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Abstrakt: Bakalaiska price se zaméruje na porovnani manudlniho planovani v radioterapii s
planovanim zalozenym na modelech. Planovani zalozené na modelech by mohlo zlepsit efektivitu,
konzistentnost a kvalitu plant pouzivanych v klinické praxi. Hlavni vyhodou této metody je
zkraceni doby potiebné k pldnovani. V soucasnosti je jedinym komeréné dostupnym programem
pro planovani zalozenym na znalostech program RapidPlan od firmy Varian. V teoretické ¢éasti
se prace zabyvala technikami ozafovani a planovani vyuzivanymi v radioterapii, konkrétné tech-
nikami IMRT a VMAT, inverznim planovanim, modulem RapidPlan a tim, jak takovy model
vytvorit, trénovat a validovat. Na zavér teoretické ¢asti byly rozebrany vyzkumy srovnavajici
manudalni planovani s planovanim v RapidPlan. Z odborné literatury vyplynulo, ze pouziti
RapidPlan prinasi pozitivni vysledky pri planovani nejen u nadora v oblasti hlavy a krku. V
praktické ¢asti prace byl v planovacim systému Eclipse 15.1 manudlné vytvoren léc¢ebny plan
pacienta s nddorem v oblasti hlavy a krku, kdy kritéria pro pokryti PTV davkou byla ¢erpana jak
z ICRU 50 a ICRU 83, tak z metodiky pro Fakultni Thomayerovu nemocnici. Takto vytvoreny
plan byl nasledné porovnéan s plany vytvorenymi programem RapidPlan, ktery vychézel ze tii
riznych knihoven. Bylo zjisténo, ze pokud by byly plany vytvorené pomoci RapidPlan déle
optimalizovany s pravou optimalizacnich cili, jejich davkova distribuce by se priblizila davkové
distribuci v manudlnich planech vytvorenych zkuSenymi planovaci.
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Title: Comparison of ordinary treatment planning and knowledge-based planning
based on models

Author: Aneta Bubenikova

Abstract: This bachelor project aims to compare manual treatment planning in radiotherapy to
knowledge based planning in radiotherapy. Knowledge based planning could improve efficiency,
consistency and quality of the clinical plans. The main advantage of knowledge based planning
is that it reduces the amount of time required for planning. The only currently commercially
available treatment planning system is Varian RapidPlan. In the theoretical part the thesis dealt
with different irradiation techniques, specifically IMRT and VMAT, inverse planning, RapidPlan
programme and how to create, train and validate DVH estimation modules in RapidPlan. In
the final section of the theoretical part, studies comparing manual planning to planning in
RapidPlan were briefly discussed. From the scientific literature it was found that using RapidPlan
brings positive results in planning not just in head and neck cancer treatment plans. In the
practical part of the thesis, a treatment plan for a patient with a tumour in the head and
neck area was manually created in the Eclipse 15.1 planning system and as this plan’s PTV
coverage criteria, the criteria form ICRU 50, ICRU 83 and the methodology used in Thoma-
yer University Hospital were used. The above mentioned plan was then compared to a plan
created using 3 different libraries from RapidPlan. It was found that if plans created using
RapidPlan were further optimised with adjusting optimization goals, dose distribution of such
plans would be more similar to dose distribution in manual plans created by experienced planners.
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Uvod

Radioterapie je jednou z lé¢ebnych metod pii lé¢bé nadorovych onemocnéni. Tato lécebnd metoda
vyuziva ionizujici zareni k ozarovani nddorovych bunék. Cilem je dodani predepsané davky do
nadorové oblasti s maximalnim Setfenim zdravé tkané. Soucasné techniky dodani jsou radioterapie
s modulovanu intenzitou svazku (IMRT, Intensity Modulated Radiation Therapy) a rotacni
radioterapie s modulovanou intenzitou svazku (VMAT, Volumetric Modulated Arc Therapy).

Nedilnou soucasti radioterapie je jeji planovani. Dfiive se vyuzivala technika dopredného
planovani, tzv. pokus-omyl. V soucasné dobé se pouziva tzv. inverzni planovani, je opakem toho
doptedného. V planovacim systému se zadavaji objemové-davkova omezeni na cilové struktury a
kritické organy. Voli se optimalizacni algoritmy, které se snazi k témto cilim planovani priblizit a
dosdhnout idedlni davkové distribuce. Vyse uvedené ¢ini proces planovani ¢asové naro¢nym.

Proces planovani by mohla zrychlit implementace komercéné dostupného modulu RapidPlan
(RP) znalostniho planovani zalozeného na modelech do klinické praxe. Planovani zalozené na
modelech je slibnou technikou, ktera by mohla zlepsit kvalitu a efektivitu planovani na pracovisti.

Cilém této bakalarské prace bylo porovnat bézné manudlni pldnovani (MP) s planovanim
pomoci RapidPlan. Manudlni planovani zalezi na znalostech a zkusenostech osoby, kterd se
softwarem pracuje (pldnovace). Proto jsem chtéla zjistit, zda dostupné modely RapidPlan
spocitaji alespon srovnatelny plan s planem zacinajictho planovace (mnou) a jak je to v porovnéani
se zkuSenymi planovaci (externi pracovisté). Cilem také bylo zhodnotit, zda pfi implementaci
modulu RapidPlan v nemocnici lze vyuzit jiz existujici model, ¢i je nutné si vytvorit sviij. Déale v
pripadé pouziti existujictho modelu, zda je mozné vyuzit model od vyrobce RapidPlan (Varian)
¢ od jiného pracovisté (Multiscan s.r.0.) v Ceské republice.

P1i vyuziti modelu RapidPlan pti planovani by bylo idedlni, kdyby byl plan po prvni optima-
lizaci klinicky prijatelny. Model by vSak mohl usetrit ¢as, i kdyby mél byt vicekrat optimalizovan
s manualni Gpravou optimalizacnich cili. Proto u jednoho RP modelu bude provedena zménu
téchto parametrt se spusténim dalsich optimalizaci. Cilem nebude vytvoreni klinicky piijatelného
planu, pouze zjisténi, zda se bude davkova distribuce zlepsovat, co se tyce lepsiho pokryti cilovych
objemu ¢i Setfeni kritickych organt.

Motivaci pro tuto praci bylo prinést vysledky, které by mohly byt pouzity na pracovisti,
kde zavadéji do klinické praxe RapidPlan. Timto pracovistém byla myslena zejména Fakultni
Thomayerova nemocnice, kde zrovna probihd implementace RapidPlanu do klinického provozu.
7 toho davodu jsem se pri planovani drzela predpisi davek a davkové limitnich parametru pro
toto zdravotnické zarizeni.



Kapitola 1

Teorie

1.1 Techniky ozarovani a planovani v radioterapii

Radioterapie je lécebnd metoda predevsim onkologickych onemocnéni. Cilem radioterapie je
ozarit nadorovy objem za cenu minimalniho poskozeni okolnich zdravych tkani, zejména pak
kritickych organi - OARs (Organs At Risk). Poskozeni zdravé tkdné muze mit nezddouci ucinky
jak béhem samotné radioterapie, napt. v podobé radia¢ni dermatitidy, tak i do budoucna, kdy
muze vzniknout nador novy.

Radioterapie se rozdéluje z hlediska zptusobu zaren{ na externi radioterapii a brachyterapii,
kdy dochéazi k ozareni z blizké vzdalenosti, casto se umistuje zari¢ do téla pacienta. Externi
radioterapie se déli na konvenéni, 3D konformni (3D CRT), radioterapii s modulovanou intenzitou
svazku IMRT, rota¢ni radioterapii s modulovanou intenzitou svazku VMAT a stereotaktickou
radioterapii SBRT (Stereotactic Body Radiotherapy).

Vyse uvedené techniky ozarovani kromé konvencéni metody vyuzivaji verifikaci polohy paci-
enta pred i béhem ozafovani. Tato technika se nazyva IGRT (Image Guided Radiotherapy) a
vyuziva pridavné zobrazovaci systémy na linedrnim ozatfovaci, které poskytuji 2D megavoltazni,
kilovoltdzni nebo CBCT (Cone-Beam Computed Tomography) snimky. A ty slouzi k porovnani s
digitélné rekonstruovanym rentgenogramem DRR (Digitally Reconstructed Radiograph), coz je
2D snimek vytvoreny numerickym vypoctem z 3D snimki zobrazovacich metod (CT - Computed
Tomography ¢i MR - Magnetic Resonance) vytvorenych pred pldnovanim, po kterém dochézi
ke zméné polohy pacienta. [25] Ozafovaci stil s pacientem se posune do pozadované polohy.
Vzhledem k tomu, jak presné tyto techniky jsou, funkce okamzité informace o poloze pacienta je
nepostradatelna.

IMRT i VMAT vyuzivaji tzv. inverzni planovani, které napomaha k lepsimu pokryti cile a
vétsimu Setfeni zdravé tkané.

