost poklesu davky zafeni okolo cilového objemu. Je
definovan jako rozdil mezi polomérem ekvivalentni koule pro pfedepsanou a polovicni
predepsanou izod6zu. Vysoka strmost je Zadouct, protoze znamend, ze davka rychle klesa mimo

cilovy objem, a tim se Setii okolni zdravé tkané¢.

3.2.7 Technické parametry ozarovaciho planu
Monitor Units (MU) je celkovy pocet monitorovacich jednotek potiebnych pro aplikaci
predepsané davky zareni. Monitorovaci jednotky jsou nastaveny v linedrnim urychlovaci a jsou

umeérné mnozstvi dodaného zafeni.

Délka trvani ozafovani neboli Beam-on time je doba, po kterou je zapnuty svazek zafeni a
dochdzi k aplikaci davky. Tato doba je dlleZitd pro komfort pacienta (¢im kratsi, tim lepsi) a

pro efektivitu 1éCby.

Spravné nastaveni poctu a sméru svazkit pomdha co nejlépe pokryt cilovy objem a zaroven

minimalizovat davku do okolnich zdravych tkani.

3.2.8 Postup

Data k vyhodnoceni vznikla extrakci z celkového souboru vsech pacientt, ktefi se 1&Cili ve
FNHK v letech 2013 az 2024. Z téchto pacienti bylo vyselektovano 10, kteti byli ozatovani
Vv oblasti patefe nekoplanarnimi kyvy (Tabulka 1). V programu Eclipse (VarianMedical
Systems, PaloAlto, USA), byly ptivodni nekoplanarni plany upraveny na koplanarni. V prvnim
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kroku bylo potieba zkopirovat piivodni plan. Ve zkopirovaném planu se opravila rotace stolu
na O stupniti a dale byla provedena nova optimalizace se zachovanim vSech optimalizacnich
kritérii. Po optimalizaci planu a po vypoctu normalizace davky bylo potieba srovnat kolimator

podle tvaru PTV.

K ziskani potiebnych dat ze stavajiciho a vytvofeného planu byl pouzit Dose Volume
Histogram (DVH), ktery slouzi ke shrnuti distribuce zafeni v zdjmovém objemu pacienta
(Drzymala et al., 1991). Z grafu DVH bylo potieba pouzit pouze PTV a Spinal cord. Z obou
planu (s koplanarnimi i nekoplanarnimi kyvy) bylo potieba vypsat hodnoty k potfebnym
veli¢inam: PTV, Spinal cord Dmax, Spinal cord Vxx, Cl, GM a MU. Vsechny tyto hodnoty
bylo potieba ziskat z kazdého planu u kazdého pacienta. Ze zhotovenych dat se vytvotily

tabulky a statisticky se vyhodnotily.

Tabulka 1 - Pitehled pacienti zafazenych do porovnani

Pacient Obratel Pocet frakci Davka r\a Ce[kové

frakci davka
1 Th10 5 7 35
2 Thl 5 6 30
3 Th12 5 6 30
4 L4 5 6 30
5 L4 5 7 35
6 c7 5 6 30
7 Th5 5 7 35
8 L3 5 7 35
9 L4 5 7 35
10 L1 5 7 35

3.2.9 Statistické vyhodnoceni
Pro porovnani dozimetrickych parametrit mezi koplanarnimi a nekoplandrnimi svazky pfii

stereotaktické radioterapii u 10 pacientli byly pouZzity nasledujici statistické testy:

e Shapiroviiv-Wilkiv test — pouzit k ovéfeni normality rozloZeni dozimetrickych
parametrd (napt. GM, Cl, davka na rizikové organy).

e Parovy t-test — aplikovan pro porovnani hodnot mezi koplanarnimi a nekoplanarnimi
plany u stejnych pacientl v ptipad¢, ze data mela normalni rozd€leni.

e Wilcoxonilv parovy test — pouzit jako neparametrickd alternativa parového t-testu v

piipadé, ze data neodpovidala normalnimu rozdéleni.
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Statistickd analyza byla provedena v softwaru NCSS, pficemz za statisticky signifikantni byla

povazovana hodnota p <0,05.
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4 VYSLEDKY

4.1 Stereotakticka radioterapie ve FNHK

Lécebné techniky a postupy se SBRT technikou se fidi mistnim radiologickym standardem,
ktery vypracoval Doc. MUDr. Igor Sirdk, Ph.D. Protokol obsahuje standardni 1é¢ebné postupy
aplikované v ramci Komplexniho onkologického centra FN Hradec Kralové pro nejcastéjsi

indikace 1é¢by stereotaktickou radioterapii.

