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ABSTRAKT

V moderni radioterapii se ve spojeni s linedrnimi urychlovaci ¢im dal castéji
hovoii o fotonovych svazcich bez pouziti homogenizacniho filtru
(tzv. FFF = Flattening Filter-free) a jejich vyuziti. Pfedmétem této prace bylo
zjistit, zda jsou svazky bez homogenizacniho filtru schopné dodat stejné nebo

alespon podobné kvalitni plany, které jsou klinicky pfijatelné.

V teoretické casti byl popsdn linedrni urychlovac, a predevsim podrobné
rozebrany vlastnosti FFF svazkti, které byly porovnany se svazky

homogenizovanymi.

Praktickd cast se vénuje planovani klinicky pfijatelnych plant pro 15
pacientti s vyuZitim svazkti 6 MV, 10 MV, 6 FFF a 10 FFF a jejich porovnani.
U vsech planti je zhodnoceno pokryti cilového objemu, davky na kritické organy,

integralni davka, pocet monitorovacich jednotek a ozafovaci cas.

Diskuze se zaobird shrnutim vysledk(i u jednotlivych svazkii a jejich
vysvétlenim. Hodnoty jsou také porovnany s jinymi pracemi. V zavéru diskuze

je navrh, jak by se zkraceni ozarovaciho ¢asu dalo jesté vice podpofrit.

Vysledkem préace je doporuceni vybranych svazkii, které by mohly byt

v praxi novou alternativou v 1écbé karcinomu prostaty.

Kliéova slova

Nehomogenizované fotonové svazky; planovaci ozafovany objem; rotacni
radioterapie s modulovanou intenzitou svazku; monitorovaci jednotka; davkovy

ptikon; linedrni urychlovac



ABSTRACT

In the field of modern radiotherapy in conjunction to linear accelerators it
is more and more often spoken about an unflatenned photon beams
(FFF = Flattening Filter-free) and their use. The aim of this work was to find out,
if it is possible for unflatenned beams to create plans of same or at least similar

quality, which are clinically acceptable.

In the theoretical section there are demonstrated parts of linear accelerator
and especially in detail described features of FFF beams, which are compared

with the flatenned ones.

The practical part of the work is dedicated to the planning of clinically
acceptable iradiation plans for 15 patients using beams 6 X, 10 X, 6 FFF, 10 FFF
and their comparison. For all plans coverage of planning target volume, doses on
organs at risk, integral dose, number of monitor units and beam-on time are

rated.

The discussion presents summary of results of each beam and their
explanation. Values are also compared with other studies. In the closure of the
discussion is also suggestion how to support the shortening of the time even

more.

The results of the work are recommendations of the selected beams, which

could be an alternative in a treatment of prostate cancer.

Keywords

Flattening Filter-Free photon beams; planning target volume; intensity

modulated arc therapy; monitor unit; dose rate; linear accelerator



Obsah

T UVOD cootiriiieeeerioeeeesesessssesssesessssessssssssesssssssssssssssesssssssessessssessessssessesssnneses 9
2 CILE PRACE ...ocomrreieenneseeseesessesesssssssesssssssnsssssssssssssssssssssnsssssssssssssssseseens 10
3 PREHLED SOUCASNEHO STAVU ....cosmmmnerrrvrvviemmmsssneessesssssssmssesesssssssessnnns 11
3.1 Konstrukce klinického linedrniho urychlovacde............cccccoeuiiiinininnee. 11
3.2 Princip linedrniho urychlovace ..., 12
321  Pulzni generator.........cccciviiiiiiiiiiiiiiiii 13
322  Generator MiKrovIn ........cocoeviiininiiinincinececee e 13
3.23  Systém pro prenos mikrovIn...........iiiie, 14
3.24  Elektronove d€lo .......ccoeiiiiiiiiiniiniininineeeteeeeseee e 14
3.25  Urychlovaci trubice.........cccccoiiiiniiiiiiiiniiiiiiiiccccc 15
3.2.6  POomOCNE SYStEMY......cceuiuiiiiiiiiiiiiiiicc s 15
3.2.7  Systém pro transport elektront.........ccccccceveiviiiiniiiniiniiiicn, 16
3.2.8  Kolimacni SYyStem.......ccccoeuiuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiciicccs 17

3.3 Vlastnosti homogenizovanych a FFF svazkii........cccccocoeeiiiiiiiinnn, 19
3.3.1  DAVKOVY PHKON ...cvvtitititctctctctctctctctctctttt e 20
3.3.2  Hloubkova dAvkova KFivKa......ccccceereiirenenininiccneceeeeeeceeee 20
3.3.3  Povrchova davKa.......cocoieiiiiniiniiieneeteeceeee e 22
3.3.4  Periferni dAvka ..o 22
3.3.5  Profil SVAzZKU .....cceviriiririeieieeeeee et 23

3.4 Parametry profilu sVazku ..o 25
3.4.1 Velikost radia¢niho pole ..........cccccviiiiiininiiiiicce 25
34.2  SYMELTI@..c.ciiiiiiiiiiiiiicic s 26
343 POIOSHI c.cuvuiiiieicieeeee ettt 26
3.44 Nehomogenita (u FFF svazku).......ccccccoviviiiinnniiiiiiiccc, 26
3.4.5  Sklon profilu (u FFF svazku).....cccccevciniiniiiiniiiiiciiciiciicce, 26
3.4.6 Poloha davkového maxima (u FFF svazku).....ccceceevviiniiniiniencnnnnen. 27

3.5 Vyhody a nevyhody FFF svazkil ........cccccoeiiiiininiiiiiiiiiicccc, 27

3.6 Klinické vyuZziti FFF svazkil ......ccccccviiiiniiniiiiiiiiiiiicicccce 28



4

O o NN O

11

METODIKA ...ttt ettt sttt sttt enes 31
41 Vyber pacientli.......ccocociiiiiiiiiiiiiiiiciciicc e 31
4.2 Vyber frakcionace.........cccccvuvuiiiiiiiiiiiininiiiicicic e 31
4.3  Vybér ozafovaci techniky........ccccoiiiiiiiiniiiniiiiiiiicce 32
4.4 Vytvoreni PIANTL......ccccooiiiiiiiiiiiic s 32
4.5 Hodnoceni klinické prijatelnosti planti..........ccccveiviiiiiciniiniciinccne 33
4.6  Realizace 0zafeni PIANTL........ccccciviviiiiiiiiiiiiiiicas 36
4.7  HodNOCENA data.....ccccoveeruerieirienieieieieiee et 36

VYSLEDKY ..ooooumrvviemmaeesesmmssessssmassessssnsssssssmssesssssssssssnssssssssessssssnsessssssnnesseseos 38
51 Davkoveé poKryti PTV ... 38
5.2 Hodnoceni davek na kritické organy ...........ccccceeveiiinnniiinniicinns 39

521 REKEUIM .ottt ettt 39

522  MOCOVY MECHYT......cooiiiiiiiiiiiiiic s 41

523  Bulbus penisu ... 42

524  HIAVICe feMUTIU..coueriiiiriiiiieienieceeeee et 43
53 Integralni dAvKa .......cccoviiiiiiiiiiiiiiic e 45
54 Pocet MU a doba 0ZaTOVANI........ccevuerireneriieieteieeieseeeseeeee et 46

DISKUZE ...ttt ettt sttt b ettt 49

ZAVER vt sessissssssssssisssss s essss s sessss s 59

SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK ......ovuiveeeeeeeeiereeseeeeseessesseesesessseesssess s 61

SEZNAM POUZITE LITERATURY .....cccrvvveummrremmermmnesemsessnessssssessnesessssesnnns 62

SEZNAM POUZITYCH OBRAZKU ......ovvuunrreemerensreesessssssssssesssssssssesnnns 65

SEZNAM POUZITYCH TABULEK ........vveoveeeeereseseeeeseseeeeseessess s sessnens 66



1 UVOD

Karcinomy prostaty se u muzt v dnesni dobé vyskytuji v ¢im dal vétsi mite.
S vyssi incidenci se rozviji i 1écba, kdy se mimo jiné pro aktivni 1écbu ¢asnych
stadii, ale i lokdIné pokrodilych karcinomt prostaty, vyuziva stale castéji zevni
radioterapie. U té je v dnesni dobé v CR jiz standardem lé¢ba pomoci svazkt
s modulovanou intenzitou. Klinické linedrni urychlovace dnes mohou byt
standardné vybaveny dvéma energiemi nehomogenizovanych fotonovych

svazk. V klinické praxi se vSak stale téméf nevyuzivaji.

Tato prace se zabyva moZnym prinosem nehomogenizovanych svazki
v 1écbé prostaty. Porovnava ozafovaci plany svyuZitim rtznych energii
homogenizovanych a nehomogenizovanych svazkd s drazem na pokryti

cilového objemu, dodrzeni davek na kritické organy a délku ozarovaciho casu.

Vyhodou nehomogenizovanych fotonovych svazki je vyssi davkovy ptikon,
coz by mohlo zrychlit dorudeni poZadované davky do cilového objemu

za soucasného dodrzeni davek na kritické organy.



2 CILE PRACE

Predmétem prace je vytvorit klinicky pfijatelné ozafovaci plany pro 15
pacienttl s karcinomem prostaty, kdy pro kazdého pacienta budou vytvoreny
plany s vyuZitim svazkd shomogeniza¢nim filtrem i bez néj. Plany budou
porovnany z hlediska davek na cilovy objem a na kritické organy, resit se bude
i délka ozafovaciho ¢asu. Zkoumany budou plany realizované jednim kyvem,
kde se muze Ilépe projevit rozdil mezi homogenizovanymi

a nehomogenizovanymi svazky.

Hlavnim cilem prace je zhodnotit mozny klinicky pfinos
nehomogenizovanych svazkt, tzv. Flattening Filter-free (dale jen FFF),
u radioterapie prostaty. Vysledkem by mohlo byt mozné zkraceni doby
ozarovani u FFF svazkii, coZ by nejen zlepsilo komfortnost 1écby pro pacienta,
ale zaroven by to také snizilo riziko, Ze se pacient pohne a davka tak nebude
dorucena presné do mist cilového objemu. Kone¢nym dtisledkem by pak také
mohlo byt navySeni kapacity pracovisté a lepsi moznost poskytnout pacientim

lécbu zavcas.
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3 PREHLED SOUCASNEHO STAVU

V moderni zevni radioterapii se k ozafovani vyuzivaji linearni urychlovace,
které jsou schopné ozarovat nejen elektronovymi svazky, ale i fotonovymi
svazky zafeni o 2-3 nomindlnich energiich. Tyto fotonové svazky mohou byt
homogenizovang, ale i nehomogenizované. Linearni urychlovace, casto zkracené
nazyvané jako Linac (Linear accelerator), se déli na elektrostatické
a vysokofrekvencni. V moderni radiacni onkologii se vSak vyuzivaji ty

vysokofrekvencni. (Ullmann; Koniarova, 2014)

3.1 Konstrukce klinického linearniho urychlovace

Pfi dneSnich ndrocich na presnost dodani poZadované davky se od
konstrukce linedrniho urychlovace ocekava vysoka flexibilita volby ozatovaci
geometrie. Moderni klinické linedrni urychlovace jsou konstruovany vyhradné
izocentricky, kdy izocentrum je ddno priinikem osy rotace gantry, kolimatoru
a osy rotace stolu. Dnes se béZné vyuziva izocentrickd SAD (Source to Axis
Distance) technika ozafovani, kdy je vzdalenost zdroje od osy rotace gantry
konstantni, standardné 100 cm. To ma vyhodu pfi nastavovani pacienta, kdy
stfted cilového objemu je mozné nastavit pfimo do izocentra a ozafovat jej
z mnoha smért. Smér svazku pak zavisi na moznostech thl{i rotace gantry a na
nastaveni stolu v longitudalnim, laterdlnim i vertikalnim sméru. (Koniarova,

2014)

Umisténi urychlovaci trubice v konstrukci klinického linearniho
urychlovace mtiZze byt dvojiho zptsobu, viz obrazek 1. Konstrukce s urychlovaci
trubici v hlavici ozafovace ve svislé poloze, jako je na obrazku 1(a), je mozné
pouzit pouze u fotonovych svazkii o nomindlni energii 4-6 MV. Konstrukce

s trubici umisténou paralelné s osou rotace gantry se vyuziva pro vyssi energie,

1



protoze je trubice delsi a nesla by tudiz umistit svisle. U tohoto typu lze ozafovat

jak elektronovymi, tak fotonovymi svazky. (Hanna)

(@) Accelerator

S

Obr. 1 Dvé zdkladni schémata konstrukce modernich klinickych linedrnich urychlovacii:
(a) vysokofrekvencni generdtor v gantry, urychlovaci trubice v hlavici — svisld poloha,
(b) vysokofrekvencni generdtor ve stojanu urychlovace, urychlovaci struktura v gantry.