1.1.1 Radioterapie s modulovanou intenzitou svazku

Prvni metodou, kterou se budu zabyvat, je radioterapie s modulovanou intenzitou svazku. Metoda
IMRT umoznuje 1épe ozarovat nadory nepravidelnych tvart. Svazek se rozdéli na jednotlivé
paprsky s odliSnou intenzitou zafeni (fluenci) v ozafovacim poli. Zménu tvaru ozarovaciho pole
umoznuje multilamelovy kolimdtor MLC (Multi-Leaf Collimator). MLC obsahuje soustavu lamel
usporadanych do dvojic, které moduluji intenzitu svazku v ramci pole. Vyuziva se toho jak u
IMRT, tak u VMAT. MLC je zabudovany v hlavici linedrniho urychlovace viz Obr.1.1.

V hlavici gantry jsou také dvojice clon vykryvajici pole v uréitém tvaru (¢tverec, obdél-
nik). Primédrni clony vymezuji maximdlni moznou velikost pole (obvykle 40x40 cm), nasleduji
sekundarni clony ve sméru osy X, popripadé i osy Y.



V IMRT se MLC pouziva zejména ve dvou rezimech.

1. Step-and-shoot (SS) - statickd metoda, kdy dochézi k st¥idavému vypinani a zapinani
svazku fotonového zareni. Béhem vypnut{ se lamely presunuji do jiné pozadované pozice.

2. Sliding window (SW) - dynamickd metoda, kdy se lamely pohybuji i béhem ozafovani. V
soucasné dobé je tento zptisob vyuzivan castéji.

OBRAZEK 1.1: Pohled do hlavice linedrniho ozafovace (vlevo) s viditelnym MLC [2], lamely MLC
(napravo) [21].

Vzhledem k presnosti planovani je nutné verifikovat polohu pacienta pred ozarovanim. Nezbytné
je i volba vhodnych fixa¢nich pomtcek, aby byla poloha pacienta pii 1écbé lépe reprodukovatelna.

Technika IMRT je ¢asové naro¢na, at uz z vyse uvedenych diivodii, nebo také kvili procesu
planovani a zakreslovani objemi. Oproti konvenénim metodam tak v pripadé IMRT pacient
stravi na ozarovné az Ctyrikrat vice casu.

Mezi onkologicka onemocnéni, ktera se pomoci IMRT leci, jsou napi. nadory hlavy a krku
(OAR - optické struktury, mozkovy kmen, mozek, micha, slinné 71azy, dutina dstni, hrtan, atd.)
a prostaty (OAR - kone¢nik, mocovy méchyr, mocova trubice, atd.).

r

OBRAZEK 1.2: Zndzornéni pohybu gantry linedrniho ozafovace kolem pacienta. [1]
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1.1.2 Rotacni radioterapie s modulovanou intenzitou svazku

Druhou technikou je rotacni radioterapie s modulovanou intenzitou svazku. U VMAT je pouzivan
MLC stejné jako u IMRT SW metodé. Navic se zde vyuziva rotaci gantry linedrniho ozatovace v
jednom nebo vice kyvech kolem pacienta viz Obr.1.2 a zmén jeho ddvkového piikonu. Diky tomu
se vyuzije potencial volnosti pohybu ozarovace narozdil od techniky IMRT.

Vyznacuje se vyssi rychlosti samotného ozatovani nez IMRT. Diky tomu se snizuje vliv
pohybii pacienta na vysledné ozareni. Nevyhodou je vyssi integralni davka oproti IMRT kvtli
nepretrzitému zareni. Avsak ddavkova distribuce je u obou metod srovnatelna.

1.2 Inverzni planovani

Inverzni planovani mé opacny pribéh nez dopredné planovani. Tradiéni dopfedné planovani
obvykle spoc¢iva v metodé pokus-omyl, kdy jsou zkouSena riizna nastaveni pole a modifikatorta
pole tak, aby bylo zjisténo, zda produkuji davky odpovidajici predpisu davky. Na rozdil od
konvencniho planovani 1é¢by zac¢ind inverzni planovani specifikaci pozadovaného dozimetrického
vysledku daného lé¢ebného planu. [5]

Pred samotnym planovanim je nutnosti zakonturovat cilové objemy a kritické struktury.
Radiologicky fyzik nebo jind povérend osoba pak v planovacim systému TPS (Treatment Planning
System) zada davku na frakei, pocet frakei a celkovou pozadovanou davku béhem lé¢by. Vybird
se technika ozafovani (VMAT, IMRT), energie fotonu a davkovy piikon. V piipadée VMAT
thlové rozmezi kyvu, tihel gantry a stolu. V ptripadé IMRT pocet poli a jejich dhlové rozlozeni.
Po ulozeni téchto zakladnich idaju dochdazi k optimalizaci planu, kterd vyuziva pocitacovych
optimaliza¢nich metod k rozlozeni intenzity v kazdém paprsku zéareni.

CTV PTV

LUNGS ’ " LUNGS

OBRAZEK 1.3: Konturovani cilovich objemt a kritickych organi. [14]

Pfed samotnym planovanim je tedy kladen diraz na pfesné zakresleni cilového objemu PTV
(Planning Target Volume) a kritickych orgént, coz je prace napiiklad radiacnich onkologu. Pokud
k tomu nedojde, pak se musi zakreslené kontury upravit do prijatelného stavu, se kterym se
nésledné pracuje.

Na Obr.1.3 jsou zakresleny dtlezité cilové objemy, jako je naddorovy cilovy objem GTV
(Gross Tumour Volume), klinicky cilovy objem CTV (Clinical Target Volume) obsahujici GTV +
bezpecnosti lem, ve kterém by mohl byt mikroskopicky rozsev nadorovych bunék a PTV obsahujici
CTV + lem, ve kterém je zahrnut jak pohyb orgént v blizkosti GTV (napft. pohyby plic, srdce,
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atd.), tak mozné geometrické nepfesnosti v nastaveni pacietna pred samotnym ozarovanim. Pri
vytvareni ozafovaciho planu se proto bere ohled i na pohyby vnitinich organt, napt. vnitinosti pri
plnéni mocového méchyre, pohybu zaludku ¢i plic. Nyni je vsak snaha tyto lemy minimalizovat,
a proto je kladen diraz na totoznou polohu pacienta pii ozarovani.

Uzivatel si muze v pripadé potreby pridat dalsi pole a nastavit thlové rozlozeni za tcelem
lepsi davkové distribuce PTV tak, jak potfebuje. Napiiklad u kritickych organii se snazime, aby
pres né svazek neprochazel. Velkou vyhodou inverzniho pldnovani je Setfeni i té zdravé tkéné,
kterd je v tésné blizkosti PTV.

Inverzni pldnovani mimo jiné nabizi techniku tzv. simultdnniho integrovaného boostu SIB
(Simultaneous Integrated Boost), coz muze prinést mnoho vyhod. Tato technika navysuje ddvku v
urc¢itych podobjemech PTV, miize tedy napomdahat ke zkraceni celkové doby ozafovani a snizovat
celkovou integralni davku. [31]

Nevyhodou inverzniho planovani je ¢asova naroc¢nost, doba planovani je znac¢né zavisla na
zkusSenostech osoby, kterd se softwarem pracuje. Dalsi nevyhodou je i vysoka potrizovaci cena
planovaciho software.

1.2.1 Vypocet davkové distribuce

Pred vypoctem davkové distribuce je soucasti planovani proces optimalizace, pii kterém dochézi
ke zméndm intenzity v jednotlivych pixelech (beamletech). Do zakreslenych struktur, napf. na
CT ftezech pacienta, se specifikuji davky. V TPS miize uzivatel zadat horni a dolni hranici rozmezi
davky, sttedni davku ¢i davku na urcité procento cilové struktury, viz kapitola 1.3.2. K témto
omezenim (constraints) se pritazuje i faktor dulezitosti, ktery urcuje, do jaké miry je systém
nucen dodrzovat nastavené davkové limity. Proces optimalizace kon¢i v ptipadé nalezeni optimalni
davkové distribuce, kdy je pozadovanad davka soustiedéna do PTV a mimo néj spddem klesa.

Proces optimalizace v Eclipse je interaktivni, iteraci je mozné kdykoliv béhem optimaliza¢niho
procesu prerusit a zménit cile davky v zavislosti na vysledcich optimalizace. Interaktivni optima-
lizace cili umoznuje dosazeni lepSich vysledkt v kratsim ¢ase. Optimalizace se zastavi v pripadé,
ze se kiivka objektivni funkce (objective function) ddle neméni, bylo dosazeno ¢asového limitu ¢i
bylo dosazeno maximélniho poctu iteraci. Objektivni funkce je suma vSech cili optimalizace. [3]

Vysledkem jsou davkové-objemové histogramy DVH (Dose-Volume Histogram), které nam
tikaji, jaké procento objemu obrzelo jakou davku. Podle ICRU 50 ma byt homogenné prozareno
PTV s tim, ze ddvka v objemu muze byt v rozmezi 95% az 107% z predepsané davky, kterd je
definovéana naptiklad v izocentru jako ICRU referen¢ni bod a je ji pritazeno 100% dévky. [16]

Aby se umoznilo porovnavani dvou vytvorenych plant, jsou stanovena hodnotici kritéria,
ktera umoznuji hodnotit pldn z hlediska kvality davkové distribuce. Doporuceni ICRU 83 uvadi,
ze do kazdého klinického planu je potfeba uvést near-minimum D98%, near-maximum D2%
davku a medidn ddvky v PTV D50%. [17] D98% popisuje minimélni ddvku v PTV, tj. davku,
kterou obdrzelo 98% cilového objemu. D2% odpovidd maximélni dévce v PTV, tj. davce, kterou
obdrzela 2% objemu.