4.1.1 Frakcionace ve FNHK

Ptehled moznych frakcionacnich rezimii pro SBRT pouzivanych na Klinice onkologie a

radioterapie FN Hradec Kralové:

Tabulka 2 - Frakcionaéni schéma FNHK

Frakcionace SBRT EQD2 (a/f = 10) EQD2 (a/B = 3)
5x12 Gy 110 Gy 180 Gy
5x11 Gy 96 Gy 154 Gy
5x10 Gy 83 Gy 130 Gy
5Xx9 Gy 71 Gy 108 Gy
5x8 Gy 60 Gy 88 Gy
5X 7 Gy 50 Gy 70 Gy
5 x 6,6 Gy (pankreas) 46 Gy 63 Gy
5X6 Gy 40 Gy 54 Gy
5x5Gy 31 Gy 40 Gy
4 x 8 Gy 48 Gy 70 Gy
3x 10 Gy 50 Gy 78 Gy
3x8Gy 36 Gy 53 Gy

EQD2 = ekvivalentni davka pfi 2 Gy na frakci

Rezimy s EQD2 nad 100 Gy maji radikélni potencial (vhodné napf. pro ¢asna stadia NSCLC);
rezimy s EQD2 pod 100 Gy maji paliativni potencial (vhodné zejména pro oligometastatické
onemocnéni).

4.1.2 Indikace ve FNHK

U kranialni SBRT se zvazuje velikost loziska, pokud je loZisko do 3-4 centimetrii a neni jich
vice nez 10 je pacient ozafen na Gamma nozi. Ostatni pacienti, U kterych jsou loZiska idealné
<5 a zaroven jich neni vice nez 3, jsou ozafovani frakcionovan¢ linearnim urychlova¢em. Pii
ozafovani lezi pacient na zadech srukama podél téla. Hlava je fixovana termoplastickou

maskou.

Davka se ptedepisuje na 80 % izodozu, kdy frakcionace je vétSinou 5x6-8 Gy. Pii planovani
frakcionace se dbd i na okolni rizikové struktury. Techniky pro kranialni indikaci jsou VMAT
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nebo IMRT. Verifikace ozafovani se kontroluje pomoci CBCT. Pii prvnim ozafeni pacienta je

pfitomen lékat i fyzik, ktery zkontroluji nastaveni.

Dale se ozatuji ve FNHK primarni a sekundarni nadory plic, jater, inoperabilni naddory slinivky

btisni a oligometastatické onemocnéni. Na kazdou urcitou ¢ast je udélany dany protokol.

U primarniho a sekundarniho nadoru plic je idedlni velikost ozafované¢ho loziska do péti
centimetrti a maximalné 2 loziska soucasn¢. Pacienti se ozatuji, pokud maji periferni loziska
vzdalena vice nez dva centimetry od struktur mediastina. Pti planovani SBRT se zakresluje
GTV ve vSech fazich dechového cyklu, nebo se provadi sumace do Avarage/Mean Intensity
Projection (AIP) z vybranych fazi, nebo se zakresli do MIP z vybranych fazi. Davka a
frakcionace zavisi na tom, zda se jedna o radikalni SBRT nebo paliativni. Pti radikalni dostavaji
pacienti davku 10-11 Gy v 5 frakcich. U paliativni SBRT se to 1i$i pouze v davce, ktera je 5-10
Gy na jednu frakci. Planuje se to na 80 % izodozu. Techniky se pouzivaji VMAT nebo IMRT.
Pfi ozatfovani lezi pacient na zaddech, wingboard — elevace pazi, fixace pomoci individudlné
tvarované vakuové matrace. Vyuziva se planovaci retrospektivni 4D-CT celych plic s

rekonstrukci fezii po 2 mm. Verifikace se provadi pomoci CBCT a je u toho ptitomen 1ékar a
fyzik.