(Hanna)

Podrobnéjsi konstrukéni schéma, které se tyka primo urychlovaci trubice

a jejich komponent, si uvedeme v nasledujicich kapitolach.

3.2 Princip linearniho urychlovace

U klinickych linedrnich urychlovact jsou elektrony urychlovany na energii
obvykle v rozmezi 6-20 MeV. Zakladem linedrniho urychlovace je dlouha pfima
urychlovaci trubice rozdélena na jednotlivé urychlovaci dutiny. Nabité castice

se urychluji pomoci vysokofrekvenéniho elektromagnetického pole. Po dosaZeni

12



pozadované energie urychlené elektrony opousti trubici. K ozafovani se pak
vyuziva bud pfimo elektronového svazku, nebo brzdného a charakteristického

fotonového zafeni, které vznika interakci urychlenych nabitych ¢astic s ter¢ikem.

Svazek se poté v hlavici dale kolimuje. (Binarova, 2010; Koniarova, 2014)

Soucasti linedrniho urychlovace je nékolik komponent.

vacuum system

steering coils

focusing coils

steering coils

— g ——
electron gun ' T ' | —I electron beam transport tarast
3 accelerating waveguide ,-"': / 8
....... exit
J J_ J / window
=== ——-L—d '/
primary
collimators
B gas
pressure - - .
pulsed system W m ﬂallenmg
modulator circulator i d ﬁ:tc?r
Fre— ual ion
| e e embr
* microwave water //////////////////% upper
power cooling . jaws
. source system y/////// % lower
control unit multileaf collimator Jjaws

Obr. 2 Schéma linedrniho urychlovace. (Podgorsak, 2003)

3.2.1 Pulzni generator

Pulzni generator (pulsed modulator) generuje kratké vysokonapétové
pulzy, kterymi je napajeno elektronové d€lo (electron gun) a generator mikrovin

(microwave power source). (Koniarova, 2014)

3.2.2 Generator mikrovln

Ukolem generétoru je produkovat vysokofrekvenéni elektromagnetické
viny, které energeticky napaji pole v urychlovaci trubici. Mezi generatory

mikrovin fadime magnetron a klystron. Magnetron funguje jako generator
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mikrovlnného zareni, kdeZto klystron je spiSe zesilovacem mikrovln, ktery je
napajeny mikrovinnym oscilatorem o nizkém vykonu. (Podgorsak, 2003;

Koniarova, 2014)

3.2.3 Systém pro prenos mikrovin
Aby mohlo byt pole urychlovaci trubice napajeno, je potfeba systém, ktery
bude mikrovlny k urychlovaci trubici privadét, ale zaroven bude pohlcovat viny

odrazené. K tomu slouZi vlnovod a cirkulator. (Podgorsak, 2003; Koniarova,

2014)

Vlnovod je duta trubice obdélnikového tvaru, kterd je bud evakuovana
nebo castéji vyplnéna dielektrickym plynem, ktery je natlakovany na

dvojnasobek atmosférického tlaku. (Podgorsak, 2003)

Cirkulator (circulator) je dutleZity komponent, ktery nesmi chybét pfi
prenosu mikrovln z generdtoru kurychlovaci trubici. Slouzi k propousténi
mikrovln smérem k urychlovaci trubici a v opa¢ném sméru odrazené mikrovlny
pohlcuje. Je zde potfeba i chlazeni kviili disipaci energie. (Podgorsak, 2003;
Koniarova, 2014)

3.2.4 Elektronové délo

Zdrojem elektronti v linedrnim urychlovaci je elektronové délo, jehoz
soucasti je zhavend katoda, zniZ termoemisi unikaji elektrony, které jsou
vstfikovany do urychlovaci trubice. Existuji dva typy elektronovych dél: diodové
a triodové. Oba typy obsahuji katodu a uzemnénou anodu, triodovy typ jesté
navic zahrnuje fidici mfiZku. U diodového elektronového déla je elektrostatické
pole napdjeno pfimo pulznim generatorem. U triodového typu ma katoda staly
zaporny potencidl (typicky —20 kV) a na fidici mfiZzce 1ze potencidl ménit
v rozmezi od —150 V do 180 V. Ridici m¥izka tedy ovliviiuje proud elektronti na

vystupu elektronového déla, a to tak, Ze ¢im vyssi je potencidl na mfizce, tim vétsi
14



je proud elektronti. To je velkou vyhodou, protoze se tim docili rychlejsiho

nabéhu svazku. (Podgorsak, 2003; Koniarova, 2014)

3.2.5 Urychlovaci trubice

vvvvvv

Urychlovaci trubice (accelerating waveguide) je nejdulezitéjSim
komponentem klinického linearniho urychlovace. Urychluji se zde elektrony,
které jsou do trubice vstfikovany elektronovym délem. VyuzZiva se k tomu
vysokofrekvencéniho elektromagnetického pole. V trubici, kterd je evakuovana,
jsou valcové elektrody, které jsou pfipojeny ke stfidavému napéti, a to tak, ze
liché valce jsou pfipojeny kjednomu polu vysokofrekvenéniho zdroje
elektrického napéti a sudé valce k druhému pdlu. U novéjsich linearnich
urychlovaca je urychlovaci dutina rozdélena pomoci diskovych vybézkti na
jednotlivé rezonancni dutiny, které uZ nejsou pripojené k elektrickému napéti,

ale k vinovodu, ktery pfivadi energii k trubici v podobé mikrovin. (Ullmann)

Princip urychleni elektront1 v téchto dutinovych urychlovacich trubicich
je  mnasledujici. Vtrubici se produkuje vysokofrekvenéni stfidavé
elektromagnetické pole, a to vpodobé bud stojaté nebo postupné
elektromagnetické viny (odtud pak rozliSujeme vysokofrekvenéni urychlovace
s postupnou nebo stojatou vlnou). Pokud se nabité ¢astice, které jsou do trubice
vstfikovany, pohybuji synchronizovaneé s elektromagnetickou vinou, ptisobi na
né stala urychlujici sila dana elektrickou slozkou elektromagnetické viny. Aby
vSe fungovalo, musi se nabité castice vstfikovat v pulznim reZimu v pfesné
synchronizaci s urychlujicim vysokofrekvenénim polem. Takto urychlené

elektrony jsou pak ve formé svazku vedeny do hlavice urychlovace. (Ullmann)

3.2.6 Pomocné systémy
Protoze je klinicky linearni urychlova¢ komplexni pristroj, musi byt
vybaven i nékolika pomocnymi systémy, které doplni zakladni komponenty

15



a udrzi pfistroj v chodu. Zaroven by mély zajistit i bezpecnost pfistroje, ktera je
u klinického vyuZiti dalezitd. Na obrazku 2 je nékolik znich zndzornénych.

(Koniarov4a, 2014; Podgorsak, 2003)

Vodni chladici systém (water cooling system) chladi nejen cirkulator, ale
i dalsi soucasti, kde dochazi k disipaci energie, jako jsou napf. generator
mikrovln nebo teréik (target) v hlavici urychlovace. Zaroven je potreba
maximalné stabilizovat teplotu v jednotlivych ¢astech urychlovaci trubice a pfi

transportu svazku. (Koniarova, 2014; Podgorsak, 2003)

Vakuovy systém (vacuum system) je potfebny pro veskery transport
elektronti od elektronového déla aZ po tercik v hlavici urychlovace. Zapomenout
nelze ani na stinéni, které je dtilezité hlavné v oblasti kolimace svazku v hlavici
urychlovace, kde je potfeba odstinit hlavné brzdné zareni. (Koniarova, 2014;

Podgorsak, 2003)

3.2.7 Systém pro transport elektronii

U nizkoenergetickych urychlovacti (do 6 MeV) je terc¢ik umistén pfimo
u vystupu svazku z urychlovaci trubice a zadny transport svazku tedy neni
potieba. U klinickych linearnich urychlovact se svazky nad 6 MeV uz se vSak
urychlovaci trubice nevejde do hlavice urychlovace a musi se pouZit systém
vodicich a fokuzacnich civek pro transport svazku do hlavice ozafovace. Zaroven
je ale potteba, aby svazek elektronti neztratil po cesté zbyte¢né moc energie.
Proto byly vynalezeny tfi zptisoby vedeni svazku pomoci tzv. bending magnetti.

Vyuziva se:

a) 90° magnetu;
b) 270° magnetu;

c) 112,5°(slalom) magnetu.
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Magnety neslouzi pouze k vedeni svazku, ale také k jeho fokuzacia c¢astecné

homogenizaci energie svazku. (Podgorsak, 2003)

3.2.8 Kolimacni systém

Na obrazku 3 je schéma kolimacniho systému, ktery se nachdazi v hlavici
klinického linedrniho urychlovace. SlouZi k pfesnému vymezeni svazku, k jeho
tvarovani a lokalizaci, ale také k monitorovani svazku, aby byly zndmy jeho
parametry a dalo se s nimi dale pracovat. Obvykle se hlavice urychlovace sklada
z teréiku (target), poté nasleduje primdrni kolimator (primary collimator),
homogenizacni filtr (flattening filter), ioniza¢ni komora (ionization chamber),
prostor pro kliny (wedge) a na konci jsou sekundarni kolimatory (secondary
collimator) a vicelamelovy kolimator (dale jen MLC = multileaf collimator).
V elektronovém rezimu je ter¢ik umistén mimo svazek a homogenizacni filtr je
nahrazen rozptylovou fdlii. Prace se ale bude zabyvat spise zafenim fotonovym.

(Koniarova, 2014)

Slozeni hlavice linearniho urychlovace a usporadani jednotlivych soucasti

se lisi v zavislosti na vyrobci.
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Obr. 3 Schéma hlavice linedrniho urychlovace. (Mesbahi)
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Urychleny svazek elektront je zurychlovaci trubice veden bending
magnety do hlavice urychlovace kterciku, kde dochdzi ke vzniku
vysokoenergetického rentgenového =zafeni. Vznika zde jak brzdné, tak
charakteristické zareni, které se odviji od materidlu, ze kterého je tercik vyroben.
Materidl terciku je také dtlezity z hlediska efektivity tvorby fotonti. Nasledné je
primarnimi kolimatory vymezena maximalni velikost svazku. Dale jsou dvé
moznosti, bud zafadit do systému homogenizacni filtr nebo ho vynechat.
Fotonové svazky maji maximum davky na své ose, tudiZ se do kolimaéniho
systému zafazuji homogenizacni filtry, které fluenci svazku vyhladi. To je
dtilezité mimo jiné z hlediska jednodus$iho pldnovani. V dnesni dobé jiz ale
existuji propracované softwary, které zvladnou planovat i se svazky
nehomogenizovanymi. Moderni klinické linedrni urychlovace tedy umi pracovat
v obou rezimech a vytvaret jak homogenni, tak nehomogenni fotonové svazky.

(Koniarova, 2014; Gasic, 2014)

Po homogenizacnim filtru ndsleduji transmisni ioniza¢ni komory, které
tvori monitorovaci systém svazku. Podavaji informace o aktudlnich parametrech
svazku, jako je napr. energie, homogenita, symetrie a davkovy pfikon, a zaroven
urcuji vystupni hodnotu svazku linedrniho urychlovace vyjadfenou
monitorovymi jednotkami (dale jen MU). Pfedposledni soucasti jsou sekundarni
kolimatory. Ty vymezuji pole do obecné obdélnikového tvaru pomoci ctyt
ortogonalnich clon. Z technickych diivodi je jeden par clon umistén bliz a druhy
dal od zdroje. Finalni tvarovani pole ma na starost vicelamelovy kolimator, ktery
je jiz standardni souc¢asti modernich linedrnich urychlovacti. Moderni techniky
ozafovani vyzaduji vysokou flexibilitu v tvarovani radiacnich poli, coz jim
umoznuje obvykle 120 lamel (60 part), které jsou fizeny individualné.