Optimalizace IMRT

V IMRT planovani lze v optimalizaci zvolit dvé moznosti. Prvni je Automatic Optimization
Mode, ktery vypocitava pohyby lamel MLC a konecny vypocet davky az po ukonceni optimalizace.
Druhou moznosti je Automatic Intermediate Dose, kdy uz v prubéhu optimalizace dochazi
k vypoctu davky. U druhé moznosti pouziva optimalizace stejny algoritmus k vypoctu davky
jako pro kone¢ny vypocet davky. [5]

Pii IMRT optimalizaci vznikne optiméalni fluence, kterd se musi nasledné prevést na skutecnou
fluenci. K tomu dochézi pomoci LMC (Leaf Motion Calculator). V optimalni fluenci nejsou
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zahrnuty urcité fyzikalni a mechanické parametry MLC jako je hodnota transmise, tvar okraje
lamel a omezeni pohybu. Po ukonc¢eni optimalizace LMC program tato omezeni zohlednuje
a vytvari pohyby MLC, které reprodukuji optimalni fluenci tak presné, jak je to jen mozné.
Algoritmus vypoc¢tu davky pouziva vzory pohybu lamel k vypoctu skutecné fluence pole. Ta se
muze liSit od optiméalni, protoze skutecna fluence presné zobrazuje fluenci, kterd bude dodéna
pomoci MLC. [5] Vyslednd dévka je vypocitana ze skutecné fluence.

Optimalizace VM AT

VMAT optimalizace vytvari vysoce konformni distribuce davky za pomoci iterativni modulace
clony MLC a odpovidajici davky na stupen, a to do okamziku, dokud nejsou odpovidajicim
zpusobem dosaZeny stanovené cile predepsané davky. [5]

Ve VMAT optimalizaci jsou pozice lamel v MLC a davky v jednotlivych stupnich vypocitavany
jen pro urcity pocet kontrolnich bodi (CP) v obloukovém poli. Kontrolni systém lé¢ebného
pristroje urcuje, jakym zptsobem je nutné modulovat davkovy prikon a rychlost gantry k dosazeni
predpisi pro CP v planu. [5]

Na pocatku optimalizace je pocatecni tvar MLC prizplisoben ciliim a poc¢ateéni hodnoty davky
jsou stejné pro vSechny segmenty vypoctu davky. Tvar MLC a hodnoty davky CP ve VMAT poli
jsou optimalizovany. Béhem pocatecni faze optimalizace jsou u lamel provadény vétsi tpravy.
Velikost téchto uprav se snizuje spolu s tim, jak optimalizace prochazi jednotlivymi irovnémi viz
Obr.1.4. V prvni drovni je k modelovani davky pouzito pouze nékolik vypocetnich segment,
s kazdou dalsf Grovni se jejich poéet zvySuje. Uhel mezi vyslednym vipocetnim segmentem dévky
na posledni trovni bude priblizné 2°-4°. V kazdém segmentu se prevadi konfigurace MLC a
davkového prikonu na fluenci, kterd se prevadi na davku v téchto segmentech. Fluence v sobé jiz
and-groove efekt. [3] Konecnd ddavka pro VMAT pole je souctem déavek ze vSech segmenti pole.
Pro VMAT plén je vypoéitana objemovéa ddvka prostfednictvim AAA (Anisotropic Analytical
Algorithm) vypocetniho algoritmu. [5]

1.2.2 Photon Optimization (PO)

PO (Photon Optimization) algoritmus urc¢uje optimalni tvar pole a intenzitu iterativnim prizpu-
sobenim davkové distribuce pozadovanym cilim, dokud neni dosazeno optiméalniho reseni.

Plan Objectives
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~  Larynx 1
SpinalCord + 0.5 |
esophagus I
thyroid gland
spinal cord
constrictor

Open Log...

MR Level 1 MR Level 2 MR Level 3 MR Level 4
—

OBRAZEK 1.4: Ukézka dialogového okna pritbéhu optimalizace, nalevo je obecn4 statistika daného
plénu (informace o ddvce, stavu sekvence lamel (pouze pro VMAT), fluenci (pouze pro IMRT) a
meziddvee), uprostied graf objektivni funkce, napravo je seznam struktur s pruhy, které predstavuji
"naklady'na optimalizaci struktury. V dolni oblasti je zobrazen priibéh MR optimalizace ve 4
drovnich.



Algoritmus PO vytvari VMAT plany zalozené na davkové-objemovych cilech. Pole VMAT
vyuzivaji dynamické MLC, variabilni davkovy piikon a rychlost gantry. Pocatecni podminky PO
algoritmu jsou definovany pomoci CP. Algoritmus pouziva pro optimalizaci planu pristup ve vice
rozlisenich (multi-resolution, MR). To znamend, ze davka je modelovana nejprve pomoci nizsitho
poctu segmenti, které jsou rovnomeérné rozlozeny v kazdém poli. [3]

PO vyuziva objektivni funkci k optimalizaci pldnu a vyhodnoceni jeho kvality (pouze pro
HyperArc plany). [3] Piiklad prubéhu objektivni funkce je znédzornén na Obr.1.4. Béhem opti-
malizace je mozné, aby se optimaliza¢ni proces na urcité tirovni po urcitou dobu ,zastavil“, a
to za tcelem provedeni zmén v cilech pred tim, nez optimalizace dosdhne dalsi irovné, pricemz
je doporucovano tyto zmény provadét v trovnich 1 a 2. Pokud se pri dalsich optimalizacich
pokracuje a nespousti se od zacatku, pak objektivni funkce zac¢ina ve 3 a 4 trovni. Geometrie
pole a nastaveni clon jsou nastaveny z predchozi optimalizace a nemohou byt zménény. Je-li tedy
zapotiebi vyse uvedené zménit, je nutné optimalizaci spustit znovu od zacdtku. [5]

Béhem optimalizace muze program (MRDC, viz nize) pocitat mezidavku, kterd se pocitd za
pouziti stejného algoritmu (AAA) jako pii konecném vypoctu davky. Mezidavka se mize pouzit
jako voditko pro pokracovani v dalsi optimalizaci. Program béhem toho upravuje lamely MLC.
Pro VMAT jsou pouzity aktualni vyprodukované kontrolni body a zahrnuty vlastnosti MLC.
Vysledkem je, ze DVH, které vznikly pti optimalizaci a pii kone¢ném vypoctu davky, se stavaji
jednotnéjsimi. [5] [3]

Optimalizacni algoritmus muze prizpusobit sekvence lamel pro VMAT pole, nebo fluence
pro statické IMRT pole na zadkladé mezidavky. Vypocita chybu mezi vysledkem optimalizace
a vypoc¢tem davky prvniho kola a béhem druhého optimaliza¢niho kola vykompenzuje rozdily,
snazi se dosdéhnout lepsi shody. U VMAT za¢ind druhé optimaliza¢ni kolo na tirovni 3 nebo 4, v
zévislosti na nastaveni v moznostech vypoctu PO.

NTO

Pti pouziti PO algoritmu se muze v optimalizaci vyuzit NTO (Normal Tissue Objective), ktery
slouzi k upravé poklesu davky s rostouci vzdalenosti od cilového objemu, k prevenci hotspott
(=misto s vysokou davkou) ve zdravé tkéani a k ziskéni vysokého gradientu davky okolo cilu. Tvar
NTO je vypocitan jako funkce vzdélenosti od hranice cile a mtize mit tvar viz Obr.1.5. Hodnoty
NTO jsou vypocitany pro vSechny body v téle. V pripadé, ze plan obsahuje vice cilti, hodnota
NTO pro specificky bod v téle je vypocitana ze vsech cilii a nejvyssi zaznamenana dévka pro
takovy urceny bod je hodnota akceptovand NTO a pouzitd v optimalizaci. [5]

NTO je definovan bud pomoci nékolika parametru ruc¢né, nebo je zvolen jako automaticky,
ktery se prizpusobuje anatomii pacienta a cilim optimalizace a automaticky si uréuje parametry
NTO. Vyskytuji-li se vzhledem ke vzdélenosti od cile neobvykle vysoké davky (dévka je v daném
bodé vyssi nez prumérna davka pro vSechny body v této vzdélenosti), zkousi automaticky
NTO snizit takovou davku v dané oblasti za pouziti uzivatelem definované hodnoty priority.
[3] Automaticky NTO je dostupny pro VMAT optimalizaci anebo IMRT optimalizaci s PO
algoritmem. [5]

MRDC

Multi-Resolution Dose Calculation algoritmus (MRDC) umoznuje rychly odhad davky béhem
PO algoritmu, jehoz je soucasti. Vysoka rychlost algoritmu MRDC umoziiuje optimalizacnimu
algoritmu provadét béhem kazdé iterace vypocet davky. Diky tomu je mozné ménit optimalizacni
cile, pokud je napt. pribéh kiivky DVH neoptimalni.
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OBRAZEK 1.5: Ukdzka Normal Tissue Objective v Eclipse. Prvni parametr Priority urcuje dileZitost
NTO, druhy Distance from Target Border je oblast, v niz musi byt NTO konstantni. Start Dose
znadi relativni droven davky na hranici PTV a naopak End Dose definuje relativni troven davky v
nejvzdalenéjsi oblasti od PTV. Nakonec Fall-off urcujici strmost kfivky. [3]