U hepatoceluralniho karcinomu se za kontraindikaci povazuje resekce ¢i transarterialni
chemoembolizace. Idealni velikost loZiska je do 5 centimetru, nejlépe 2 loziska soucasné.
Poloha pacienta na zadech, wingboard — elevace pazi, fixace pomoci individualné tvarované
vakuové matrace. Planovaci retrospektivni 4D-CT celych jater s kompresi epigastria,
rekonstrukce fezii po 2 mm. Pro pfesné zakresleni je vhodné vyuzit registraci s MR ¢i PET/CT
zobrazenim. Pied simulaci je vhodné zavedeni fiducial markerd do jater pod UZ (ev. CT)
kontrolou. Davka se pohybuje kolem 6-10 Gy a je na 5 frakei, zavisi na velikosti PTV a na
rizikovych strukturach, technika pfi ozafovani se pouzivdi VMAT nebo IMRT. Davka se
predepisuje na 80 % izodozu. Pied kazdou frakei se provadi CBCT pro kontrolu nastaveni. Pti

nastaveni je pfitomen lékar 1 fyzik.

Ozafeni inoperabilniho nadoru pankreatu nasleduje az po aplikaci piipadné systémové lécby a
je nutna histologicka verifikace procesu. Poloha pacienta je na zadech, wingboard — elevace
pazi, fixace pomoci individualné tvarované vakuové matrace. Planovaci retrospektivni 4D-CT
celych jater a pankreatu s rekonstrukci fezi po 2 mm. Pro piesné zakresleni je vhodné vyuzit
registraci S MR zobrazenim. Pacient je instruovan k lacnéni alespon 2 hodiny pted simulaci a

pied kazdou frakci SBRT. Rizikové struktury okolo nadoru se konturuji v AIP a davka se
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ptedepisuje na 80 % izodozu. Verifikace nastaveni se provadi pomoci CBCT pied kazdou frakei
spole¢n¢ s VMAT nebo IMRT technikou. Davky a frakcionace jsou predepsany standartné ve
dvou rezimech — 4x8 Gy, kdy pacient chodi jednou tydné anebo na 5x6,6 Gy, kdy pacient

dochazi 5x tydné. Pii nastaveni pacienta je pfitomen lékar i fyzik.

Oligometastatické onemocnéni se jest¢ muze déelit na: oligometastatické onemocnéni skeletu
mimo patet, postizeni pateie a postizeni lymfatickych uzlin. Idealni velikost ozafovaného
loziska je do péti centimetrii. Pacient pfi ozafovani lezi na zadech, wingboard — elevace pazi,
fixace pomoci individualn¢ tvarované vakuové matrace. V pripad¢ postizeni kréni patete je
potieba fixace termoplastickou maskou. Pfi planovani 3D-CT se pfidava alesponi 15 cm nad a
pod cilovou oblast s rekonstrukci fezti po 2 mm. Pro piesné zakresleni je vhodné vyuzit
registraci s MRI ¢i PET/CT zobrazenim. Technika pouzita pti tomto planu je VMAT, IMRT
nebo 3D-CT. Davka a frakcionace je 5x6-8 Gy pii denni frakcionaci, popfipadé se ozafuje
obden. Pfed kazdym ozafovanim se provadi verifikace pomoci CBCT, pfi kterém je pfitomen

1¢kart a fyzik.

4.1.3 Planovani ve FNHK
U planovani na SBRT se klade velky dtraz na pfedpis davky, ktery se lisi od klasické RT.
Davka musi byt pfedepsana na izoddzu a poté se plany normalizuji do tzv. maxima, kdy

piedepsand izod6za musi byt zaznamendna v ozafovacim protokolu.

Pii hodnoceni planu by izod6za méla pokryvat alespoit 98 % PTV a maximalni davka by méla
byt uvnitt CTV. Povrchova davka na kizi by méla byt mensi nez 30 % predepsané davky (pfi
hodnoceni je i1 tfeba vzit v potaz navySeni povrchové davky kvili fixaénim pomickam ¢i

ozafovacimu stolu).

Pro SBRT v oblasti plic a jater je nutné provést akvizici 4DCT. Pfed skenovanim je nutné poudit
pacienta o spravném dychani a provést nacvik. Po posouzeni kvality dechové kiivky se
rozhodne o typu 4DCT (prospektivni, retrospektivni, DIBH). Na kuzi pacienta je zakreslena

pozice marker blocku. Postupuje se podle standardu pro Motion Managament.

Poté je pfi ozatovani ptitomen lékaf i fyzik. Pfed kazdym ozatovanim se provadi verifikace

nastaveni, zakresleni nebo piekresleni znacek na pacienta se provadi az po ozafeni.