(Podgorsak, 2003; Koniarova, 2014)
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3.3 Vlastnosti homogenizovanych a FFF svazki

Z praktického hlediska bylo v zevni radioterapii u 3D dopredného
planovani zapotfebi, aby byly fotonové svazky homogenni. Proto je v hlavici
urychlovace umistén homogenizacni filtr, ktery profil svazku vyhlazuje. Po
zavedeni inverzniho planovani do bézného klinického provozu jiz ale
homogenizované svazky nejsou nutnosti, protoze je do planovaciho systému
(déle jen TPS) mozné zanést i parametry svazki nehomogenizovanych,

se kterymi je software schopny dale pocitat. (Georg, 2011)

Spektrum a kvalita nehomogenizovanych svazk(i jsou absenci
homogenizacniho filtru samozfejmé ovlivnény. Homogenizacni filtr vytvrzuje
svazek, proto maji FFF svazky spektrum mékci. Vlastnosti FFF svazki jsou rtizné
také v zavislosti na vyrobci. U linearnich urychlovact TrueBeam od firmy Varian
je na generovani FFF svazku pouZit stejny elektronovy svazek, jako u svazki
homogenizovanych. Na misto homogenizacniho filtru je dosazen tenky mosazny
filtr, ktery filtruje elektrony a nizkoenergetické fotony. To c¢astecné kompenzuje
mensi tvrdost nehomogenizovaného svazku. Elekta se svym urychlovadem
Versa HD ktomu pfistoupila sjinym feSenim. FFF svazky zde nevznikaji
z elektronovych svazkt o stejné energii, jako elektronové svazky pro tvorbu
homogenizovanych svazk(i. FElekta md& pro nehomogenizované svazky
nastaveny specidlni sady parametrti (tzv. energy sety) elektronti dopadajicich na
ter¢ik. Tim je vytvofen FFF svazek, jehoz kvalita a pronikavost se pfiblizuje
homogenizovanym svazktim o stejné nominalni energii. Homogenizacni filtr je
zde nahrazen filtrem ocelovym, ktery redukuje nizkoenergetické fotony
azaroven produkuje elektrony pro zvySeni signalu ionizacnich komor

monitorovaciho systému. (Xiao, 2015)
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Jednotlivé charakteristiky nehomogenizovanych svazkili a jejich rozdil,

oproti homogenizovanym budou popsany dale.

3.3.1 Davkovy prikon

Davkovy prikon vyjadiuje pfirtistek davky za c¢as. V radioterapii se pro
jeho vyjadfeni pouZivaji monitorovaci jednotky za minutu (MU/min). Jednim
znejvyznamné&jsich efekti odstranéni homogenizacniho filtru je vzrast
davkového pfikonu. Filtr kromé vyhlazeni svazku sniZuje také jeho fluenci.
Rtzné studie hovoii o az dvojndsobném davkovém priikonu, oproti
homogenizovanym svazkiim. Vyssi davkovy piikon ale nutné neznamena
snizeni ozarovacich casti, obzvlast, pokud se jedna o techniky s modulovanou

intenzitou svazku. (Georg, 2011; Benes, 2015)

3.3.2 Hloubkova davkova krivka

Zakladni charakteristikou ozafovacich svazkt je hloubkova davkova
kfivka, ktera vyjadiuje zavislost davky na hloubce v tkani nebo vodé. Casto byva
vyjadfovana pomérem davky ve stanovené hloubce k maximalni ddvce pomoci
procentualni hloubkové davkové kiivky (dale jen PDD). (Bufi¢ova; Slampa,

2007)

Meék¢i spektrum FFF svazki ma na hloubkovou davkovou kfivku vliv,
s ¢imz je spojena hloubka maximalni davky (dmax). U homogenizovanych svazki
zavisi dmax na dvou faktorech. Prvnim je stfedni energie fotont ve svazku
(tzv. tvrdost svazku), kterd u homogenizovanych svazk{i posouvd maximum
davky vice do hloubky. Druhym faktorem jsou kontaminujici elektrony
arozptylené fotony, které naopak pfiblizuji dmax k povrchu téla, takze se oba
efekty témér vyrovnavaji. U nehomogenizovanych svazka je na rozdil od
homogenizovanych stfedni energie fotonti nizZsi, ale vyrovnava to fakt, Ze u FFF

svazk je nizsi podil kontaminujicich elektronti a rozptylenych fotont. Rozdil
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v dmax mezi svazky homogenizovanymi a nehomogenizovanymi o stejné

nominalni energii je tedy ve vysledku jen nepatrny. (Georg, 2011)

Kontaminujici elektrony vznikaji v hlavici urychlovace
(u homogenizovanych svazki je zdrojem pfedevsim homogenizacni filtr) jako
vedlejsi produkt a je zndmo, Ze maji u vysokoenergetickych fotonovych svazku
vliv na build-up oblast ddvkové distribuce. Vliv na mnozstvi rozptylenych
fotontt ma i velikost pole. Vysledkem nizsiho poctu kontaminujicich c¢astic je pro

FFF svazky mensi zavislost dmax na velikosti pole. (Georg, 2011)
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Obr. 4 PDD kfivka porovndvajici 6 MV homogenizované fotonové svazky (FF) a 6 FFF svazky
pro velikosti pole 5x5 cm?, 10x10 cm?, 20x20 cm? a 40x40 cm?. (Sangeetha)

Na obrazku 4 se naléza porovnani PDD kfivky pro homogenizované

a nehomogenizované svazky o energii 6 MV pro rtizné velikosti poli. Jak je vidét,
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kfivky FFF svazka maji za vrcholem strméjsi spad davky neZ homogenizované

svazky, coz je dalsi nasledek mékciho spektra téchto svazki. (Sangeetha)

3.3.3 Povrchova davka

Povrchova davka je obecné zavisla na dvou faktorech, a to na energii
svazku a jeho spektru. Zpravidla byva vyssi pro svazky o nizsi energii. U FFF
svazkli bude smékcéim spektrem povrchova davka vyssi. Oproti
homogenizovanym svazkiim obsahuji ale vyrazné méné rozptyleného zareni
a kontaminujicich elektronti, coz naopak povrchovou davku snizuje. (Georg,

2011)

Existuje také zavislost povrchové davky na velikosti pole. U mensich poli
vykazuji FFF svazky vétsi povrchovou davku, jelikoz pfevazuje efekt mékciho
spektra. Naopak u vétsich poli, kdy u homogenizovanych svazk{i roste
komponenta rozptyleného zafeni, kterd se postupné stava dominantnéjSim
prispévkem k povrchové davce, maji FFF svazky oproti homogenizovanym
povrchovou davku stejnou, pripadné nizsi. Je to z diivodu, Ze s vétsi velikosti
pole roste pocet kontaminujicich c¢astic u FFF svazki v mensi mife neZ
u homogenizovanych svazkia. Od urcité velikosti pole se efekt mékkého spektra
zafeni FFF svazkd a mensi kontaminace svazku vyrovna. U jesté vétSich poli pak
kontaminujici rozptylené castice u homogenizovanych svazkt prevladaji, a to

vede k vétsi povrchové davce nez u FFF svazki. (Georg, 2011; Vassiliev, 2006)

Kdyz vSe shrneme, povrchova davka je u FFF svazk vyssi pro mala pole,
v porovnani s homogenizovanymi svazky, ale u velkych poli uz je stejnd, nebo

dokonce mensi. (Georg, 2011; Vassiliev, 2006)

3.3.4 Periferni davka

V moderni zevni radioterapii je obecné snaha, aby byla okolni zdrava tkan

téla co nejméné zasazena, proto je periferni ddvka dal$im nezddoucim faktorem,
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u kterého je vynalozeno usili ho omezit. Moderni ozafovaci techniky umoznuji
dodat do cilového objemu vétsi davku, coz periferni davku zvysuje, ale neni to
primarni prfi¢ina. Vyssi periferni davka je obecné problémem vsech IMRT
(intensity modulated radiotherapy) i IMAT (intensity modulated arc therapy)
technik. D@vodem je slozitd modulace svazkid, oproti 3D konformnimu
ozafrovani. Plany s vyuzitim IMRT/IMAT technik maji zpravidla vétsi pocet MU
pro dosazeni stejné davky v cilovém objemu, coz zvysuje transmisi i mnozZstvi

rozptyleného zareni. (Georg, 2011)

Periferni dadvka se skldda ze zafeni rozptyleného v pacientovi, a ve
vzdalenostech cca 15-20 cm od okraje ozarovaciho pole pfispiva zafeni
rozptylené v hlavici urychlovace. To je u FFF svazkt vyrazné niZsi diky absenci
homogenizacniho filtru. Naopak zafeni rozptyleného v pacientovi je kvuli
mékéimu spektru u nehomogenizovanych svazkti vice, coz je ale castecné
kompenzovano nizsi transmisi zafeni skrz lamely MLC. Vysledkem je nizsi
periferni davka u FFF svazkii v porovnani s homogenizovanymi. (Georg, 2011;

élampa, 2007)

3.3.5 Profil svazku

Na profilu svazku se da nejjednoduseji pozorovat rozdil mezi
homogenizovanymi a nehomogenizovanymi svazky, protoze je viditelny jiz na
prvni pohled. Pro FFF svazky je typicky jeho vrchol s maximem davky na
centralni ose svazku. Ten je ale pozorovatelny u poli sttednich a velkych velikosti
a zavisi také na stfedni energii svazku. Plati, Ze pro vyssi energie je pik profilu
svazku vyraznéjsi. U malych poli a nizsi energie svazku (napf. 6 MV) jsou profily
pro homogenizované a nehomogenizované svazky velmi podobné. Tvary profilt

FFF svazku pro rtizné velikosti poli jsou vidét na obrazku 5 - A, B. (Georg, 2011)
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Obr. 5 Profily homogenizovanych a nehomogenizovanych svazkii: A — FEFF svazky o energii
6 MV v hloubce 10 cm pro riizné velikosti poli, B — FFF svazky o energii 10 MV v hloubce
10 cm pro riizné velikosti poli, C — FFF svazky o energii 6 MV (Cerné kfivky niz)
a homogenizované svazky o energii 6 MV (sedé kiivky vys) pro pole 30x30 cm? ve vSech
nameétenych hloubkdch (hloubka roste smérem dolit), D — FFF svazky o energii 10 MV (Cerné
kiivky niz) a homogenizované svazky o energii 10 MV (Sedé kivky vys) pro pole 30 x 30 cm ve

vsech namérenych hloubkdch. (Hrbacek, 2011)

Pro FFF svazky se profil shloubkou méni méné, oproti
homogenizovanym, jak mtizeme vidét na obrazku 5 — C, D. FFF svazky maji totiz
podobné fotonové spektrum na celém radiacnim poli, kdezto u svazki
homogenizovanych je smérem ke kraji pole spektrum mék¢i, oproti centralni ose.
Homogenni jsou pouze v hloubce, pro kterou byly navrZeny (obvykle 10 cm). To

ma za nasledek, Ze v menSich hloubkach vznikaji u profilt homogenizovanych
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vznikd na ose svazku mirny vrchol. (Georg, 2011; Vassiliev, 2006)

Protoze klasickou definici polostinu u FFF svazkil nelze pouZzit, je potieba
profil svazku normalizovat tak, aby se daly hodnoty porovnat. Primérny
polostin pak mda podobné hodnoty, srozdilem maximalné 1 mm, jako

u homogenizovanych svazku. (Georg, 2011)

3.4 Parametry profilu svazku

U homogenizovanych svazki se z profilu pole urcuji tyto parametry:
velikost radiacniho pole, homogenita, symetrie a polostin. Jak jiz bylo zminéno
vyse, nekteré definice parametrti svazku nelze u FFF svazki bez apravy pouZit.
Musi se proto upravit bud definice parametru, nebo profil svazku
tzv. normalizovat. To Ize provést dvémi metodami, bud pomoci inflexniho bodu
nebo stanovenim renormaliza¢ni hodnoty. Je ale nutné pamatovat na to, ze
profily musi byt symetrické, aby bylo mozné je normalizovat. Po takovéto
normalizaci se jiZ mohou urcit vySe zminéné parametry, které budou popsany

v dal$ich kapitolach. (Fogliata, 2012)

Navic se u FFF svazkil stanovuji parametry, které charakterizuji pfimo
jejich profil. Jsou to nehomogenita, sklon profilu a poloha davkového maxima.