1.2.3 Analyticky anizotropni algoritmus (AAA)

Analyticky anizotropni algoritmus je implementovan do systému pro vypocet davek ve fotonovych
beamletech. Byl vyvinut pro zlepseni presnosti vypoctu davky, zejména v heterogennich médiich.
Depozice celkové davky se vypocte jako superpozice od dvou fotonovych zdroju (primérnich
a sekundérnich) a zdroje kontaminac¢nich elektront pro kazdy paprsek. Implementace AAA je
rozdélena na konfiguracni ¢ast a ¢ast vypoctu davky. [28]

Konfiguracni ¢ast popisuje parametry nutné pro vypocet davky, kdy je potfeba namodelovat
zdroje zafeni. Prvnim zdrojem je primarni zdroj fotonti, ktery vzniké pii interakei elektronového
paprsku dopadajiciho na tercik. Tento zdroj je vypocten pomoci metody Monte-Carlo. Druhym
zdrojem fotont jsou mysleny rozptylené fotony, které vznikaji interakci primarnich fotont v
homogenizac¢nim filtru, primarnich a sekundarnich clonach urychlovace. Tento zdroj je myslen
jako virtualni s konecnou sitkou umisténou ve spodni ¢asti homogenizacniho filtru. Modeluje
se jako konvoluce primarni fluence a Gaussova rozdéleni. Treti zdroj modeluje kontaminacni
elektrony, které vznikly zejména Comptonovym rozptylem v hlavici urychlovace a ve vzduchu.

Pro vypocet davky se klinicky paprsek rozdéli na malé paprsky (beamlety) a objem téla
pacienta se rozdélni na 3D matici voxell. Kazdy vypocetni voxel je spojen se stfedni elektronovou
hustotou, kterd se vypocitava z CT snimkt pacienta podle uzivatelem definované kalibracni
krivky. [28]

U algoritmu AAA se davka vypocitava z absorbované energie zareni. Absorbovanou energii
v libovolném bodé pacienta ziskame superpozici jednotlivych energetickych piispévki zdroji
zafeni (primarni, sekundarni fotony a elektronové kontaminace) ze vech jednotlivych beamleti.
Koneénym krokem je prevedeni distribuce absorbované energie na davku. K prevedeni energie na
dévku je misto hustoty hmoty pouzita hustota elektronu. [5] Vyslednd dévka je urcena

D=c. p. P water (1.1)
p

kde ¢ je konverzni faktor z J/m?3 na Gy. [5]



1.3 RapidPlan

Pldnovaci systém Eclipse (Varian Medical Systems, Palo Alto, CA, USA) se vyuziva pro planovani
1é¢by zhoubnych i nezhoubnych nadoru. Eclipse TPS se skldda z mnoha aplikaci, které jsou pouzity
v raznych fazich planovani 1é¢by. Jednou z nich je Selection slouzici k importu pacientskych
snimku, Contouring pro konturovani nadorovych objemt, OARs a jinych pomocnych struktur,
dalsi pak External Beam Planning poskytujici nastroje pro samotné planovani a Plan
Evaluation potirebné k vyhodnoceni dokonc¢enych plani.

Program RapidPlan je soucasti planovaciho systému Eclipse od firmy Varian. Ma za cil
zlepsit kvalitu planu a efektivitu na radioterapeutickém oddéleni. [30]

Planovani zalozené na modelech se déli do dvou kategorii: atlas-based metody a statistické
modelovani. Metody zalozené na atlasu obsahujici databéazi existujicich plant, kdy model vybere
ten nejpodobnéjsi plan tomu nasemu a vezme ho jako zdklad pro optimalizaci. [18] RapidPlan je
jednou z metod statistického modelovani vyuzivajici model zalozeny na databazi predchozich
klinickych plant. Vyhodou je, ze knihovny lze sdilet mezi jednotlivymi pracovisti. [12] Knihovny
obsahuji mnozstvi vysoce kvalitnich klinicky schvalenych plant, diky kterym se model uc¢i. Béhem
planovani model poskytuje odhady dosazitelnych DVH kritérii pro OAR s optimaliza¢nimi cili,
které lze pouzit jako vychozi bod pro nasledné planovani, a tim zefektivnit proces planovani.
[29] K predikci DVH model hledd podobnost v konturdch a zavisi na kvalité plant pouzitych v
modelu. Nevyhodou pii vyuziti modelu DVH je fakt, Ze nejsou v tomto pristupu brany v dvahu
nezakonturované tkané. [18]

WUSTL Head & Neck Mod
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OBRAZEK 1.6: Nalevo kontrola pfifazeni struktur a ddvky pro cilové objemy, napravo prisvitné
oblasti jsou vygenerované DVH odhady pro OAR, prerusovanou kfivkou (line objectives), Sipkami
optimalizac¢ni cile a plnou ¢arou jsou znazornény DVH krivky pro plan.

1.3.1 Optimalizace planu s vyuzitim odhadu DVH a cilti z modelu

Pted pouzitim modelu se musi v aplikaci Fzxternal Beam Planning vytvorit novy plan, pridat pole
a nadefinovat hodnoty pro zamyslenou davku. V zalozce Calculation Models se zvoli DVH
Estimation Algorithm jako typ vypoc¢tu pro odhad DVH, a v ptripadé vypocétu pro IMRT a
VMAT optimalizaci PO (Photon Optimization) algoritmus. Déle se v zalozce Planning zvoli
Optimization — Optimize. Vybere se zalozka Estimate DVH, kde si uzivatel zvoli dany
model RP.

Model RP automaticky pritadi struktury vyznacené v planu ke strukturam v modelu, ale je
potieba to zkontrolovat. Poté, co budou vygenerovany odhady DVH a jejich cile, nebude mozné je
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upravovat. U cilovych objemi se vyplni hodnota davky. Vygenerované cile optimalizace a odhady
DVH se zobrazi napravo v optimaliza¢nim okné viz Obr.1.6. Odhadovany DVH rozsah je pak
mozno pouzit jako pomoc pii vyhodnocovani planu a porovnat ho se skutecnym DVH planu.[4]

Plan Structure ID Mode! Structure ID Status
B &= Brain Inside threshold values Max Value
HEE Brainstem Inside threshold values

oral cavity Oral Cavity @ oOutside threshold values

parotis left Parotid Inside threshold values 90 Percentile Value

parotis right Parotid Inside threshold values

B spinaico Cord @ Outside threshold values |

Median Value

B spinaicord + 05 Cord @ Outside threshold values
10 Percentile Value

Min Value

Inside threshold values
¥ Qutside threshold values

OBRAZEK 1.7: Ptiklad Estimation Statistics zobrazeny pro strukturu (dutina tstn{), vpravo
je legenda ke statistice. Zelend ikona znaci, ze statistiky jsou v mezich prahovych hodnot a zluta
ikona, zZe statistiky jsou mimo prahové hodnoty.

Pokud statistiky odhadu prekracuji prahové hodnoty, otevie se okno Estimation statistics
viz Obr.1.7. Okno ukazuje statistiku odhadu pro kazdou ze struktur, pro niz byl odhad DVH
vytvoren. V pripadeé, Ze se statistiky odhadu vchazi mezi prahové hodnoty, dialogové okno se
automaticky neotevira. [4]

Statistika odhadu, kterd prekracuje prahové hodnoty, znaci, ze odhad mize byt méné spolehlivy
nez je obvyklé. Toto muze také znacit skutecnost, ze se vyskytla chyba v prifazovani struktur,
geometrie pole je odlisna od té, ktera byla pouzita v tréninkovych planech nebo je snaha pouzit
model, ktery neni vhodny pro daného pacienta. K napravé se mtuze kupiikladu zkontrolovat a
upravit nastaveni geometrie pole, zkontrolovat, zda jsou spravné pritazené vsechny struktury ¢i
zda neni problém ve strukture samotné.

Pro kazdou strukturu ukazuje krabicovy graf (v zavislosti na zvolené struktute) nésledujici:

e Objem OAR.

e Procento prekryvu objemu OAR a cilu.
e Cilovy objem.

e Procento OAR mimo pole.

e Skore pro hlavni ¢ast OAR.

Po vytvoreni planu a néasledné optimalizaci musi dojit k vypoctu davkové distribuce plno-
hodnotnym algoritmem (napf. AAA ¢ Acuros), jelikoz béhem optimalizace se pocita davka
jednodussim algoritmem, je to dédno tim, ze optimalizace nebere v tivahu vlastnosti MLC (u
IMRT). Déle se kontroluje, zda je dany plan klinicky prijatelny. Pokud tomu tak neni, cile
optimalizace se mohou modifikovat (pripadné priddvat) v seznamu struktur.