4.1.4 Statistika vyuziti SBRT ve FNHK

Na Obrazek 11 si Ize vSimnout, ze se mnozstvi pacientil 1écenych pomoci SBRT od roku 2013

zvysilo. Vroce 2013 se ozéfilo celkové 9 pacientli, zatimco v roce 2024 uz 52 pacientd.
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Nejcasteji se ozafuji nadory plic, oligometastazy a vyjimecné nadory pankreatu, které se ve
FNHK ozafovaly v letech 2018-2021 v ramci studie. Mezi lety 2013-2018 se pocet pacientti
ozafenych ve FNHK pohyboval kolem 10 pacienti za rok. Od roku 2019 pocet pacientii

exponencialné vzrostl az na 52 lidi, kdy nejcastéjsi indikaci byl plicni nador. Pocet pacientti

vzrostl diky preventivnimu screeningovému vysetieni plic.

Tabulka 3 - Pocet pacientii 1é¢enych SBRT ve FNHK

Rok Celkem Tu plic Tu pankreatu Oligometastazy
2013 9 9 0 0
2014 11 10 0 1
2015 9 8 0 1
2016 13 11 0 2
2017 8 4 0 4
2018 6 3 1 2
2019 13 6 4 2
2020 33 14 4 15
2021 41 6 4 31
2022 25 9 0 16
2023 43 16 0 27
2024 52 20 0 32
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Obrazek 11 - Graf vyvoje poctu pacienti 1é¢enych SBRT ve FNHK v ¢ase
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4.1.5 Vyhodnoceni vytvorenych dat
Tabulka 4 srovnava davky zafeni dodané planovanému objemu cile (PTV) u deseti pacientt pfi

pouziti koplandrni a nekoplanarni techniky ozafovani. Sledujeme déavku, kterou obdrzelo

alespoil 95 % (D95%), 98 % (D98%) a 50 % (D50%) objemu cile.

Tabulka 4 — Hodnoty dorudené davky do PTV

Pacient PTV D95% (Gy) PTV D98% (Gy) PTV D50% (Gy)
koplanarni nekoplandrni koplandarni | nekoplandrni | koplanarni | nekoplandrni

1 35,6 35,6 35,0 35,0 38,1 38,0
2 29,6 28,9 28,2 27,6 33,0 32,2
3 26,6 27,8 22,4 23,3 33,0 33,4
4 29,0 29,0 24,0 23,3 33,0 33,0
5 35,7 35,7 34,9 35,1 39,3 39,2
6 30,0 30,0 28,7 28,7 33,1 34,0
7 26,4 27,0 21,2 21,7 38,5 39,0
8 28,7 31,3 24,0 25,6 37,2 38,8
9 32,7 33,3 27,4 28,0 39,0 38,0
10 34,0 34,3 28,5 28,0 39,1 38,8

Pramér 30,8 31,3 27,4 27,6 36,3 36,4

Smérodatna

odchylka 3,5 3,2 4,8 4,6 2,9 2,9

ShapirGv-Wilkdv test pro normalitu dat

p hodnota 0,297 0,324| 0,283 0,214| 0,007 0,016

Normalni rozdéleni ano ano ano ano ne ne

Parovy T-test

p hodnota 0,143 0,405

Signifikantni rozdil |Ne ne

Wilcoxonlv parovy test

p hodnota 0,820

Signifikantni rozdil Ne

Pro PTV D95% byla primérna davka pii koplanarnim ozafovani 30,8 Gy (smérodatna odchylka
3,5 Gy) a pti nekoplanarnim ozafovani 31,3 Gy (smérodatna odchylka 3,2 Gy). Statisticky test

(p=0,143) neprokdzal statisticky vyznamny rozdil mezi t€émito dvéma skupinami.

U PTV D98% ¢inila primérna davka pti koplanarnim ozatovani 27,4 Gy (smérodatna odchylka
4,8 Gy) a pti nekoplandrnim ozafovani 27,6 Gy (smérodatna odchylka 4,6 Gy). V tomto ptipadé
statisticky test (p=0,405) také neprokazal statisticky vyznamny rozdil.

Naopak pro PTV D50% byla primérnéa davka pii koplanarnim ozatovani 36,3 Gy (smérodatna
odchylka 2,9 Gy) a pfi nekoplandrnim ozafovani 36,4 Gy (smérodatna odchylka 2,9 Gy). Zde
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byl proveden WilcoxonGv parovy test (p=0,820), ktery rovnéz neprokazal statisticky vyznamny

rozdil mezi obéma technikami.