Podrobnéji budou rozebrany nize. (Fogliata, 2012)

3.4.1 Velikost radiacniho pole

Radiacni pole se vymezuje 50% izod6zou v roviné kolmé k ose svazku.
Urcuje se ve standardni ozarovaci vzdalenosti (SAD). Po normalizaci profilu FFF
svazku lze tuto definici pouZit. Alternativné se velikost radiacniho pole miize
urcit jako vzdalenost levého a pravého inflexntho bodu. (Fogliata, 2012;

Doporuceni SUJB, 1998)
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3.4.2 Symetrie

Symetrie se stanovuje v oblasti zajmu v referen¢ni hloubce a je definovana
jako maximdlni pomér absorbovanych davek v bodech leZicich symetricky
vzhledem kose svazku. Oblast zdjmu nam u FFF svazki nahrazuje
homogenizovanou oblast a je urcena jako oblast v ramci urcitého definovaného

procenta pole (obvykle 80 %). (Doporuéeni SUJB, 1998; Fogliata, 2012)

3.4.3 Polostin

Velikost polostinu je pro homogenizované svazky definovana jako
vzdalenost 80% a 20% davky, hodnoty se stanovuji vzhledem k davce na ose
svazku. Po renormalizaci Ize polostin stanovit i u FFF svazku. (Doporuceni SUJB,

1998; Fogliata, 2012)

3.4.4 Nehomogenita (u FFF svazku)

Nehomogenita je parametr FFF svazku, ktery koresponduje
s homogenitou u homogenizovanych svazkud. Urcuje se jako pomér davky na
centralni ose k davce v pfesné definovaném bodé na profilu svazku. Tento bod
se obvykle stanovuje na 80 % velikosti pole, nebo je variantou 60 % velikosti pole
u poli mensich nez 10x10 cm? a u vétsich poli 80 % velikosti pole. Pfi pravidelném
monitorovani svazku je ale tfeba urcit jednu variantu a tu dodrzovat, aby byly

vysledky porovnatelné. (Fogliata, 2012)

3.4.5 Sklon profilu (u FFF svazku)

Tvar vrcholu profilu FFF svazku v oblasti zdjmu se d4 definovat pomoci
sklonu profilu. Tento parametr zajistuje informace o symetrii svazku kolem osy
a zaroven ovéfuje spravnost energie svazku. Sklon pole je uréen dvojici pfimek
(na levé a pravé strané), které vznikaji jako spojnice dvou presné definovanych
bodti. Body lezi na tirovni 1/3 a 2/3 velikosti radia¢niho pole, symetricky na levé

i pravé strané. V idedlnim pripadé je strmost obou pfimek stejna. (Fogliata, 2012)
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3.4.6 Poloha davkového maxima (u FFF svazku)
Protoze FFF svazky maji dopfedny smeér produkce fotont, urcuje
se poloha davkového maxima, ktera by méla byt idealné na ose svazku. Definuje

se jako prunik dvou pfimek, které urcuji sklon pole. (Fogliata, 2012)

3.5 Vyhody a nevyhody FFF svazku

V pfedchozich kapitolach byly popsany vlastnosti svazki a jejich rozdily
mezi sebou. Nyni bude rozebrano, jaky vliv by mohla mit klinicka aplikace FFF
svazktl v zevni radioterapii pomoci linearnich urychlova¢t. Nutno fici, ze
v dne$ni dobé se v Ceské republice 1é¢ba nehomogenizovanymi svazky na
klinickych linearnich urychlovacich nepovazuje za standardni a jejich mozny

pfinos se teprve zkouma.

Nejvétsim potencidlnim pfinosem FFF svazkta by mohlo byt zkraceni
ozafovaciho c¢asu, diky vétsimu davkovému prikonu. To by zlepsilo komfort
pacienta a byla by mensi Sance, Ze se pacient béhem frakce pohne. Nejvétsi
prospéch by se mél projevit u cilti se zvySenou davkou na frakci. U techniky
IMRT nebo IMAT pfi standardni frakcionaci 2 Gy na frakci tento rozdil ale neni
zasadni. U vys$sich davek na frakci by se vSak ozafovaci ¢asy mohly lisit vice.
Nejvétsi rozdily v ozafovacich casech byly zaznamendny u stereotaktickych

aplikaci. (Xiao, 2015)

Dal$i vyhodou je mensi unik zafeni zhlavice a mensi mnoZstvi
rozptyleného zareni a kontaminujicich elektronti, coZ by mohlo u pfistrojii
produkujicich pouze FFF svazky znamenat potfebu mensiho stinéni pfistroje
a ozafovny. U metod s vyuzitim vétsiho poctu MU hrozi i vétsi vznik neutronti,
které jsou nezddouci a daji se Spatné odstinit. Tento efekt lze feSit vyuzitim

svazki o energii nizsi nez 10 MV. (Georg, 2011)
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Podle studii bylo zjisténo, Ze u planti na ozafovani nadora hlavy, krku,
mozku, plic a prostaty neni zhorSena homogenita ozareni cilového objemu

a davky na kritické organy jsou srovnatelné. (Xiao, 2015)

Nevyhodou by mohlo byt omezené vyuziti FFF svazka. U plant, které je
potfeba naplanovat rychle a efektivné, jako napfiklad u paliativnich aplikaci, je
inverzni planovani s FFF svazky nevyhodné a dopfedné planovani se svazky
homogenizovanymi je znacné efektivnéjsi. DalSim pfikladem by mohly byt
hluboce uloZené tumory, kde potfebujeme energii svazku vyssi nez 10 MV, coz
vétsina soucasnych klinickych linearnich urychlovacti u FFF svazkd nenabizi.

(Xiao, 2015)

Z praktického hlediska by se také v klinickém provozu musela zavést
presna kritéria pro uziti FFF svazkd pouze pro vybrané diagndzy a u personalu
je zapotiebi vyborna dozimetrickd znalost svazkt a technicka znalost pfistroju.

(Xiao, 2015)

3.6 Klinické vyuziti FFF svazku

S prichodem inverzniho planovdni se naskytla moznost pracovat i se
svazky bez homogenizacniho filtru, protoze do jednotek TPS lze zanést
dozimetrickd data i pro FFF svazky. Nejprve se uvazovalo o vyuZiti
u stereotaktickych aplikaci, dnes se bézné FFF svazky vyuZivaji napf. na
tomoterapii. Postupem <casu zacaly vznikat studie i na uziti
nehomogenizovanych svazkt v radioterapii pomoci linedrnich urychlovaci.
Nyné€jsi  klinické linedarni wurychlovace jiz obvykle nabizi kromé
homogenizovanych svazkt i dvé energie svazki nehomogenizovanych, a to
o energiich 6 MV a 10 MV. Vyuziti je vSak zatim omezené. (Georg, 2011; Gasic,
2014)
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Gasic a spol. (Gasic, 2014) se ve své studii zabyvali aplikaci FFF svazkt pro
IMAT plany. Vybrany vzorek obsahoval 120 pacienti rtznych diagndz,
u kterych predpoklddali vyhodnost FFF svazkd. Mezi diagnézy pattili nadory
hlavy a krku, ranna stddia rakoviny plic, lokalizovany tumor prostaty
a intrakranidlni metastazy. Plany byly zhotoveny pro homogenizované svazky
o energiich 6 MV a 10 MV a FFF svazky o energiich 6 MV a 10 MV, vSechny byly
klinicky pfijatelné. Data ukazala, Ze téméf ve vSech pripadech byly plany s FFF
svazky dozimetricky ekvivalentni tém homogenizovanym. U vétSich cilovych
objemt vSak homogenizované svazky prokazovaly lepsi pokryti cilovych
objemu. U onemocnéni prostaty, plic a intrakranidlniho metastatického postizeni
vSak zadné vyrazné rozdily v pokryti nebyly. Pro vétSinu planti byly davky na
kritické organy srovnatelné. Vyjimkou byla vyssi stadia gliomti, kde bylo pro FFF
svazky mensi procento objemu celého mozku pokryto davkou vyssi nez 50 Gy.
U lécby prostaty byly objemy ozafené davkou 70 Gy a 60 Gy mensi u 10 MV
homogenizovanych svazkt, ale stfedni ddvka byla u obou svazkii téméf
srovnatelnd. Ozafovaci casy byly u hlavy a krku téméf stejné. Zkraceni
ozarovacich ¢asti u FFF svazkii bylo dosazeno u vyssich davek na frakci, nejvice
se to projevilo u karcinom®t plic a u intrakranidlnich metastaz, kde byl
v nékterych prfipadech cas zkracen o vice jak polovinu. U prostat se ukazaly

¢asové vyhodnéjsimi plany zhotovené pomoci jednoho kyvu. (Gasic, 2014)

Vassiliev a spol. (Vassiliev, 2009) se ve své studii zabyvali stereotaktickou
aplikaci fotonovych svazki bez homogenizacniho filtru u rannych stadii
rakoviny plic. Plany byly zhotoveny pro 10 pacientti s ohrani¢enou lézi mensi
nez 3cm. Davkova distribuce byla u FFF svazki velice blizko
k homogenizovanym. Hlavnim rozdilem pro FFF svazky byl ale kratsi cas, kdy

byl svazek zapnuty, coZ je u technik ozafovani plic se zadrzenim dechu velkou
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vyhodou pro pacienty, pro které je pak lécba méné narocnd. V této oblasti by

zavedeni FFF svazkti mohlo urychlit i usnadnit 1écbu. (Vassiliev, 2009)

Dals$im vyuzitim stereotaktické aplikace se zabyvali Alongi a spol. (Alongi,
2013), v tomto pripadé u nddorti prostaty. 40 pacient(i bylo 1éceno IMAT plany
s vyuzitim FFF svazkt, které celkovou davku 35 Gy aplikovaly v 5 frakcich.
Pacienti byli dale v priiméru 11 mésict sledovani kvtli vysledkim lécby a akutni
toxicité. Autori zjistili, Ze tento typ 1écby je plné realizovatelny, rychly a s dobte
tolerovanou akutni toxicitou. Vbudoucnu by to tedy mohla byt zajimava

alternativa pro specifikovanou skupinu pacienti. (Alongi, 2013)
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4 METODIKA

Praktickd cast je rozdélena na nékolik ¢asti. V prvni ¢asti byly vytvofeny
plany pro 15 ndhodné vybranych pacientti s karcinomem prostaty tak, aby byly
klinicky prijatelné. Plany se tvorily pro dva druhy fotonovych svazk,
homogenizované a nehomogenizované, v TPS Monaco od spolecnosti Elekta.

Byla pouzita technika IMAT pomoci jednoho kyvu.

Dalsi casti bylo realizovani ozareni téchto planti na linearnim urychlovaci
Elekta Versa HD na Ustavu radiacni onkologie ve Fakultni nemocnici Bulovka

(déle jen URO FNB), kdy se méfil ¢as ozatent.

Posledni ¢asti bylo porovnani plana z hlediska davek na kritické organy,
integralni davky a pokryti cilového objemu. Dtiraz byl kladen také na porovnani

délky ozarovaciho casu a stfedniho davkového prikonu jednotlivych svazka.

4.1 Vybér pacientt
Pro vlastni vyzkum a porovnani bylo nahodné vybrano 15 pacientti, ktefi
byli 1é¢eni na URO FNB pro karcinom prostaty. Planovaci cilové objemy (dale jen

PTV) byly rtiznych objemti a pohybovaly se od 57 do 280 cm?. Ulozeni PTV ajeho

prekryv s kritickymi strukturami byli rtiznorodé.

4.2 Vybér frakcionace

U pacientt byly v origindlnich lécebnych planech zvoleny razné
frakcionace. Pro tcely této prace byla frakcionace sjednocena na 20 frakci po 3 Gy
na frakci, do celkové davky 60 Gy. Divodem tohoto vybéru je vyssi davka na
frakci, ktera by mohla podpofit rychlejsi dodani predepsané davky do cilového

objemu u nehomogenizovanych svazkt diky vyssimu ddvkovému piikonu.
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4.3 Vybér ozarovaci techniky

Na URO FNB je pii planovani radioterapeutické 1é¢by u karcinomu
prostaty béZzné volena technika IMAT se dvéma kyvy. Pro tcely této prace byla
zvolena technika IMAT s vyuZitim jednoho kyvu. Zjednoduseni planu by mohlo
dat vétsi prostor vyssimu davkovému prikonu FFF svazka a podpofit tak
rychlejsi ozafeni plant. Zaroven by to ale mohlo mit negativni vliv na davky na
kritické struktury, které budou muset byt zhodnoceny a porovnany s limity
pouzivanymi na URO FNB. Slozitost modulace svazku by mohla mit vliv také na

délku ozarovaciho casu.