1.3.2 Cile optimalizace

Vygenerovani cili optimalizace, které se vyuzivaji k omezeni dédvky v dané strukture, se docili
nékolika zptisoby. Prvnim z nich je upper and lower dose-volume objectives, upper objective
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definuje maximalni ddvku, kterou musi struktura obdrzet (naptiklad nejvyse 1% objemu struktury
obdrzi davku vétsi nez 56 Gy). [20] Lower objective definuje minimélni davku, kterou musi
struktura obdrzet (napriklad nejméné 95% objemu struktury obdrzi alespon 95% z predepsané
dévky). [20]

Optimaliza¢ni cil se muze zadat pomoci mean dose definujici stfedni davku, kterd by neméla
byt u struktury prekocena. Je definovana v Gy a neni dana pro urcité procento objemu. Je mozné
pouzit vice cili stfednich davek na jednu strukturu. [5]

Jednim z dalsich je generalizovana ekvivalelni uniformni davka gEUD (generalized
Equivalent Uniform Dose) predstavujici homogenni dédvkovou distribuci, jejiz biologicky ucinek
je ekvivalenti G¢inku pfi dané nehomogenni distribuci. P¥i pouziti gEUD je nutné definovat
biologicky parametr a, coz je tkanové specificky parametr, ktery popisuje objemovy efekt gEUD.
Jinak feceno, hodnota a definuje, na kterou ¢ast kiivky DVH se optimalizace zaméruje. Hodnota
a je zaporna pro cilové objemy a kladna pro OAR. Rozsah je -40 az +40. Pfi pouziti zapornych
hodnot se optimalizace zaméruje na oblast nizkych dévek, pti kladnych hodnotach na vyssi davky
a snazi se tak snizit maximalni davku. Je-li parametr roven 1, cilem optimalizace je stfedni davka
ve struktufre. [5]

Posledni moznosti je pak line objectives preferujici PTV ¢i OAR. Cil je zaloZeny na odhadu
DVH a nachézi se na spodni hranici rozsahu odhadu DVH. Pokud se OAR prekryva s PTV, ale je
zvoleno preferovani OAR, pak se nic nedéje a cil je na spodnim odhadu. V pripadé preferujiciho
PTV prejde na nejvyssi upper objective cile. [5] [20]

Stejné jako upper, lower objectives a mean dose je i gEUD v optimaliza¢nim dialogovém okné

vizualizovana viz Obr.1.8.
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OBRAZEK 1.8: Vyobrazené optimaliza¢ni cile v dialogovém okné véetné DVH kiivky.

Pro vSechny optimalizac¢ni cile musi byt definovana i priorita. Musi mit nenulovou hodnotu,
aby ovlivnila optimalizaci. Cim nizsf hodnota priority, tim mensi bude mit pozadavek vliv. V
ptipadé VMAT dochézi ke specidlnimu zpracovavani pro dolni cile ve 100% a horni cile v 0%. [5]

11



1.4 Modely odhadu DVH pro RapidPlan

Modely DVH reflektuji klinickou praxi pracovisté, kde tento model vznikl. Model vyuziva znalosti z
existujicich plant. Generuje rozsah DVH pro OAR, ktery znazornuje, kde se skutecnd DVH kiivka
bude nachézet. Nékteré cile jsou vsak pevné dané. Systém Eclipse nabizi preddefinované modely
od Varian, je vSak mozno modely vytvaret vlastni a nésledné je sdilet. Pokud pracovisté chce
modely Varian pouzivat v klinické praxi je nutné tyto modely ovétit a zjistit, zda optimalizacni
cile odpovidaji mistnim predpisum. Nelze je jiz trénovat ¢i upravovat. [5]

Pouziva-li se model na plan, model zohledniuje geometrii pole a predpis davky pro konkrétniho
pacienta. Vygenerované cile se mohou déle upravovat, pokud s nimi uzivatel neni spokojen. [5]

V pripadé vytvareni nového modelu jsou nutné tii zakladni kroky: vytvoreni setu, trénovani a
validace modelu.

1.4.1 Vytvoreni setu

Nejprve je nutno urcit, pro jaké druhy plani bude model odhadu DVH vyuzit a v ndvaznosti
na to do sady modelovych plani zaradit obdobné plany. Je-li vytvaren obecny model pro siroké
spektrum pacienttl, do sady modelovych planu je vhodné zaradit Siroké spektrum plani. Je-li
vytvaren specifictéjsi model pro specifické pacienty, do sady modelovych planu je mozné zaradit
uzsi rozsah planu. [5] V souvislosti s anatomii konkrétniho pacienta je nutno zohlednit:

Velikost OAR.

Umisténi OAR ve vztahu k jingym OAR (zda-li se prekryvaji).

Velikost cile.

Vzajemnou pozici cile a OAR. [5]

Napriklad, je-li zamysleno uziti modelu pro pacienty se vSemi druhy objemu mocového méchyte
(plny, z poloviny plny, prazdny), je nutné zaradit vSechny tyto druhy objemu do sady modelovych
plant. Pro specifickou skupinu pacientt (napf. pouze s plnym méchyfem) je pak mozné zaradit
do sady modelovych planu uzsi rozsah. [5]

Dale je nutné zohlednit nasledujici vlastnosti planu ve vztahu k nastaveni pole a predpisu
dévky, a sice:

o Techniku lécby (VMAT, IMRT nebo oboji).

o Umisténi pole (do jaké miry jsou OAR umistény uvnitt nebo vné takového pole).

e Nekoplanarni a koplanarni pole.

o Sméfovani pole (thel vstupu).

e Rizné orientace pacienta.

o Predpis davky.

o Frakcionace davky.

o Pouziti algoritmu pro vypocet davky a jeho verzi. [5]

Vzdy je tifeba zohlednit, jak velké mnozstvi odliSnosti bude do modelu zarazeno. V pripadé
vyssiho pocétu odlisnosti je nutné zaradit i vétsi mnozstvi lécebnych plani. Je-li do sady modelovych

plant zarazeno velké mnozstvi odlisnosti, avSsak zaroven s tim neni nahrdno dostatecné mnozstvi
12



lé¢ebnych plant, model nebude fungovat spravnym zptisobem. Model s vice zarazenymi odliSnostmi
bude obecnéjsi a bude jej mozné vyuzit pro Sirsi spektrum pacientii. Pii vytvareni specifi¢téjsiho
modelu s mensim mnozstvim odliSnosti je nicméné nutné, aby jeho funkce nebyly prilis zazeny,
jinak totiz takovy model bude fungovat spravné pouze v pripadé, ze bude aplikovan na ptipady
velmi podobné pripadim uzitym v tréninkovych planech. [5]

Pri vybirdni vhodnych plant k zarazeni do modelu je tak vzdy nutné:

e Pouzivat schvalené a klinicky akceptovatelné plany s optimalnim pokrytim cile a Setfenim
OAR, model totiz muze dosahovat pouze tak dobrych vysledku, jakych bylo dosazeno v
tréninkovych planech.

o Pouzivat takové plany, které naplnuji cil 1é¢by konkrétniho modelu.

e Pouzivat plany majici vysokou kvalitu, model totiz vybira stfedni hodnoty vétsiny trénin-
kovych plant, nikoli nejlepsiho planu. [5]

1.4.2 Trénovani modelu

K trénovani modelu je nutné zaradit alespon 20-25 pacientskych planu pti vytvareni specifického
modelu, u obecného pak 50-100. Pro spravné generovani odhadi DVH pro OAR je potfebné, aby
v modelu bylo zatrazeno alespon 20 prikladu takového OAR, ledaze by se jednalo o strukturu k
niz se vztahuji pouze fixni optimaliza¢ni cile. [5]

Nutné je zarazovat unikatni plany, nikoliv nékolik kopii jednoho planu. Ne vsechny plany
musi nutné obsahovat vsechny struktury obsazeny v modelu. Pocet cilii v tréninkovych planech
nemusi byt stejny jako v modelu. Cile planovani musi byt konzistentni v celé sadé plant, aby se
zabranilo kompromistim mezi rozlicnymi plany. Sméfovani pole muze byt libovolné, jelikoz model
DVH to zohledriuje automaticky. Je mozné pouzivat do jednoho modelu plany s VMAT i IMRT
technikou soucasné. [5]

Béhem trénovani modelu se na data aplikuji statistické techniky, jako je analyza hlavnich
komponent a regresni analyza. Vysledky jsou pak uvedeny ve statistickych tabulkach a grafech,
které jsou k dispozici v DVH Estimation Model Configuration. [5]

Model lze duplikovat a tuto kopii dale trénovat, upravovat a ukldadat. Lze mezi sebou modely
porovnéavat a zjistovat, ktery prindsi lepsi vysledky. Pii duplikaci modelu se vymaze jeho historie
revizi. Jakmile je model publikovan, dalsi modifikace jiz nelze provést, v takovém pripadé je nutné
jeho publikaci zrusSit a modifikovat az nasledovné. Modely poskytované primo od Varian nelze
modifikovat, pouze duplikovat a takto vytvoreny model obsahuje optimaliza¢ni cile a struktury z
puvodniho modelu. [5]

1.4.3 Validace modelu

Poté, co je ukonéen trénink modelu odhadu DVH, je nutné ovéfit vysledky. Uéelem validace
je ovérit, zda muze byt model pouzit k odhadu novych plant v pozadované kvalité. Validace
zahrnuje kontrolu modelem vytvorenych odhadi DVH, optimaliza¢nich vysledkt a davkovou
distribuci. [5]