Z vysledku statistickych testil vyplyva, ze pro zadnou ze sledovanych davek (D95%, D98%,
D50%) této skupiny pacientll nebyl nalezen statisticky vyznamny rozdil mezi koplanarnim a

nekoplanarnim ozafovanim.

Tabulka 5 prezentuje data o davkach zatreni aplikovanych na michu. Pro kazdého pacienta jsou
uvedeny hodnoty maximalni davky na michu (Spinal cord Dmax v Gy) a objemu michy, ktery
obdrzel davku alespon 22 Gy (Spinal cord V22 Ccm). Pro oba tyto parametry jsou uvedeny

hodnoty pro dvé rizné techniky ozafovani.

Tabulka 5 - Hodnoty pro kritické organy

. Spinal Cord Dmax (Gy) | Spinal Cord V22 (Ccm)
Pacient
oplandrni nekoplandrni koplandarni nekoplanarni
1 26,0 26,0 0,2 0,1
2 27,4 27,0 0,5 0,3
3 25,8 26,0 0,2 0,3
4 25,5 25,0 0,2 0,3
5 30,5 30,0 2,1 2,1
6 25,6 25,0 0,3 0,3
7 24,4 26,0 0,1 0,1
8 23,0 24,2 0,0 0,0
9 26,0 25,2 0,2 0,1
10 26,6 26,2 0,3 0,3
Prdmeér 26,1 26,1 0,4 0,4
Smérodatna
odchylka 2,0 1,6 0,6 0,6
ShapirGv-Wilkav test pro normalitu dat
p hodnota 0,243 0,032 0,000 0,000
Normalni rozdéleni Ano ne ne ne
Wilcoxonlv parovy test
p hodnota 0,635 1,000
Signifikantni rozdil Ne Ne

U jednotlivych pacientli se Dmax pohybuji v rozmezi od 24,4 Gy do 30,5 Gy u koplanarni
techniky a od 24,2 Gy do 30 Gy u nekoplanarni techniky. Podobné, objem michy ozafeny
davkou alespon 22 Gy (V22) se pohybuje od 0 Cecm do 2,1 Cem jak u koplanarni techniky, tak

1 u nekoplanarni techniky.
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Primérna maximalni davka na michu (Dmax) byla 26,1 Gy jak pro koplanarni techniku, tak
také pro nekoplanarni techniku. Smérodatna odchylka u koplanarni techniky byla 2,0 Gy a u
nekoplanarni techniky byla 1,6 Gy. Primérny objem michy ozéatfeny davkou alespon 22 Gy
(V22) ¢inil 0,4 Cecm pro koplanarni techniku, a i pro nekoplanarni techniku, s totoznou
smérodatnou odchylkou 0,6 Ccm. Vyssi smérodatnd odchylka u maximalni davky naznacuje

vétsi variabilitu v datech mezi pacienty pro tento parametr.

Shapiro-Wilkuv test normality byl proveden pro ovéfeni, zda data pro kazdy parametr a
techniku pochazeji z normalniho rozdéleni. P-hodnoty pro maximalni divku (Dmax) byly 0,243
pro koplanarni techniku a 0,032 pro nekoplanarni techniku. Na zakladé téchto p-hodnot byl
vysledek testu 'ano' pro koplanarni a 'ne' pro nekoplanarni techniku. Pro objem michy (V22)
byly p-hodnoty 0,000 pro koplanarni techniku a 0,000 pro nekoplanarni techniku, s vysledek

testu neukazuje signifikantni rozdil.

Wilcoxonliv parovy test byl pouzit k porovnani, zda existuje statisticky vyznamny rozdil mezi
hodnotami ziskanymi koplandrni a nekoplanarni technikou pro kaZzdého pacienta. Pro
maximalni davku (Dmax) byla p-hodnota 0,635. Na zaklad¢ téchto dat nebyl zjistén statisticky
vyznamny rozdil mezi maximalnimi ddvkami dosazenymi obéma technikami. Pro objem michy
(V22) byla p-hodnota 1,000. Vysledek testu naznacuje, Ze nebyl prokéazan statisticky vyznamny
rozdil mezi objemy michy ozafenymi davkou alespon 22 Gy pii pouZiti obou technik. P-
hodnota vyssi nez 0,05 vede k zavéru, Ze mezi srovnavanymi skupinami nebyl prokazan

statisticky vyznamny rozdil.