4.4 Vytvoreni plant

Ozarovaci plany byly vytvofeny pomoci planovaciho systému Monaco od
spolecnosti Elekta, verze 5.11.03. Pro kazdého pacienta byly vypocteny ctyfi
ozarovaci plany se svazky o energiich 6 MV, 10 MV, 6 FFF a 10 FFF. Nejprve byl
na plan s 6 MV svazkem aplikovany vzor (template) pro danou frakcionaci
20x3 Gy, ktery poslouzil jako zadklad pro prvni optimalizaci. Ve druhé
optimalizaci byla optimaliza¢ni kritéria individudlné nastavena tak, aby
vyhovovala danému pacientovi. Hodnoty optimaliza¢nich kritérii pak byly
uloZeny jako Sablona a aplikovany na dalsi svazky u daného pacienta. Nasledné
byla optimalizaéni kritéria uz jen minimalné upravena tak, aby vychazel klinicky
prijatelny plan pro dany svazek, ale aby zaroven byly plany srovnatelné.
V nékterych ptipadech bylo nutné optimalizaci spustit znovu od zacatku, aby

bylo dosazeno pozadovaného vysledku.

Primarnim cilem bylo splnit dostate¢né pokryti PTV, a to 98 %. Pozadavky
na optimalizaci byly nastaveny pro PTV, rektum, mocovy méchyt, femury,
bulbus penisu a celou konturu téla (v tabulce 1 pod Body). Byly sefazeny podle

vahy, kterou ma algoritmus klast na splnéni optimalizacnich kritérii, kdy na
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prvni polozku seznamu je vzdy kladen nejvétsi diiraz a na posledni nejmensi.
Jednotlivé struktury, pro které byla optimalizacni kritéria nastavena jsou
vyobrazeny v tabulce 1 se zachovanim potadi podle dtileZitosti spinéni. Resena

byla také davkova konformita.

Davkova distribuce byla vypoctena Monte Carlo algoritmem
a normalizovana, aby 50 % objemu PTV obdrZelo predepsanou davku 60 Gy.
Vypocetni mfizka byla 2 mm a presnost Monte Carlo vypoctu byla nastavena na

1 % per control point.

Tab.1 Prehled optimalizacnich kritérii pro jednotlivé struktury

Struktura Optimalizacni kritérium
Target penalty
PTV

Quadratic overdose

Serial

Rektum

Quadratic overdose

Mocovy méchyt Serial

Hlavice femuru (P)

Serial
Hlavice femuru (L)
Bulbus penisu Serial
Conformality

Body
Maximum dose

4.5 Hodnoceni klinické prijatelnosti planu

Vytvorené plany se hodnotily z hlediska klinické pfijatelnosti podle dat

z davkové objemovych histogramt (DVH), ktera byla ziskana z planovaciho
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systému Monaco. Data byla posouzena podle pozadavkéi URO FNB platnych

v dobé zpracovani bakalafské préce, tj. v roce 2022.

Tab. 2 Limity davek na kritické organy a pozadavky na minimalni davkové pokryti PTV

(dle URO FNB).
Struktura Parametr Limit
pokryti (%) > 95 (idealné > 98)
PTV Dimax (Gy) -
D2 (Gy) <107 % predepsané davky
Dimean (Gy) <42
Rektum V57 (%) <25
V60 (%) <5
Dimedian (Gy) <50
Mocovy méchyt Dimean (Gy) <37 (videdlnim piipadé)
V60 (%) <5
Bulbus penis Dmean (Gy) <35
V52 (%) <10
Hlavice femuru
V30 (%) <15

U cilového objemu se hodnocena data tykala procentudlniho pokryti 95 %
predepsané davky, maximalni davky v bodé (Dmax) @ maximalni davky ve 2 %
objemu (D2%). Z hlediska kritickych organii se u ozafovani prostaty posuzuji
davky na rektum, mocovy méchyft, bulbus penisu a hlavice femurti. Parametry
pro kritické organy se lisi dle typu organu. U paralelnich organt se obvykle
hodnoti stfedni ddvka na objem orgdnu (Dmea), u sériovych pak maximalni
davka v bodé (Dmax). U paralelnich organt se také muze hodnotit Dmedian, cOZ
vyjadiuje, Ze 50 % organu obdrZelo davku rovnou Dmedgian nebo niZsi a zaroven

50 % organu obdrZelo davku rovnou Dmedgian nebo vys$si. Dale se u kritickych
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organd muize hodnotit procento objemu organu, které obdrzelo uréitou davku

a vyssi, zapisuje se jako V(Gy).

Hodnocené parametry, kterymi se fidi na URO FNB, jsou ptehledné

uvedené v tabulce 2.

Obr. 6 Transverzilni tez CT se zakreslenym PTV (éervené) a kritickymi strukturami (zde hnédé
objem rekta). Zobrazeny jsou i izoddzy, kdy svétle riizovd izoddza predstavuje 95 % ddvky.

(z vlastnich zdrojii)

Na obrazcich 6 a 7 vidime nazornou ukdzku z prostfedi systému Monaco.
Na obrazku 6 je vidét transverzalni fez CT se zakreslenymi strukturami
a zobrazenymi izod6zami, které predstavuji rozloZeni davky. Na prvni pohled je
patrné, ze objem PTV, ktery je zobrazen cervenou carou, obepina svétle rtizova
95% izododza, tudiz je vysoce pravdépodobné, ze plan bude spliiovat pokryti

PTV. Pfesné pokryti si miizeme ovéfit pomoci DVH, viz obrazek 7.
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Density avertides used in Monaco calculation

Obr.7 Divkové objemovy histogram. Cervené je zobrazeno pokryti PTV, hnédd Cira predstavuje
rektum, zelend (s maximem v 60 Gy) konturu téla, zelend (s maximem v 36 Gy) mocovy

méchyf, Zlutd bulbus penisu a modrd hlavice femurii. (z vlastnich zdrojii)

4.6 Realizace ozareni planu

Plény byly ozafeny na pracovisti URO FNB prostfednictvim klinického
linedrniho urychlovace Elekta Versa HD. K témto uceliim byly vSechny plany
exportovany z TPS do verifika¢niho systému Mosaiq, aby mohly byt ozareny.
MEéfil se cas od spusténi svazku do jeho vypnuti (tzv. beam-on time). Kromé
ozafovaciho casu se hodnotil i pocet MU a stfedni davkovy pfikon. Stfedni
davkovy prikon ozafovace byl vypocéten jako podil MU daného planu

a naméreného ozarovaciho Casu.

4.7 Hodnocena data

V porovnani jednotlivych svazki{i mezi sebou byly hodnoceny nejen davky

na kritické struktury a pokryti PTV (uvedeny v tabulce 2), ale také délka
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ozarovaciho ¢asu, pocet MU potfebnych k ozafeni planu a stfedni davkovy
pfikon. Posuzovana byla také integralni davka na cely objem téla pacienta. Data
byla statisticky hodnocena pomoci krabicovych grafi, kde je prehledné
vyobrazeno rozloZeni dat, véetné maxima, minima, medidnu a priméru.
Znazornény jsou i odlehlé hodnoty, které lezi za hranici vzdalenosti rovné 2o,
coz je dvojnasobek smérodatné odchylky. Kromé statistického zpracovani byly
u kazdého pacienta individudlné porovnany plany mezi sebou, kde se hodnotilo,
ktery svazek dany kriticky orgdn Setfi nejvice/nejméné nebo pro ktery svazek

vychdazi pokryti nejlépe/nejhtife.

Predpoklada se, Ze zkraceni ozarovaciho casu pfi zachovani kvality planu

by mohlo byt nejvétsim pfinosem FFF svazkil.
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5 VYSLEDKY

5.1 Davkové pokryti PTV

Primarnim parametrem pfi hodnoceni ozafovaciho planu bylo pokryti
dostatecného objemu PTV 95 % pfedepsané davky. VSechny plany splnily
hranici pokryti 95 % objemu 95% izoddzou. Téméfr vSechny plany splnily
i hranici pokryti 98 % objemu PTV, kromé dvou planti s energiemi 6 MV a tfi
plant s energiemi 10 FFF, které mély ale pokryti vétsi nez 97,6 % objemu PTV.

Davkové pokryti PTV napfi¢ vSemi pacienty je znazornéno na obrazku 8.

Davkové pokryti PTV
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Obr. 8 Rozlozent procentudlniho pokryti objemu PTV 95% izodézou pro vsechny pliny.
Vybarveny interval hodnot charakterizuje u kazdé energie vyskyt hodnot mezi pronim a tietim
kvartilem, linka wonitt boxu znaci medidn hodnot a kfizek hodnotu aritmetického priiméru.
Hodnoty lezici pod pronim nebo nad tietim kvartilem jsou zndzornény svislymi carami, pricné

kratké éary zndzornuji nahote maximum a dole minimum.

Z hlediska medidanu a rozlozeni hodnot mezi pacienty bylo nejlepsi
pokryti u svazkt 6 FFF, blizko byly ale také svazky o energii 10 MV. Naopak

nejhtife vychdazely z hlediska davkového pokryti svazky o energii 6 MV.
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Bodova maximalni ddvka byla u vSech pacienti mensi nebo rovna 109,3 %
predepsané davky. Maximalni davka ve 2 % objemu ani u jednoho z ozarovacich

planti nepfesadhla 105,2 % predepsané davky.

5.2 Hodnoceni davek na kritické organy

Limity davek na kritické organy jsou uvedeny v tabulce 2 a cilem bylo
snazit se je dodrZet tak, aby byly plany klinicky pfijatelné. Velikost PTV a jeho
uloZeni byly ale velice odliSné, tudiZ porovnani pacientli mezi sebou nema
takovy vyznam, jako porovnani jednotlivych energii u kazdého z pacientti.
U nékterych pacient(i nebylo mozné limity splnit z dvod uloZeni kritickych

organu blizko PTV nebo kvli prekryvu PTV s kritickym orgénem.

Data jsou hodnocena nejen z hlediska rozloZeni hodnot pro jednotlivé
energie, ale také byl bran zfetel na jednotlivé plany pacienta. U kazdého pacienta
byl oznacen plan snejmensi a plan snejvétsi davkou na kriticky organ
a posouzeno, zda néktera z energii vychazi lépe, nebo naopak hiife, u vétsiho

poctu pacientt.

Jednotlivé kritické organy budou z hlediska obdrzenych davek rozebrany

v nasledujicich kapitolach.

5.2.1 Rektum

U rekta byl limit 42 Gy na stfedni ddvku na organ splnén u vsech pacientt,
stejné jako parametr V57. Parametr V60 nebyl spInén pouze u jednoho pacienta,
a to u planu s vyuzitim energie 6 MV. Dtivodem byl velky objem PTV, konkrétné

227 cm?®, a jeho prekryv s rektem.

Na obrazku 9 vidime rozloZeni hodnot stfednich davek na objem rekta pro
jednotlivé energie. Medidny stfedni davky vychdzi u vSech energii podobné. Pfi

individudlnim posouzeni plant u jednotlivych pacientti vychézely v 7 ptipadech
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z 15 nejhtife plany svyuzitim svazki 10 FFF. Naopak nejlépe vychazely

ozafovaci plany s vyuzitim energie 6 MV, taktéz v 7 pripadech.

Stredni davka na rektum
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Obr. 9 RozloZent hodnot stfednich ddvek na objem rekta pro vSechny plany. Vybarveny interval
hodnot charakterizuje u kazdé energie vyskyt hodnot mezi pronim a tietim kvartilem, linka
uvnité boxu znaci medidn hodnot a kiizek hodnotu aritmetického priiméru. Hodnoty leZici pod
pronim nebo nad tietim kvartilem jsou zndzornény svislymi carami, p¥icné krdtké cdry

zndzoriiuji nahote maximum a dole minimum.

Parametr V60 u rekta
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Obr. 10 RozlozZeni hodnot parametru V60 u rekta. Izolované body zndzoriiuji hodnoty, které lezi

za hranici vzddlenosti 20.
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V oblasti vysokych davek (parametr V60) vychazely nejlépe plany
s vyuzitim svazkl o energii 10 MV, jak vidime na obrdzku 10. V priméru ale
nebyly mezi svazky velké rozdily. Procentudlni ¢ast objemu rekta, ktera obdrzela
davku 57 Gy a vy$si (parametr V57) vysla v praméru nejlépe pro svazky o energii
6 MV, naproti tomu nejhtife vysly svazky 6 FFF, pramérny rozdil oproti 6 MV
svazktim byl 8,5 %.