Pri validaci jsou porovnavany existujici klinické plany a pliny vytvorené prostfednictvim
modelu. Je mozné kopirovat existujici klinicky plan, na tuto kopii aplikovat vytvoreny model a
porovnat, zda a jakym zptsobem se lisi vysledky kopie a puvodniho plénu. [5]

Nejprve se zohlednuje jakym zpusobem odhaduje model plany, které jsou soucédsti tréninkového
setu. A nasledné ovéruje jak vérné dokaze model odhadnout plan pro nové pacienty. V pripadé,
ze je tato schopnost odhadu dobré, znaci to, ze model bude schopen adekvatné odhadnout nové
pacienty. V pripadé, ze model nedokaze dostateénym zptisobem odhadovat plany, které jsou
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zafazeny do tréninkového setu, znamend to, ze model nedokaze dostatecnym zpusobem zachytit
vztah mezi anatomickymi rysy a DVH. Jestlize se vyskytuji v nové odhadnutych planech jisté
mezery, je nutno pridat takové plany, které je zaplni. K validaci by mély byt pouzity plany, které
jsou klinicky pfijatelné, maji optimalni pokryti cile a dostateénou mérou setii OAR. [5]

P1i vybéru plana k validaci je potfeba zhodnotit stejné aspekty jako pti vybéru modelovych
plana viz kapitola 1.4.1. Ma-li byt model pouzit pro velmi specifické pripady, muze byt dostacujici
pocet 20 validac¢nich planti. Pro velmi obecné modely je obvykle nutné vybrat 30-40 a vice plant.
Ve validac¢nich planech by mély byt vSechny struktury, na které ma byt model pouzit. Stejné
tak to plati pro frakcionaci, predpis davky a techniku ozarovani. Ma-li byt pouzivan pro VMAT
plédny, musi byt pomoci VMAT plénu validovéan. [5]

1.4.4 Vybér modelu odhadu DVH pro plan

Pti planovani se pouzivaji pouze ovérené a publikované DVH modely. P1i vybéru modelu DVH
pro plan se zvazuje nasledujici:

e Oblast 1écby musi byt stejna jako ta, pro niz byl model DVH vytvoren, trénovan a ovéren.
o Pocet cilu (jeden cil, vice cili).

o Geometrie pole (véetné poctu poli). Generované DVH odhady zavisi na geometrii pole
nastavené pro plan. V pripadé, ze toto nebude nastaveno spravné, spravné nebudou ani
DVH odhady.

o Geometrie pacienta, velikost, anatomické rysy a diagnéza.

o Konturovani. Struktury jsou konturovany podle stejného klice jako struktury v planu DVH
odhadového modelu.

o Frakcionace (standardni nebo hyperfrakcionovany) a celkova davka.
e Cile optimalizace.

e Metoda dodani.

Pri vytvareni modelu je nutné myslet na to, ze v pripadé vytvoreni a validace modelu, model
RP bude vytvaret plany srovnatelné kvalitni jako byly ty, které byly pouzity k tréninku modelu.
Tento fakt byl prokazén ve studii [24], kde kvalita RP pldanu nepfekonala kvalitu planti pouzitych
pro trénink modelu.
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1.5 Vyzkumy srovnavajici bézné planovani s planovanim pomoci
RapidPlan

Cilem studie [29] bylo zhodnotit zavedeni RP do klinického provozu v dané instituci. I kdyz je
na zacatku implementace casové a financné narocna, plany s optimalizaci RP vykazuji klinicky
prijatelnou kvalitu a zefektiviiuji praci na oddéleni, coz naznacuje, ze pouziti RP je vysoce
efektivnim nastrojem na pracovisti. RP tspésné vytvoril klinicky prijatelny pldn pro témér 90%
pacientt, u kterych byla vhodnd diagnéza. Nevhodnou jsou mysleny napr. naddory prsu nebo
paliace, jelikoz se nele¢i VMAT nebo IMRT technikami, ale 3D CRT nebo hybrid IMRT + 3D
CRT. Pro tyto techniky nejsou modely vytvareny, jelikoz RP modely jsou obvykle z databaze
IMRT nebo VMAT plénii.

Z vyse uvedenych 90% pacientii bylo 40% planu prijatelnych hned po prvni optimalizaci.
Celkovéa doba planovani s RP byla zkrdcena az o 95% ve srovnani s manudlnim pldnovanim (MP).
Kvalita plant byla pfinejmensim srovnatelnd s MP, pokud jde o pokryti PTV a ochranu OAR.

7 c¢lanku vyplyva, ze neexistuje zadna korelace mezi po¢tem plana vyuzitych pro vytvoreni
modelu a jeho tspésnosti.

Dalsi studie [6] se zabyvala vyhodnocenim modeli RP pro 1é¢bu pacientt s karcinomem hlavy
a krku (HNC, Head & Neck Cancer). VSech 83 plant pouzitych k tréninku modeli byly technikou
VMAT, slo o 2 PTV s davkou 69,96 Gy a 54,45 Gy ve 33 frakcich se SIB. Byly vytvoreny dva
modely, s tim rozdilem, ze v prvnim se rozliSovaly ipsi a kontra lateralni priusni zlazy jako dvé
struktury, zatimco v druhém nikoliv. Oba modely byly pouzity na 20 planu (10 z nich bylo
zahrnuto v tréninkovém setu a 10 bylo novych) a ty byly nésledné porovnany s MP. RP vyrazné
zlepsil kvalitu klinického planu, kdy primérné snizil sttedni davku v priusni zldze, v dutiné dstni
a v hrtanu o 2 Gy, o0 5 Gy a o 10 Gy, v uvedeném poradi.

Skutec¢nosti, zda planovani zalozené na modelech je srovnatelné s MP, se zabyvala i studie [26].
Byly vytvoreny tfi modely s plany VMAT u pacientt s karcinomem hlavy a krku. Modely se
rozliSovaly podle Setfeni ruznych OAR (slinné zlazy, polykaci svaly a dutina tstni). Byly pouzity
na dvé skupiny pacientti, prvni z nich byla skupina pacientt nedavno lé¢enych a druha byla
lé¢ena drive, kdy se bral ohled pouze na Setfeni slinnych zlaz. Obecné plati, ze pokud pacientské
plany mély podobnou geometrii tém v modelu, poskytl RP stejné dobrou nebo lepsi kvalitu planu
jako MP. Modely byly vytvoreny pomoci 30 a 60 plani, kvalitou byly srovnatelné.

Do klinické praxe se zavadi novd multikriteridlni optimaliza¢ni (MCO) strategie Trade-Off
(TO, kompromis) kombinujici pouziti s RP. MCO vytvori alternativni plany, pricemz kazdy
z nich uprednostni konkrétni cil pred vSemi ostatnimi a tento cil nemize byt vylepsen, aniz
by nedoslo ke zhorSeni ostatnich. Ackoliv pouziti RP ¢i TO samostatné predstavuje vyhody
oproti klinickym plantum, ve studii [20] se zaméFenim na planovani HNC technikou VMAT bylo
prokazano, ze pouzitim obou optimaliza¢nich metod bude dosazeno jesté lepsiho vysledku, co se
tyce setieni OAR a lepsiho pokryti PTV. Pokud pracovisté nema k dispozici TO, muze vyuzivat
v klinické praxi sdileny RP, ktery byl sestaven z jiz diive optimalizovanych plant. TO je dostupna
v planovacim systému Eclipse ve verzi 15.5.

Pred zavedenim RP do klinického provozu je nezbytné vlastnit ¢i vytvorit modely pro jednotlivé
diagnézy. Od takového modelu chceme, aby byl co nejvice robustni a snizoval ¢as potiebny pro
optimalizaci planu v porovnani s MP. Vytvorenim jakéhosi "supermodelu', pti planovani HNC
se zabyvala studie [9], kterda pouzila pro vytvoreni modelu plany ze t¥i pracovist. Model vznikl
slou¢enim tri knihoven obsahujici 207 pacientskych plant ze vsech skupin v oblasti hlavy a
krku: hltanu (naso, oro, hypo) a hrtanu. Pacietni vybrani do knihovny museli mit primarni
nddor s predpisem 65 Gy, nejvyse mohli mit 3 PTV, dalsi s ddvkou 60 Gy a/nebo 54 Gy. Model
byl validovan na 30 planech, béhem ¢ehoz doslo k vyladéni optimaliza¢nich cili. Nakonec byl
vyzkousen na 40 planech ze ¢tyf pracovist vcéetné pracovisté, které se nepodilelo na sdileni
pacientskych plant, coz dokazalo tispésnost modelu v nezavislém prostredi. Novy model RP
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vygeneroval plany prekonavajici davkové cile pro vSechny pacienty v primérném case 10 minut
jedinou optimalizaci. Setfen{ zdravé tkané se signifikantné zlepsilo oproti manualnimu planovani,
u priusnich z1az 0 4,7 + 2,1 Gy, u michy o 3,3 £ 0,9 Gy a u mozkového kmene o 2,9 + 1,7 Gy.
Pokryti cilovych objemti bylo nepatrné snizeno v porovnani s MP, ale bylo splnéno. Ze studie
tedy vyplyva, ze by supermodel mohl zlepsit kvalitu planovani HNC, efektivitu a konzistentnost
napri¢ radioterapeutickymi centry.