46



Tabulka 6 prezentuje vysledky srovnavaci analyzy dalSich dozimetrickych parametrti. Pro

kazdého pacienta a oba plany jsou uvedeny hodnoty tii klicovych metrik: Cl, GM a po¢tu MU.

Tabulka 6 - Hodnoty dozimetrickych parametri

) Conformity index | Gradient measure Monitor Units
Pacient
koplandrni nekoplandrni koplanarni | nekoplandrni | koplanarni | nekoplandrni

1 1,01 1,00 1,31 1,21 3453 3858
2 0,97 0,89 1,50 1,40 3636 3812
3 0,89 0,96 1,23 1,19 3833 3770
4 1,04 1,01 1,62 1,58 3364 3024
5 1,01 1,01 1,40 1,30 2271 2346
6 1,07 1,07 1,66 1,29 1492 1357
7 0,91 0,95 0,95 0,93 2685 2788
8 0,81 0,98 2,07 1,95 2431 3019
9 1,06 1,02 2,00 1,95 2500 3005
10 1,01 1,02 1,29 1,25 3279 3463

Primér 0,98 0,99 1,50 1,41 2894 3044

Smérodatna

odchylka 0,08 0,05 0,35 0,33 736 771

ShapirGv-Wilkav test pro normalitu dat
p hodnota 0,233 0,666| 0,817 0,158| 0,577 0,176
Normalni rozdéleni ano Ano ano ano ano Ano
Parovy T-test
p hodnota 0,566 0,014 0,137
Signifikantni rozdil Ne ano Ano

Parametr ClI, ktery kvantifikuje shodu mezi cilovym objemem a oblasti ozatrovani, se v priméru
pohybuje kolem hodnoty 0,98 pro koplanarni plan a 0,99 pro nekoplanarni plan. Smérodatné
odchylky naznacuji relativné malou variabilitu téchto hodnot mezi pacienty v ramci obou plant.
Parametr GM indikujici strmost poklesu davky mimo cilovou oblast vykazuje primérnou
hodnotu 1,50 pro koplanarni plan a 1,41 pro nekoplanarni plan. I zde jsou smérodatné odchylky
pomérné nizké. Pocet MU, ktery odrdzi mnozstvi pottebného zateni, dosahuje primérnée 2894
jednotek u koplanarniho planu a 3044 jednotek u nekoplanarniho planu s vétsi variabilitou mezi

pacienty, jak naznacuji vyssi smérodatné odchylky.

Pro ovéteni normality dat byl proveden Shapiriv-Wilktv test, jehoz vysledky (p> 0,05 pro
vSechny metriky a plany) naznacuji, Ze data pro vSechny sledované parametry nevykazuji
statisticky vyznamnou odchylku od normaélniho rozdéleni. K piimému srovnani obou

planovacich technik byl aplikovan parovy T-test. Ten odhalil statisticky vyznamny rozdil mezi
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koplanarnim a nekoplanarnim planem v gradientni mite (p = 0,014), coz naznacuje, ze jeden z
plant konzistentnéji dosahuje strméjsiho poklesu davky mimo cilovou oblast. Naopak v piipade
parametru CI (p = 0,566) a poctu MU (p = 0,137) nebyl mezi obéma plany zjistén statisticky

vyznamny rozdil.

Zavérem lze konstatovat, Ze ackoliv v parametru Cl a potfebném mnozstvi MU se oba plany
jevi srovnatelné, nekoplanarni plan v této skupiné pacient statisticky vyznamné ¢astéji vedl ke

strm¢jSimu poklesu davky mimo cilovou oblast ve srovnéani s koplanarnim planem.
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5 DISKUZE

5.1 Shrnuti vlastnich vysledku

V této analyze byly porovnany davky zateni dodané do PTV a na michu pfi pouziti koplanarni
a nekoplandrni techniky ozafovani u deseti pacientl pti SBRT patete. Vysledky ukazaly, Ze pro
zadnou z vyhodnocovanych davek nebyl zjistén statisticky vyznamny rozdil mezi koplanarnim
a nekoplanarnim ozafovanim, coz ukazuje, Ze obé techniky jsou v tomto ohledu na zakladé

ptedchozich vyzkumnych dat relativné srovnatelné.