5.2.2 Mocovy méchyr

U mocového méchyte byl u vSech planti dodrzen limit 50 Gy na median
davky, u vétsSiny plant dokonce s velkou rezervou. Pfisnéjsi limit 37 Gy na
stfedni davku na mocovy meéchyt by mél byt u pacientti splnén v idedlnim
pripadé, ale neni to podminkou. Stfedni davka nebyla dodrZena pouze u dvou
pacientti. Z toho u jednoho pacienta byly limity pfekroceny jen o maximalné
0,4 Gy napfic¢ plany. Parametr V60 pro oblast vysokych davek nebyl dodrZen

u péti pacientd.

Nutno podotknout, Ze limity nebyly splnény u pacientti s nejvétsi velikosti
PTV, ktera byla v rozmezi od 191 do 280 cm®, kde mocovy méchyf znacné
zasahoval do objemu. Naopak u pacientdi smensi prostatou byly davky

dodrzeny s velkou rezervou.

Na obrazku 11 je vidét rozloZeni medianu davky v mocovém méchyfi. Pfi
individudlnim porovnani jednotlivych planti u pacienta vychazely nejhiife plany
s vyuzitim homogenizovaného svazku o energii 6 MV, a to v 8 ptipadech z 15.
Jako nejlepsi se naopak ukazaly plany se svazky 10 FFF, také u 8 pacienti.
V oblasti vysokych davek (parametr V60) vychéazely nejhtife opét svazky 6 MV,
a to dokonce u 9 pacientti. Nejvice v oblasti vysokych davek Setfily mocovy

méchyft 6 FFF svazky, a to v 8 pripadech. Nazorné je to vidét i na obrazku 12.
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Median ddvky v mocovém méchyri
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Obr. 11 RozlozZeni medidnu ddvky v mocovém méchy¥i u jednotlivych energii.

Parametr V60 u mocového méchyre
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Obr. 12 RozlozZeni hodnot parametru V60 u mocového méchyre. Izolované body zndzorriuji

hodnoty, které lezi za hranici vzddlenosti 20.

5.2.3 Bulbus penisu

U bulbu penisu je hlidana stfedni davka na organ, ktera by neméla

presahnout 35 Gy. Ta vychazi riiznorodé s ohledem na uloZeni organu a PTV.
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Toleran¢ni davka nebyla splnéna u dvou pacientti. Diivodem byl ptekryv PTV
a bulbu. Jak mtizeme vidét na obrazku 13, davky na bulbus vychazely u vSech
svazkil podobné jen s malymi odchylkami. Na grafu jsou v podobé izolovanych
bodi také vidét dva pacienti, u kterych limit nebyl dodrZen a jeden pacient,
u kterého sice toleran¢ni davka splnéna byla, ale stfedni davka na objem bulbu
byla vyssi nez u ostatnich pacientti, z dtivodu blizkosti bulbu a PTV. V priméru

ale bulbus nejvice Settily svazky o energii 10 MV.

Stredni davka na bulbus penisu
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Obr. 13 RozlozZeni stfedni ddavky na bulbus penisu u jednotlivych svazkii. Izolované body

zndzortiuji hodnoty, které lezi za hranici vzddilenosti 20.

5.2.4 Hlavice femuru

Dalsi hodnocenou kritickou strukturou jsou hlavice femuru, u kterych se
hodnoti parametr V52 a V30. Z praktického hlediska byla hodnocena davka,

kterou pfekroci 10, resp. 15 % objemu hlavice femuru, znaceno jako D10,
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resp. D15, ktera nesmi pfesahnout 52, resp. 30 Gy. U vSech pacientt byly limity

splnény, mezi jednotlivymi pacienty se ale vyskytovaly zna¢né rozdily.

JelikoZ jsou hlavice femuru parovy organ, ktery je uloZeny v téle pacienta
zrcadlové, hodnoty vychazely obdobné, a tak budou podrobnéji hodnoceny
pouze davky na levé hlavice femurti. Pfi individudlnim srovnani jednotlivych
ozafovacich pland pacienta vychazely nejlépe sohledem na parametry D10
a D15 svazky oenergii 6 MV, naopak nejhtife dopadly svazky 10 FFF. Na

obrazcich 14 a 15 je vidét rozlozeni hodnot napfic¢ pacienty.

Parametr D10 levého femuru
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Obr. 14 RozloZeni hodnot v 10 % objemu hlavice levého femuru.

Parametr D15 levého femuru
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Obr. 15 RozlozZeni hodnot diavky v 15 % objemu hlavice levého femuru.
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5.3 Integralni davka

Integralni davka vyjadfuje celkovy objem ozarené tkan€, nazyva se také
objemova davka. Pro ucely této prace byla porovnana stfedni davka na objem
uvnitt kontury téla a objem téla uvnitf 50% izodozy. Integralni davka

charakterizuje pfedevsim davku, ktera je absorbovana v téle pacienta mimo

objem PTV.
Stfedni davka na objem téla
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Obr. 16 RozloZeni hodnot stiedni ddvky absorbované uvniti kontury téla.

Objem uvnitf 50% izoddzy
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Obr. 17 RozloZeni hodnot objemu téla, ktery obdrzel davku 30 Gy a vyssi, nebo-li objem téla,

ktery se nachdzi uvniti 50% izodozy.
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Na obrazku 16 je vidét rozloZeni hodnot stfedni davky, kterda byla
absorbovéana uvnitf kontury téla. Z grafu je zfejmé, Ze rozdily mezi davkami
nebyly velké. V priiméru vychdzi nejmensi davka na objem téla pacienta pro
svazky 10 FFF. Nejvétsi davka se prokazala u svazkii o energii 6 MV. Davka

u 10 FFF svazk byla oproti 6 MV svazktim mensi o necelych 6 %.

Objem uvnitt 50% izoddzy se u svazkti opét o mnoho nelisil. Zajimavosti
ale je, Ze v primeéru nejmensi objem ozafeny davkou 30 Gy a vyssi vysel pro
svazky 6 FFF. Rozdil oproti svazkiim o energii 6 MV je 2,8 %. RozloZeni hodnot
je vidét na obrazku 17. Obecné plati, Ze pro velké PTV je objem uvniti 50%
izodozy vétsi. U stfedni davky vSak prfima tméra mezi davkou a cilovym

objemem uplné neplati, najdou se zde vyjimky.

5.4 Pocet MU a doba ozarfovani

Mnozstvi MU pottebnych k dodani predepsané davky do cilového objemu
bylo napfi¢ plany velice rozmanité. Rozlozeni hodnot je zobrazeno na
obrazku 18. V pruméru nejvic MU bylo potfeba u svazkli o energii 6 MV, a to
785 MU. Nejméné MU stacilo naopak u 10 MV svazkt, oproti 6 MV o 16,4 %
méné. U nehomogenizovanych svazkt byly hodnoty u 6 FFF svazkt o 5,4 %

mensineZ u 6 MV a u 10 FFF svazk byl rozdil mensi nez 1 %.

U stfedniho davkového prikonu byly sledovany vétsi rozdily mezi
jednotlivymi svazky. Nejmensi prumérny stfedni davkovy prikon mély opét
svazky senergii 6 MV, konkrétné 337 MU/min. Homogenizované svazky
o energii 10 MV jsou na tom jen o 2 % lépe. Naproti tomu u svazkt bez vyuziti
homogenizacniho filtru je pfikon razantné vétsi. Primérny stiedni davkovy
prikon u 6 FFF svazkii je vyssi o téméf 66 %, u svazkii 10 FFF dokonce az

0 76,7 %. Hodnoty se ale stale neblizi maximalnimu moznému prikonu, ktery je
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dén jako 1400 MU/min pro 6 FFF svazky a 2400 MU/min pro 10 FFF svazky, coz

je dano vyuzitim ozafovaci techniky IMAT a tudiZ vysokou modulaci svazku.

Pocet MU

M 6x [ 10x [ 6FFF 10FFF
1100
1000
900 T
800 —|_
700

600 l

500
400

MU

X

Obr. 18 Rozlozeni mnoZstvi MU potiebnych k dodani jednotlivych ozafovacich planii.

Hodnoty stfedniho davkového pfikonu jsou ilustrovdny na obrazku 19.
Rozdil je dan vyssi fluenci FFF svazkt diky absenci homogenizac¢niho filtru, plus

tento efekt podporuje vyuziti jednoho kyvu, misto dvou.

Délka ozarovaciho ¢asu byl jeden z parametri, u kterého se ocekavalo, Ze
bude pro FFF svazky kratsi. Otazkou bylo, jak vyrazny rozdil mezi ozafovacimi
¢asy bude. Podle ocekavani byl prumérny ozafovaci ¢as potiebny pro dodani
jednotlivych planti nejdelsi pro homogenizované svazky o energii 6 MV, a to
138,6 s. Svazky senergii 10 MV byly v priiméru o 24,8 s rychlejsi, nez 6 MV.
U nehomogenizovanych svazkt byl rozdil velky. Pro 6 FFF svazky byl pramérny
ozafovaci cas kratsi o 42,7 % a u 10 FFF o 43,7 % oproti 6 MV. To znamena
zkraceni ozafovani v priimeéru az o celou minutu, coz muze snizit riziko pohybu
pacienta béhem frakce. U plant s vétsSim poctem MU byl rozdil v ozafovacim
¢ase mezi svazky dokonce vétsi nez 80 s. Rozdily jsou znazornény také na

obrazku 20.
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Obr. 19 RozlozZeni hodnot stfedniho davkového prikonu.

Délka ozarovaciho c¢asu

M 6x M 10x [ 6FFF [ 10FFF

180

160
140
120 ﬁ
100

. ——

60

Obr. 20 RozlozZeni hodnot ¢asu potiebného k dodani planii.
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6 DISKUZE

Tato prace se zabyvd porovnanim vlastnosti homogenizovanych
a nehomogenizovanych svazki a zkouma mozny pfinos FFF svazkil v 1écbé
karcinomu prostaty. Zminéno bylo i mozné vyuZiti FFF svazk v klinické praxi.

Cilem je zhodnotit, které svazky je v lécbé vyhodnéjsi pouZit, popfipadé pro

vvvvv

V Ceské republice je problémem pozdni diagnostika karcinomu prostaty.
Tumor mtZe dlouho nepozorované rtist, aniz by vyvolaval specifické problémy,
kterym by pacient nebo lékat mohli vénovat pozornost. V posledni dobé pomaha
v diagnostice karcinomu zjiStovani hladiny prostatického specifického antigenu
(PSA) v krvi, zejména pak nartst hodnot PSA v case a pomér vii¢i objemu

prostaty. Muzi vSak i pfesto casto prichazeji jiZ s pokrocilym stadiem rakoviny.

U aktivni lécby casnych stadii karcinomu prostaty jsou tfi moznosti:
radikalni prostatektomie, intersticidlni brachyterapie nebo pravé zevni
radioterapie. Vysledky zevni radioterapie jsou sradikdlni prostatektomii
srovnatelné. V 1é¢bé pokrocilého stadia karcinomu prostaty je zevni radioterapie
hlavni metodou. Cilovy objem pak zahrnuje bud pouze prostatu, prostatu
se semennymi vacky nebo u vysokého rizika i spadové lymfatické uzliny.

(Slampa, 2007)

Na pracovisti URO FNB je pro 1écbu karcinomu prostaty pomoci zevni
radioterapie standardné volena rotacni technika s vyuZitim modulace intenzity
svazku, nebo-li IMAT. Pro ucely této prace byla tedy také zvolena technika
IMAT. U FFF svazki je jejich velkym potencidlem vyssi davkovy piikon, diky
kterému by mohla byt pozadovana davka doddna do PTV rychleji. Tento fakt ale
omezuje pravé vysokd modulace svazku pomoci dynamickych MLC, ktera
zamezuje maximalnimu vyuziti vysokého davkového prikonu FFF svazki.
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V navaznosti na poznatky z atestacni prace Ing. Cupala (Cupal, 2020) byl
k ozafeni planti vyuzit jeden kyv, misto dvou, coz vede ke zjednodusSeni planu,
které by mohlo naopak davkovy prikon zvysit. Vysledky budou déle s praci
porovnany. Jako dalsi krok pro lepsi vyuziti potencidlu FFF svazki byla zvolena

vyssi davka na frakci. Frakcionace byla tedy u pacientti sjednocena na 20 x 3 Gy.