Napriklad pti implementaci RP do provozu u nového centra by se mohlo cerpat ze zkusSenosti
ostatnich center. Jednotliva pracovisté by tak do supermodelu mohla pridavat ojedinélé pripady
a takovy model by pak byl uzite¢ny pii vzacnych piipadech onemocnéni.

Nésledujici studie ve vysledku potvrzuji t¢innost radioterapie RP ve srovnani s manualnim
planovanim.

Vytvorenim KBP modelu s vyuzitim RP pro 1é¢bu glioblastomu (GBM) se zabyvali ve studii
[15], jde o oblast, kde se vyskytuje spousta sériovych (= lokdlnim ozdfenim nad davkovy limit
dochdzi k vaznému poskozeni celého organu) OAR (optické nervy, oéni ¢oc¢ky a mozkovy kmen).
Pracovisté vytvorilo RP model z 82 klinickych plant a byl validovdn na 45 pacientech (21 s
diagnézou GBM, 24 se stejnym frakcionaénim schématem, ale jinym typem nddoru mozku).
Druhé sada pacientt kontrolovala, zda by bylo mozné model pouzit i na jiné diagnoézy nez GBM.
Neexistuje zadny divod, pro¢ by tento model nemél fungovat i u jinych mozkovych nadoriu. Plany
vytvorené modelem vykazovaly lepsi metriku davky PTV v porovnani s manualnimi klinickymi
plany: AD99% = —0,52 + 0,20 Gy, a AD1% = 0,80 £ 0,13 Gy (rozdily se vypoc¢tou jako MP —
RP). Maximélni ddvky OAR byly statisticky podobné, zlepseni bylo s RP u optického aparatu
ADmax = 2,78 + 0,82 Gy. Doba KBP je typicky 7 minut u IMRT a 13 minut u VMAT, oproti
typicky 4 hodinam u MP. KBP tedy predstavuje zlepseni v efektivité planovani, lepsi pokryti
PTV i vetsi Setfeni OAR, bez ohledu na velikost nddoru a timisténi v mozku.

O klinickém vyuziti komeréniho KBP systému RapidPlan u raditerapie prostaty technikou
VMAT se presvédcovali ve studii [27], kterd byla provedena napti¢ 5 pracovisti. Kazdé pracovisté
si vytvarelo sviij model s poctem tréninkovych plant od 20 do 123. V jednom z pracovist byly
lékarem zakonturovany CT fezy dvou pacientl a rozeslany do ostatnich pracovist. Tam na tyto
pacienty byly pouzity modely RP s jedinou optimalizaci a také byly manualné naplanovany.

V porovnani KBP a manudlné optimalizovaného planovani nebyly zjistény zadné signifikantni
odlisnosti v OAR a PTV. V KBP dosahoval rozdil ve velikosti objemu, ktery pokryval 90% a
50% z predepsané davky mezi jednotlivymi pracovisti 5, resp. 10%. Bylo zjisténo, Ze pokud do
tréninkového setu byly pouzity plany s velkymi rozdily, stacilo jich mensi mnozstvi (20). Pro
sdileni KBP modeli je potrebné zjistit, zda dana pracovisté sdileji podobné davkové smérnice.

Ve vyse zminéném c¢lanku jsme se presvédcili, ze KBP pro rakovinu prostaty lze efektivné
implementovat do klinické praxe. Jednou z dalsich rakovin v oblasti panve je rakovina délozniho
¢ipku, kterou se zabyvala studie [13] a to véetné rakoviny prostaty. Pro model na rakovinu prostaty
byly vytvoreny dva RP modely pomoci 40 IMRT plant. Pro model na rakovinu délozniho ¢ipku
bylo pouzito 37 VMAT plani. Kazdy z modelt byl pouzit na vygenerovani 10 plant nevyuzitych k
tréninku modelu. Bylo provedeno porovnani MP a RP plant, zda neni potfeba upravit parametry
modelu. Parametry modelu byly upravovany, dokud se kvalita plani nezacala blizit kvalité
manualnich pland vytvorenych zkusenymi planovaci. Pokryti PTV bylo mirné snizeno, tudiz byly
PTV parametry upraveny tak, aby doslo ke zlepseni pokryti. Davky pro OAR byly u RapidPlan i
klinickych plani srovnatelné. Manudlni opravy klicovych optimalizacnich ciltt umoznily vytvoreni
klinicky ptijatelnych 1é¢ebnych plant bez nutnosti dalsiho zasahu planovace u 9 z 10 testovacich
pacientii (rakovina prostaty) a u vsech 10 testovacich pacientu (rakovina délozniho ¢ipku).

Vyssi davky radiace do srdce jsou spojeny s obecné velmi malou mérou preziti radioterapeu-
tickych pacientt v pfipadech tfeti faze rakoviny plic. Ve studii [11] bylo snahou vytvorit KBP
néastroj k omezeni ddvky do srdce pri vytvareni VMAT lééebnych plant pro pacienty léc¢ené
dévkou 60 Gy ve 30 frakcich. VMAT optimalizované plany na redukci davky do téchto substruktur
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a celého srdce byly pouzity na dva RapidPlan modely, jeden za pouziti klinickych plani bez
optimalizace a druhy vytvoreny za pouziti planu optimalizovanych za tcelem vétsiho Setieni
srdce. Oba modely byly testovany na externi skupiné pacientii. A oba vytvorily co do cilového
pokryti a davky do OAR klinicky prijatelné plany. V porovnani s diive vytvorenymi plany, které
byly optimalizovany na Setfeni srdce, RP plany Setfici srdce ukdzaly vyznamné snizeni stfedni
davky do jicnu a plic, zatimco vykazovaly stejné ¢i lepsi vysledky davky do srdce. P¥i porovnani
téchto dvou modelt, RP model Setiici srdce vykazal nizsi stiedni a maximélni davku do srdce.

Planovani u stereotaktické radioterapie patere narocné a rozdilné zkusenosti planovace muzou
mit za ndsledek nesrovnalosti v kvalité plani. Prace [8] analyzuje KBP s tim ucelem, zda muze
byt efektivnim néstrojem pfi zlepsovani kvality plani a efektivity pii stereotaxi v okoli patere. K
tréninku RP modelu bylo vybrdano 38 plant a byl validovan na dalsich 10 pacientech. Téchto 10
plant bylo vytvoreno i manudlné a porovnano s RP. Ve snaze vyzkouset robustnost softwaru
byly vytvoreny dalsi dva modely, u kterych byly zamérné pouzity plany s nekonzistentnim
konturovanim. Pouzitim vSech 3 modelt byly vygenerovany plany, které splnovaly cile davky
pro OAR - micha, micha PRV (Planning Organ At Risk Volume; OAR + bezpecnostni lem,
napr. 0,5 cm) a jicen - bez nutnosti zdsahu uzivatele. Pokryti cile a Setfeni OAR bylo lepsi nebo
srovnatelné s MP vytvorenymi expertem planovacem. Proces MP nicméné vyzadoval 1-1,5 hodiny
casu, zatimco modelem generované plany vyzadovaly 10-15 min, navic s minimalnim zdsahem
planovace.

Cilem studie [32] bylo implementovat do provozu planovani zalozené na modelech pro stereo-
taktickou radioterapii v okoli patefe. K dosazeni cile studie byl vytvofen KBP model, ktery byl
aplikovan na 22 pacientt. Pivodni a KBP plany byly porovnany prostrednictvim jejich protoko-
lové shody, indexu shody cilového objemu a gradientového indexu, davky do kritickych struktur
a davek do okolnich normaélnich tkédni. Model KBP vygeneroval hned pii prvni optimalizaci
plany splnujici vSechny cile protokolu. Objem PTV, ktery ma obrzet predepsanou davku se u
KBP prumérné zvétsil o 5% v porovnani s MP. Zasazeni okolni normdlni tkdné vysokou dévkou
nevykézalo zddné vyznamné rozdily ve srovnani s manudlnim planovanim. Bylo také zjisténo, ze
plany zalozené na znalostech jsou vyrazné konzistentnéjsi napr. v pokryti cile.

Mnoho studii ukézalo, ze RP model vytvaii srovnatelné ne-li lepsi plany ve srovnani s MP. Tato
studie [7] se ale zabyvala tim, zda by bylo mozné vylepsit vykonnost RP iterativnim procesem
uceni tj. zda by bylo mozné pouzit modelem vytvorené plany jako vstup pro preskoleni modelu a
dosazeni lepsich vysledkid. Bylo pouzito 83 pacientd s HNC pro vyskoleni modelu RP1, ktery
nasledné tyto pldny vzal a vygeneroval plany nové. Ty pak byly pouzity pro vyskoleni nového
modelu RP2. Oba modely byly validovany na skupiné 20 pacient. RP2 model predstavil zlepseni
ve srovnani s RP1. Prumérné davky v RP2 do paralelnich OAR se snizily, zatimco D1% do
sériovych se zvysilo (ne signifikantné).