Pro davku D95% na PTV byla primérna hodnota pro koplanarni techniku 30,8 Gy a pro
nekoplanarni techniku 31,3 Gy, pfiCemz statisticky test ukazal p-hodnotu 0,143, coz je nad
hranici statistické vyznamnosti. Podobné pro D98% byly zjistény priimérné hodnoty 27,4 Gy u
koplanarni techniky a 27,6 Gy u nekoplanarni techniky. U davky D50% byly primérné hodnoty
36,3 Gy u koplanérni techniky a 36,4 Gy nekoplandrni techniky. Ani u téchto ddvek nebyl

nalezen Zadny statisticky signifikantni rozdil.

Dale byla zkouména davka aplikovana na michu. Maximalni ddvka na michu (Dmax) a objem
michy ozafeny davkou alespoii 22 Gy (V22) ukazaly velmi podobné priimérné hodnoty pro obé
techniky. P-hodnoty pro Dmax (0,635) a V22 (1,000) naznacuji, ze mezi koplanarni a
nekoplanarni technikou neni statisticky signifikantni rozdil, coz podporuje zavér, Ze obé

techniky maji podobny dopad na michu.

Co se tyce parametr Cl, MU a GM, vysledky ukazaly, Ze CI a pocet MU se mezi obéma
technikami pfilis nelisi. Naopak u GM byl zjistén statisticky vyznamny rozdil (p = 0,014), kdy
nekoplanarni technika Castéji vedla k strméjSimu poklesu davky mimo cilovou oblast. Tento
rozdil mlZe mit prakticky vyznam v kontextu optimalizace planu ozatovani, nebot’ strmé;jsi

pokles davky mimo cil miiZe vést k niZ8i expozici okolnich zdravych tkani.

Z t&chto vysledkl vyplyva, Ze pfi porovnani koplanarni a nekoplanarni techniky ozatfovani neni
mezi témito technikami ve vétSin€ sledovanych parametrti vyznamny rozdil. Nicméné, rozdil
v GM naznacuje, Ze nekoplanarni technika mize mit vyhodu v pfesnéjsSim omezeni davky
mimo ozafovanou oblast. Tento faktor mtize byt relevantni pro specifické klinické situace, kde

je dtlezité minimalizovat ozafeni okolnich zdravych tkéni.
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5.2 Porovnani s jiz publikovanymi vysledky
Abychom 1épe porozuméli soucasné situaci, byla provedena reserSe odbornych ¢lanka a
vyzkumui pies online portal odbornych publikaci PubMed. Pomoci klicovych slov byly

nalezeny tii podobné vyzkumy, které pomohou k porovnani s nasimi vysledky.

Prvni studie od Nisha, et al. z roku 2024 se zamé&fovala na SBRT jater, pii které srovnavali
techniku VMAT v koplanarnich a nekoplanarnich planech. Do studie retrospektivné vybrali 13
pacientl, ktefi podstoupili 1é¢bu. Oba jejich vytvoiené plany byly porovnavany statistickou
analyzou na stejné dozimetrické a technické parametry. Vysledkem studie byl zavér, ze nebyl

spozorovan zadny statisticky vyznamny rozdil mezi plany.

Dalsi prace je od Ma, et al. z roku 2021, kde se zamétovali na pacienty ozafenymi pomoci
SBRT v oblasti plic. Tato metaanalyza porovnavala mezi sebou devét studii, ve kterych byly
navrzené lé€by pomoci koplanarnich a nekoplanadrnich kyvla. V této praci rozdil
v dozimetrickych veli¢indch nemél statisticky vyznamny, ale Vxx u nekoplanarniho svazku

mély vyhody ve snizeni maximalni davky na michu a celych plic.

K porovnani nasich vysledku lze také pouzit praci od Gayen, et al. z roku 2020, v niz byl
ozatovan karcinom hlavy a krku. Do studie bylo retrospektivné vybrano 22 pacienti, u kterych
vytvoftili plany s koplanarnimi a nekoplanarnimi kyvy. Diky planu s nekoplandrnimi kyvy bylo
lepsi pokryti cilového objemu u pacientli s malignim onemocnénim hlavy a krku a mékké tkané

1 kritické organy byly uSetfeny od dodané davky zateni.

Vsechny studie, vCetné této prace, ukazuji, Ze mezi koplandrnimi a nekoplanarnimi technikami
neni vétSinou statisticky vyznamny rozdil v dozimetrickych parametrech, coZ potvrzuje, Ze obé

techniky jsou v mnoha ptipadech podobné efektivni.