Kvalita plant, které byly vytvofeny v systému Monaco, byla pro vSechny
pacienty srovnatelnd. Pfi planovani byla snaha neznevyhodnovat zadny svazek
a pracovat s kazdym svazkem adekvatné kjeho parametriim. V praci se ale
u nékterych plantt mohlo projevit, zda vypocetni algoritmus kladl vétsi diiraz na

kritické organy nez PTV nebo naopak.

U homogenizovanych svazkii o energii 6 MV vychéazelo nejhorsi pokryti
PTV. V porovnani s ostatnimi plany svazek vsak lépe Setfil kritické organy
v oblasti stfednich davek, a to pfedevSim u rekta a mocového méchyre.
Medianova davka ale vychazela u mocového méchyfe priindividualnim
porovnani plant u jednotlivych pacient pro tyto svazky nejhorsi. V oblasti
vysokych davek byly hodnoty v priméru také vétsi, vyjimkou byly hlavice
femurd. Stfedni davkovy prikon se podle ocekavani ukdzal pro 6 MV svazky jako
nejniz$i a pocet MU naopak nejvétsi, coz se ve vysledku podepsalo na délce

ozafovaciho casu. Ten s priimérnou hodnotou 138,6 s vysel jako nejdelsi.

Lépe na tom byly homogenizované svazky s energii 10 MV, coz muzZe byt
zasluhou vys$si energie, a tudiz vétsi penetrace svazku. Davkové pokryti
vychazelo jako druhé nejlepsi v tésném zavésu za svazky 6 FFF. Zarovenl 10 MV
dobfe Setfi kritické organy jak ve sféfe strednich davek, tak v oblasti vysokych
davek. Nejlépe u bulbu penisu, kde byla primérna davka mensi o vice jak 7 %
oproti 10 FFF svazkiim. Pramérny pocet MU potiebnych k ozareni planu byl

u téchto svazkil nejmensi, v porovnani s 6 MV svazky dokonce o 16,4 % mensi.
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Predpokladem tedy bylo, Ze vyssi maximalni mozny pfikon u 10 MV svazkl
(udava vyrobce), by mohl zptisobit i vyssi sttedni davkovy pfikon oproti 6 MV
svazkim. Vysledky vSak ukazaly rozdil pouhé 2 %, coZ mtZe byt zasluhou vétsi
modulace svazku, a tedy prodlouzeni ozafovaciho ¢asu, ktery u 10 MV svazku

tvorilo 113,8 s.

Nehomogenizované svazky vychdzely s kvalitou pokryti opacné. Svazky
o nizsi energii (6 FFF) mély pokryti nejlepsi, v priiméru 98,92 %, kdezto svazky
s vyssi energii (10 FFF) mély pokryti horsi. Nejlépe nehomogenizované svazky
chranily mocovy méchyft v oblasti vysokych davek (V60). Horsi davky vychazely
naopak u obou svazki pro hlavice femurt. U ostatnich limit vSak byly mezi

6 FFF a 10 FFF znacné rozdily.

Co se tyce kritickych struktur, Setfily 6 FFF svazky v porovnani s ostatnimi
spiSe 1épe, obzvlast v oblasti vysokych davek. Priimérnd stfedni davka na
rektum byla jen o 2,6 % horsi oproti svazkim 6 MV, které chrénily rektum
nejlépe. Akorat parametr V57 u rekta vychazel hiife oproti ostatnim svazktim,

porad vsak s prehledem splnoval limity, ve vétsiné pripadu s velkou rezervou.

U 10 FFF vychdazely pfiindividudlnim porovnani plant ujednotlivych
pacienttl nejhtife davky na bulbus penisu, femury a stfedni davka na rektum.

Nejvice chranily mocovy méchyt v oblasti medidnové davky a parametru V60.

MU potrebnych k dodani predepsané davky do PTV bylo podle ocekavani
u FFF svazkt zapotfebi vice. V porovnani s 6 MV svazky ale stdle o 5,4, resp.
0,9% méné ub6, resp. 10 FFF svazkta. Ipres vétsi pocet MU byl rozdil
v ozafovacim case vyrazny. Diky vyuZziti jednoho kyvu, ktery podpofil rychlost
dodani davky, byl sttedni davkovy pfikon o 65,9, resp. 76,7 % vyssiu 6 FFF, resp.
10 FFF oproti 6 MV svazktim. Takto velky rozdil uz znatelné ovlivnil i ozafovaci
cas, ktery byl v priméru 79s. Pfi individudlnim porovnani to u pacientt
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s celkové vétsim poctem MU na plan znamenalo zkrdceni ozafovani o vice nez
minutu, v jednom ptipadé dokonce o minutu a pul. Zajimavosti je, Ze vétsi pocet
MU ne vzdy odpovidal vétsimu ozafovanému objemu. Celkové nejvice MU
k dodani predepsané davky, konkrétné 1077 MU, bylo potfeba u pacienta s PTV
o objemu 95 cm® u svazku s energii 6 MV. Median objemu PTV u vybranych
pacientt je pritom 105 cm?. Spojitost objemu PTV a poctu MU neplati ani
u nejmensiho objemu. Nejméné MU bylo potfeba u planu pro pacienta s PTV

o objemu 71 cm?, coZ je az treti nejmensi objem.

Integralni davku ovliviiuje jak mnoZstvi rozptyleného zareni, tak kvalita
svazku, ktera mimo jiné ovliviiuje jeho penetrabilitu. Na tu ma také vliv energie
svazku. Vysledna cisla odpovidala faktu, Ze s vyssi energii svazku roste jeho
penetrabilita, tudiZ je ddvku mozné snadné&ji dorucit do vétsich hloubek, resp. do
oblasti PTV. K doruceni predepsané davky je u svazkt o vyssi energii obecné
také zapottebi mensi absolutni pocet fotonti, coz také mohlo pfispét k mensi
integralni ddvce na objem téla. U FFF svazku se tedy ocekavalo, ze integralni
davka na objem téla pacienta bude niZsi, a to predevsim diky absenci zareni
rozptyleného na homogenizacnim filtru. Vysledky toto ocekavani potvrdily,
zejména u stfedni ddvky na objem uvnitf kontury téla byl rozdil patrny.

V primeéru byl vSak rozdil mensi neZ 6 %.

I kdyZ jsou vSechny plany klinicky pfijatelné a v davkach nejsou nijak velké
rozdily, jiz na prvni pohled se da usoudit, Ze k ozafovani prostaty se ze vSech
srovnavanych svazkii nejméné hodi 10 FFF, ktery kromé kratkého ozafovaciho
¢asu nevynikal v zaddném hodnoceném parametru. Jiz pfi planovani bylo
znatelné, Ze ozarovaci plany nevychdzi tak kvalitné a casto dalo praci, aby

95% izodo6za dostatecné obepinala zakresleny objem PTV.
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Druhym svazkem, ktery aplné svymi vykony nepfesvedcil, i kdyz v oblasti
stfednich davek nejlépe Setfil kritické organy, byl svazek s energii 6 MV. Tomu
nejspisSe nejvice uskodilo zvoleni ozafovdni jednim kyvem, kdy pro dodani
davky bylo potfeba, aby hlavice urychlovace z nékterych smért nazarila velky
pocet MU, coz kvili nejmensimu maximalnimu pfikonu (ze zvolenych svazkit)
prodlouZilo ozafovaci cas. Zaroven pro tyto svazky vychazela inejvyssi

integralni davka.

Vysledky byly také porovnany s plany z prace Ing. Cupala (Cupal, 2020),
které byly naplanovany pomoci dvou kyvi. Vybrani pacienti byli totozni s touto
praci. V praci byla ovSem vyuZita frakcionace 39 x 2 Gy, s pfedepsanou celkovou
davkou na PTV 78 Gy. Proto musely byt davky na kritické organy prepocteny na
predepsanou davku 60 Gy a ozafovaci ¢as a pocet MU na pozadovanou

frakcionaci 20 x 3 Gy, ktera byla pouzita pro tucely této prace.

Pfi porovnani pokryti PTV nebyly nalezeny velké rozdily. U FFF svazkii bylo
pokryti u plant s jednim i dvéma kyvy témér totoZzné. U homogenizovanych
svazk se pokryti nepatrné liilo, a to pfedevsim u svazku s energii 6 MV, kde
bylo v priiméru u plant s jednim kyvem pokryti lepsi téméf o 1 %. Rozdil oviem
nelze prikladat vyuzité technice ozafovani, nybrz faktu, Ze pfi planovani
ozafovacich plant pro tuto praci byl kladen vétsi dtiraz na pokryti. Tento fakt se
muiiZe projevit i pfi srovnani davek na kritické organy. Tim, Ze u 6 MV svazka
nebyl upldnt se dvéma kyvy kladen takovy daraz na pokryti PTV, mél

algoritmus vétsi prostor pro to, aby mohl vice chranit kritické struktury.

Stfedni davka na rektum vychazela v priméru u planti se dvéma kyvy
mensi, rozdil oproti plantim s jednim kyvem (pfi porovnani jednotlivych svazki)
vSak nebyl vétsinez 5 %. Nejvice rektum v oblasti stfednich davek Setfily u dvou

kyvli svazky o energii 10 MV. Ostatni parametry, které se tykaly oblasti
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vysokych davek nebylo mozZné kvtili rozdilné frakcionaci porovnat. Nejvice vSak
rektum v této oblasti chranily svazky o energii 6 MV, u planti s jednim kyvem to

byl 10 MV svazek.

U mocového méchyfe byla hodnocena predevSim medidnova davka
a sttedni davka na mocovy méchyr. U medianové davky dany limit 50 Gy splnily
vSechny plany se dvéma kyvy, stejné jako u kyvu jednoho. Rozdil v davkach byl
ale vyraznéjsi. Medidnova davka byla u planti se dvéma kyvy mensi v priiméru
0 18,7 % oproti tém sjednim kyvem. U 6 FFF svazk( se davka liSila dokonce
020,7 %. Primérny rozdil byl vSak ovlivnén vysokymi hodnotami davek
u jednoho pacienta, kde u planti sjednim kyvem byla davka u vSech svazkt
témér dvojndsobna. KdyZ byl tento pacient pfi vypoctu priméru vynechan,
primérna odchylka vysla uz pouze 9,1 %. Podobné tentyZ pacient zvedl
i primérnou davku u stfedni davky na mocovy méchyt, kterd bude popsana

v dalsim odstavci.

Co se tyce stfedni davky na mocovy méchyft, davky se liSily o néco méne,
porad byla ale odchylka pomérné vyraznd. Limit 37 Gy byl spInén az na jednoho
pacienta u vSech. Nejvétsi rozdil mezi jednim a dvéma kyvy byl opét u 6 FFF
svazki, konkrétné 12 %. Ostatni svazky se lisily v priiméru o 10 az 11,7 %. Pfi
vynechani daného pacienta vychdzi pramérna odchylka uz privétivéji, a to 4,6 %.
Dany pacient mél vsak velky objem PTV, konkrétné 212 cm3, ktery mocovy
méchyi hodné prekryval. Hodnoty v oblasti vysokych davek opét neSly
porovnat kvtli rozdilnosti frakcionace. Nejvice vSak u dvou kyvi Setfi v oblasti

vysokych davek svazek s energii 6 MV.

U bulbu penisu byla v praci Ing. Cupala hodnocena medidnova davka,
kdezto vtéto praci davka stfedni. Proto nebylo mozné provést presné

procentudlni porovnani. Pfi pohledu na vysledky je vSak jasné, Ze davky na
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bulbus byly velice podobné. U dvou pacientti s velkym objemem PTV, kdy byl
bulbus bud v tésné blizkosti PTV, nebo dokonce jeho objem pfekryval, vSak
u plant s jednim kyvem vysly davky znatelné mensi. Obecné by se dalo fici, Ze
plany napldnované pomoci jednoho kyvu lépe chranily bulbus penisu
u objemnych PTV, u ostatnich objemti byly davky ekvivalentni. Pfi¢inou vSak
pravdépodobné bude nastaveni pfisnéjSich kritérii na bulbus penisu pri

planovani s jednim kyvem.

Pro porovnani davek na hlavice femuru byl zvolen parametr D10 pro levy
femur, aby bylo ndzorné ukadzano, jaky byl mezi plany rozdil. Plany se dvéma
kyvy Setfily femury az dvakrat vice, oproti tém sjednim kyvem. Takto velky
rozdil udélaly dohromady dva faktory. Prvnim je, Ze u planti se dvéma kyvy
nebyl kladen takovy dtraz na pokryti PTV, tudiz byl vétsi prostor pro to Setfit
kritické struktury. Druhym ddvodem je, Ze pfi planovani ozafovacich plant
v této praci byla nastavena volné€jsi optimalizacni kritéria u hlavic femurt.
Algoritmus tudiZ v této oblasti tolik netlacil na splnéni limit(i a vice se snazil

splnit limity pro rektum a mocovy méchyft.

Integralni davka vychdzela pfi planovani se dvéma kyvy také mensi pro
svazky bez pouziti homogenizacniho filtru, stejné jako u jednoho kyvu. Obecné
platilo i pravidlo, Ze byla davka nizsi pro svazky o vyssi energii. Pfi srovnani
stfednich davek na télo u jednotlivych svazki byly rozdily mezi plany s jednim
kyvem a se dvéma v rozmezi od 5,3 do 7,9 %, kdy pro plany se dvéma kyvy byly

stftedni davky v primeéru mensi.

Pfi volbé ozafovani pomoci jednoho kyvu se predpokladalo, Ze sniZzeni poctu
kyva prinuti vypocetni algoritmus k mensi modulaci svazku tim, Ze mu
k modulaci neda takovy prostor. To by mélo mit vliv jak na pocet MU, kterych

by pro plany s jednim kyvem mélo byt potfeba méné¢, tak na ozafovaci cas. Pfi
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porovnani vysledki bylo zjisténo, Ze plany se dvéma kyvy potfebovaly
v priméru o 50,6 % vice MU k dodani davky 3 Gy na frakci. Nejmensi rozdil byl
u 6 MV svazki, ato 39,1 %. Nejvétsi naopak u svazki o energii 10 MV, konkrétné
60,2 %. Zajimavosti je, Ze u plani se dvéma kyvy nebyl nejvétsi pocet MU
zapotifebi u svazkl senergii 6 MV, ale u 6 FFF svazkii. Potvrzuje to tedy

domnénku, Ze zjednoduseni planu FFF svazkiim prospéje vice.

U ozafovaciho ¢asu se ocekdvalo jeho zkraceni, otazkou ale bylo, jak vyrazné
bude. Po pfepoctu na frakcionaci 20 x 3 Gy by byl u plan se dvéma kyvy
pramérny ozarovaci ¢as pro svazky o energii 6 MV 263,5s, coz je o celych
124 s vice, oproti plantim s jednim kyvem. U 10 MV svazkt byl k dodani davky
potfeba az vice jak dvojndsobny cas, konkrétné 254 s, v porovnani s plany
s jednim kyvem, kdy k ozafeni stacilo 114 s. Stfedni davkovy pfikon byl pak
oproti plantim s jednim kyvem v primeéru mensi o 27 % u 6 MV i 10 MV svazk.
U nehomogenizovanych svazkil byl rozdil jesté vétsi, coz miize byt zasluhou
nejen jednodussiho planu, ale také vyssi davky na frakci, kterd umoznila lepsi
vyuZziti potencidlu FFF svazkt. Priimérny ozarovaci cas u FFF svazkt pro plany
se dvéma kyvy by byl 234 s, coz je 0 155 s vice oproti plantim, kde byl pouzit
jeden kyv. Casy pro dva kyvy jsou tak u FFF svazkii aZ trojnasobné, v porovnani
s jednim kyvem, kde k dodani davky stacilo pramérné 79 s. Primérny stfedni
davkovy pfikon byl tak az dvakrat vétsi pro FFF svazky pfi planovani s jednim

kyvem.

Mohlo by se zdat, Ze pfi snizeni poc¢tu kyvi ze dvou na jeden se o polovinu
snizi i ozafovaci ¢as. Na zkraceni ozarovaciho ¢asu ma vsak vliv vice parametrt.
SniZeni poctu kyvi ze dvou na jeden zpusobi, Ze je algoritmus donucen sniZit
modulaci svazku tak, aby bylo mozné dodat potfebnou davku do cilového
objemu. Aby byl cas polovi¢ni, musel by byt davkovy pfikon dvojnasobny, ale

zaroven by plany musely mit stejny pocet MU. U planti se dvéma kyvy vSak bylo
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zjisténo, Ze pro dodani stejné davky je zapottebi vice MU. Nevelky vliv na
ozafovaci ¢as ma i fakt, Ze pfi vyuziti dvou kyvl se mezi jednotlivymi kyvy
nachdzi nepatrnd casova prodleva potfebna k preskupeni lamel. Nutno vsak
podotknout, Ze porovnani ozafovacich casti, které byly ziskany pfepoctem na
frakcionaci 20 x 3 Gy, nepfedpoklada potencialni zvyseni stfedniho davkového

pfikonu u dvou kyvti v pripadé frakcionace 3 Gy na frakci.

Vsouhrnu byl v atestacni praci Ing. Cupala pfi vyuziti dvou kyvi
a frakcionace 39 x 2 Gy zjistén rozdil mezi homogenizovanymi a FFF svazky
v pruméru 20 s. U pland s jednim kyvem byl v této praci zjistén rozdil mezi
homogenizovanymi a nehomogenizovanymi svazky znatelné vétsi, ato
59 s u nizsich nomindlnich energii a 36 s u vyssich. U 6 FFF svazkii uz je to tedy

rozdil, ktery by v klinickém provozu mohl byt vyznamny.

Obecné lze fici, Ze zjednodusSeni planu zkratilo ozafovaci ¢as u obou typt
svazk, u téch nehomogenizovanych byl ale rozdil vétsi. Plany s jednim kyvem
mély sice v priméru davky na kritické organy vyssi, aZ na hlavice femuru vsak
odliSnost nebyla velkd a plany by z hlediska klinické pfijatelnosti prosly. Na
rtiznost plant v oblasti ddvek na kritické struktury také mohla mit vliv zkusenost
planujici osoby a vypocetni algoritmus. Celkové vSak zjednoduSeni planti
a vybér jiné frakcionace splnili sviij ticel.

.7

Vysledky préace také odpovidaji poznatkiim prace Vassilieva a spol.
(Vassiliev, 2006), kde byl reportovan az 2,3 krat vétsi davkovy prikon pro 6 FFF
svazky. V této praci byl davkovy prikon u 6 FFF svazkt 1,7 krat vyssi oproti
6 MV, coz je pravdépodobné dtisledkem vysoké modulace svazku uIMAT
techniky.

V ¢lanku Fu a spol. (Fu, 2004) byl srovnavan beam-on time u IMRT planti pro

deset pacienti s ozafovanym objemem v oblasti nosohltanu a deset pacientii
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s ozafovanim prostaty. Plany byly zhotoveny pro svazky homogenizované
i nehomogenizované a porovnané mezi sebou. Vysledky v priméru ukazaly
témér polovicni beam-on time pro FFF svazky. V této préci byl pomér mezi
ozafovacim c¢asem unehomogenizovanych svazki acasem usvazkl
homogenizovanych podobny. Pomér mezi 6 FFF a 6 MV svazky vysel 0,56, pro
10 FFF a 10 MV svazky to bylo 0,62.

Studie Fu a spol. (Fu, 2004) se zabyvala také celkovou dobou potfebnou pro
doruceni davky pacientovi (tzv. treatment delivery time), kdy se do tohoto ¢asu
pocita i verifikace polohy pacienta. Bylo zjiSténo, ze pfi davce 2 Gy na frakci je
zkraceni beam-on time v poméru s celkovym treatment delivery time nepatrné.
Tato bakalarska prace se sice celkovym casem potfebnym pro doruceni davky
nezabyva, je vSak pravdépodobné, Ze zkrdceni ozafovaciho ¢asu nebude mit tak
velky vliv na celkovou dobu lécby, aby se to vyraznéji projevilo i v klinickém

provozu.

Zajimavym vyuzitim FFF svazkt, které by mohlo pfinést dalsi zkraceni
ozafrovaciho ¢asu a celkové 1é¢by, by mohlo byt stereotaktické ozareni karcinomu
prostaty na linearnim urychlovaci. Ve studii Alongi a spol. (Alongi, 2013) byly
zkoumdny akutni pfiznaky pfi hypofrakcionované stereotaktické 1écbé prostaty
pomoci 5 frakci do celkové davky 35 Gy. K ozarovani byly vyuzity 10 FFF svazky
a bylo prokazano, Ze je 1écba z hlediska akutnich pfiznak pfijatelna. V soucasné
dobé se v Ceské republice 16¢i stereotakticky karcinomy prostaty predevsim

prostfednictvim pfistroje CyberKnife nebo pomoci protonové 1écby.
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7 ZAVER

V prvni ¢asti prace byla ndzorné ukazana konstrukce linedrniho urychlovace
a jeho komponentti. Dale byly podrobné popsany  vlastnosti
nehomogenizovanych fotonovych svazkt a jejich rozdil oproti svazkim
homogenizovanym. Také bylo nastinéno mozné vyuziti FFF svazkl a jejich
potencidlni klinicky pfinos v moderni radioterapii, kdy se stale vice mluvi

o stereotaktické 1écbé pomoci FFF svazkil.

Prakticka c¢ast se vénovala naplanovani, a predevsim vyhodnoceni plant,
které byly zhotoveny pro 15 pacientt, kdy pro kazdého pacienta byly vytvoreny
plany s vyuZitim nasledujicich svazki: 6 MV, 10 MV, 6 FFF a 10 FFF. Pro
ozafovani byla zvolena technika IMAT pomoci jednoho kyvu. Bylo zjisténo, ze
plany se svazky bez pouZiti homogenizacniho filtru se daji povaZovat za
ekvivalentni s plany s vyuzitim homogenizovanych svazkt. V priméru mély
sice FFF svazky o néco vétsi davky na kritické organy, aZ na vyjimky ale rozdil
nebyl vétsi nez 10 %. Tento fakt vSak vyvaZilo lepsi pokryti PTV amensi
integralni davka. Kvalita planti se odvijela od velikosti objemu PTV a jeho

ulozeni.

V souhrnu vychazely nejlépe 10 MV svazky, které meély dobré pokryti
a zaroven dobre Setfily kritické organy. Nové by se tak plany sjednim kyvem
u téchto svazk(i mohly vyuzivat pro léc¢bu prostaty. Pouziti jednoho kyvu misto
dvou uSetfi cas diky vétsimu stfednimu davkovému piikonu, ktery je mozZny

kvali mensi modulaci svazku.

Pro mensi objemy PTV by mohly byt alternativou v 1é¢bé prostaty 6 FFF
svazky, které dobre Setfily kritické organy v oblasti vysokych davek, mély velice

dobré pokryti PTV a diky vysSimu davkovému pfikonu byl znatelné kratsi
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i ozarovaci cas. Celkem by 6 FFF svazky mohly v priméru usetfit aZ minutu ze
dvou a pul v porovnani s homogenizovanymi svazky.

Pro planovani s jednim kyvem naopak podle vysledki nejsou pfilis vhodné
svazky s energii 6 MV a 10 FFF svazky.

Jedna minuta ¢asu sice v klinickém provozu v porovnani s celkovou dobou
nastaveni a ozafeni pacienta neudéla takovy rozdil, pfi samotném ozafovani by

to vS8ak mohlo snizit riziko pohybu pacienta a omezit tak nepfesné dodani davky.

Zaroven by zkraceni ¢asu mohlo nepatrné zlepSit komfort pacienta béhem lécby.

Z pohledu cilti bakalaiské prace byly tyto cile splnény.
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8 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

DVH - Dose Volume Histogram

FFF — Flattening Filter-free

FNB - Fakultni nemocnice Bulovka

IMAT - Intensity-modulated Arc Therapy
IMRT - Intensity-modulated Radiation Therapy
L -leva

Linac - Linear accelerator

MLC - MultiLeaf Collimator

MU - Monitor Unit

P — prava

PDD - Percentage Depth Dose

PSA — Prostaticky Specificky Antigen
PTV - Planning Target Volume

SAD - Source to Axis Distance

TPS — Treatment Planning System

URO - Ustav radia¢ni ochrany
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