V této praci i v uvedenych studiich z druhé ¢asti textu je naznaceno, ze nekoplanarni technika
muze mit vyhody v uréitych oblastech, jako je lepsi ochrana zdravych tkani nebo strméjsi

pokles davky mimo cilovou oblast.

| pres zaméteni na SBRT patete v této praci, jsou vysledky v souladu s jinymi oblastmi, jako
jsou jatra, plicni nadory nebo rakovina hlavy a krku, Ze nekoplanarni techniky mohou mit
podobné vyhody v ozafovani. To miiZze naznaCovat vétsi pfinos nekoplanédrni techniky pro

ochranu okolnich zdravych tkani pii dosazené cilové davky.
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Tato prace i vyse diskutované studie podporuji zavér, ze koplanarni a nekoplanarni techniky
jsou v mnoha ohledech srovnatelné, ale vyhodou nekoplanarni techniky je ochrana okolnich

tkani, coz je zvlast¢ dulezité v klinické praxi.

5.3 Limity praktické ¢asti

Limitaci vyzkumné cCasti této bakalarské prace je maly pocet pacientil, coz mize zkreslovat
zjisténé vysledky. Je tieba také vzit v tivahu, Ze bylo zahrnuto pouze ozéfeni v jedné lokalité, a
proto nemusi byt vysledky platné pro pacienty 1é€enych v jinych oblastech. Dal§im limitem je

omezené mnozstvi dozimetrickych parametrt pouzitych k porovnani.

5.4 Dalsi smérovani vyzkumu v této oblasti

Pro dalsi vyzkumy by bylo vyhodné mit vétsi pocet pacientu, kteti by byli zkoumani, aby se
mohl 1épe odhalit rozdil mezi technikami ozafovani. Pro ziskani vétsiho vzorku zkoumani, by
bylo idedlni vzit v uvahu pacienty i s jinymi lokalitami nadorti, nez byla patet. Dalsi vyzkum
by mél i zahrnovat vice 1écebnych modalit nez jenom na linearnim urychlovaci, ale tfeba i

napiiklad na CK nebo LGN, kde by se mohlo brat i v tivahu vice dozimetrickych veli¢in.
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6 ZAVER

Bakalatska prace se zabyva SBRT, ktera je moderni 1é¢ebnou formou pro ozarovani nadord
s vysokymi davkami, v kratSich frakcich a v obtiznych oblastech. Jedna se o aktualni téma,
protoze se tato 1éCebna metoda stale vyviji a hledaji se nejSetrnéjsi ozafovaci metody pro

pacienty.

Cilem teoretické casti bylo popsat, jak SBRT funguje, jak na ozafovani reaguje burika a jaké
pristroje se pouzivaji na ozafovani. Dulezité bylo zminit, jaké pomiicky jsou diilezité pro SBRT,
jak technické (fizeni obrazem), tak i pomticky pro zafixovani pacienta. Déle se prace vénuje
nejcastéjsim indikacim 1écené pomoci SBRT. Zahrnuta je i kapitola 0 hodnoceni planu pro

SBRT a jeji frakcionace.

Prakticka ¢ast je vénovana SBRT ve FNHK a srovnani koplandrnich a nekoplanarnich kyvu.
V tvodu jsou popsany cile praktické ¢asti a pouzitd metodika. Dalsi kapitoly jsou vénovany

provedenti této 1écby ve FNHK a analyza ziskanych dat.

Byla ziskana data z let 2013 az 2024. Celkové z nich bylo vyselektovano 10 pacientd, kteti byli
ozafovani pomoci SBRT ve FNHK na oblast patefe. U zbytku pacientti nebylo mozné vyuziti
jejich planu. Divodem bylo, Zze nebyli ozafovani s nekoplanarnimi kyvy anebo méli jinou

ozafovanou cast téla.

Pro vyhodnoceni ziskanych dat byly vybrany vhodné dozimetrické veli¢iny: PTV D95%, PTV
D98%, PTV D50%, Dmax Spine cord, V22, GM, CI, MU. Tyto parametry byly vyhodnoceny
z dat pomoci DVH a poté statisticky vyhodnoceny.

Hlavnim vystupem prace je vyhodnoceni, zda je lepsi ozatovaci plan pro SBRT s koplanarnimi

nebo s nekoplanarnimi kyvy.
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