Zajimavosti je ¢lanek [10], ktery popisuje snahu zavést optimaliza¢ni metody zalozené na
modelech na pracovisti permanentni low-dose brachyterapie, kterd vyzaduje obzvlast dovednosti a
zkusenosti planovace, jelikoz se planuje béhem toho, kdy je pacient v celkové anestezii. Planovani
tedy musi probéhnout v co nejkratsim case. Model KBP se skladal z 5 vysoce kvalitnich planu
a byl pouzit na 20 pacientti s jedinou optimalizaci, ktera trvala méné nez minutu. Vysledky
ukazaly, ze navrhovanad metoda generuje plany, které jsou rovnocenné soucasné klinické praxi a ze
predikce davek je hnaci silou optimalizace pro dosazeni vysoce kvalitnich 1é¢ebnych planu. A to
by mohlo potencialné zkratit dobu na opera¢nim séale a dobu, po kterou je pacient pod anestezii.

RapidPlan ukazuje, ze komercéni model planovani zalozeny na znalostech lze implementovat
do celé tady lécebnych pracovist a radioterapeutickych center. V literatuie existuje mnoho
studii, které prokazaly, ze RapidPlan lze i¢inné vyuzit ke snizeni davek u rizikovych organi. V
soucasnosti (rok 2022) je vSak jedinym komeréné dostupnym programem pro planovani zalozenych
na znalostech.
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Kapitola 2

Metody

2.1 Manualni planovani v Eclipse

V bakalarské praci jsem méla za kol vytvorit klinicky prijatelny ozafovaci plan pro pacienta
technikou VMAT v systému Eclipse (verze 15.1). K dispozici mi byly jiz zakonturované CT fezy
pacienta se tfemi nddorovymi lozisky v oblasti hlavy a krku viz Obr.2.1. Obrys téla je vytvoren
v systému Eclipse automaticky, kosti a rizikové organy jsou konturovany manualné, stejné jako
jsou zakresleny cilové objemy. [19]

OBRAZEK 2.1: Frontdlni fez pacientem s cilovymi objemy PTV 70, PTV 60, PTV 50 zakonturované
cervenou, ruzovou a lososovou barvou.

Jako prvni jsem si v TPS zvolila:

e techniku ozarovani - VMAT

e pocet kyvi - 2 s kolimatory natoc¢enymi na 30°a 330°
e energii fotonového zatreni - 6 MV

o frakcionaci - 2,12 Gy/fr pro PTV 70

e pocet frakei - 33

e celkovou davku 69,96 Gy predepsanou do PTV 70, pro ostatni uvadim predpis nize
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e normalizace planu - zadn4, to znamena, ze davkova distribuce se nevztahuje k zadnému
bodu v planu. Hodnoty absolutnich davek jsou prevzaty primo z optimalizace.

U poli se zadava jejich vaha, ta se ménila v zavislosti na optimalizaci, kone¢né hodnoty jsou na
Obr.2.2. Jako ozatovaci pristroj byl zvolen linedrni urychlova¢ TB_Motol typ Varian TrueBeam,
ktery vyuzivaji ve Fakultni nemocnici Motol.

. . . . - Coll Rtn Couch Rtn
Field ID Technigue Machine/Energy : Field Weight [deg] [deq]
Field 1 ARC-| TB_Motol - 58X VAT 1101 Varian |IEC 131.0 CW 179.0 30.0 0.0
Field 2 ARC-| TB_Motol - 63 VMAT 1.220 Varian |IEC 179.0 CCW 181.0 330.0 0.0

OBRAZEK 2.2: Informace o nastaveni poli.

OAR Diean Dmax Poznamka
Mozek (brain) X 68
Mozkovy kmen .. .. .
< .
(brainstem) X 54 Cely objem Dyax < 54 Gy (5 % riziko myelopatie)
Jicen (esophagus) 30 X
Hrtan (larynx) 30 X

QUANTEC: Dyean < 26 Gy, nejm. 50 % jedné pifusni

Priusni zlaza L, P zlazy méné nez 30 Gy; QUANTEC: Dpean < 25 Gy

(parotid gland) 26 * (20 % riziko snizeni fce obou parot. na méné nez 25 %
puvodni funkce). Obé idedlné Dyyean do 20 Gy.
Stitna zliza A0 <
(thyroid gland)
Dutina tstni PR
30 X Dutina tstni mimo PTV: Dyean < 40 Gy.

(oral cavity)

Micha « 15 QUANTEC: Dpax < 45 Gy (1 % max 50 Gy);
(spinal cord) QUANTEC: Dpax < 50 Gy (0,2 % riziko myelopatie).

TABULKA 2.1: Ddvkové limitni parametry pro rizikové orgdny (pii normofrakcionované RT). [19]

Dévkové limity pro OAR jsem brala z mistnich radiologickych standardi pro radioterapii
nadoru hlavy a krku ve Fakultni Thomayerové nemocnici (platnost od 1. 7. 2021) v Praze viz
Tab.2.1. V tabulce jsou uvedeny ty OAR, které pro mé byly dilezité, jelikoz napriklad zasahovaly
do PTV.

Cilem pri tvorbé ozarovaciho planu byla radikalni terapie, tzn. za tcelem vyléceni pacienta.
Predepsané davky byly pro tfi PTV zahrnujici techniku SIB viz Tab.2.2 ze stejného dokumentu
jako pro OAR.

DRUH RT SCHEMA DAVKA RT

PTV__high 69,96 Gy/33 fr/2,12 Gy/d
Radikalni IMRT/VMAT 3 SIB  PTV_mid 61,05 Gy/33 fr/1,85 Gy/d
PTV_low 54,12 Gy/33 fr/1,64 Gy/d

TABULKA 2.2: Predpis ddvek RT. [19]

Kritéria pro pokryti PTV davkou jsem cerpala z ICRU 50 [16] a ICRU 83 [17]. Hodnotici
kritéria z doporuceni ICRU pro pokryti PTV jsou takova, ze nejméné 98% objemu PTV musi
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obdrzet alespont 95% z predepsané davky a nejvyse 2% objemu PTV mohou obdrzet maximélné
107% z predepsané davky.
Cilem plénovani v metodice pro Fakultni Thomayerovu nemocnici je pokryti > 95 % objemu
PTV > 95% z predepsané davky, s tim, Ze maximalni davka je do 107% z predepsané davky. [19]
V zalozce Calculation Models viz Obr.2.3 jsem zvolila DVH Estimation Algorithm

(verze 15.6.03) jako typ vypoctu pro odhad DVH, a v pfipadé vipoétu VMAT optimalizace PO
15.1.51 (Photon Optimizer). Pro vypocet davky jsem vyuzivala algoritmus AAA 15.6.03.

Fie Eat View et Panning Tools Window
S@ 60K ANQQAN @ EMx JE[20]m w4 Q2o]m [« oor 7 +max ®OOL Lk EDL
s ( o 20 bty (P )

N

0% cochlea right "
@9 constrictor
 c1vso
® cveo
08 avo
09 Dose 54(Gy)
@O esophagus
9 Edternal
OB eyeleft
09 eyeright
® 6V
2O Laynx
99 Laym-pTv70
9 lens left
B lens right
 Lung L
O wngR
B optic nerv left
B optic nerv right
2 oral cavity
¥9 parotidal-PTvall

Fields | Dose | L1 Field Alignments | ] Plan Objectives Optimization Objectives | Dose Statistics | Refer

Paints | Calculation Models | plan Sum

Use Default Models

Volume D AAA 15603 oK
Clear All Selections AAAT5603 No configured beam data (T8_Motol 6X PORTALDOSE) ; o= e s
OVH Estimation Algorithm [15603] | OK DVH Estimation Algorithm (Version 15.603) Edit
VO_15.1.51
PGO_15.1.51
P0_15.151 T

P0_15603 JNo configured be:

s algorithm available (15.6.03)
ata (T8_Motol 6X)

OBRAZEK 2.3: Ukézka prostfedi External Beam Planning.

Nasledné jsem se presunula k optimalizaci v zdlozce Planning — Optimization — Op-
timize, kde jsem postupné zadavala davkové limity na zakonturované organy. Ukazka tohoto
prostiedi je na Obr.2.4.

ANd o/ ud =k ¢

A

Upper
Lower
Lower
Mean
PTV60
Upper
Lower
Lower
Mean
PTVT0
Upper
Lower
Lower
Mean
BODY-PTVa 227283
Upper 00 x -

* ..e»«:.
1000 2000 3000 4000 5
Mean

Dose [Gy] z ! 10.00 cm)

Brain
Plan Objectives

voper 7727 Gy

brain stem 7727 Gy

69.02 Gy

51.92 Gy

MU

Start VMAT Optimizatior

OBRAZEK 2.4: Ukézka prostiedi optimalizace.
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Po zadani cila optimalizace jsem zaskrtla Automatic Intermediate Dose a spustila opti-
malizaci Start VMAT Optimization. To znamend, ze po provedeni optimalizace se vypocte
mezidavka, kterd muze slouzit jako voditko k pripadné dalsi optimalizaci. Pro vypocteni konecné
davkové distribuce jsem se vratila zpét do External Beam Planning — Planning — Dose
Calculation — Calculate Volume.

Pokud jsem nebyla spokojena s vysledkem davkové distribuce, vratila jsem se a meénila
optimalizacni cile, spoustéla optimalizaci a znovu vypocetla ddvkovou distribuci. Tento krok
jsem provadéla do té doby, dokud nebyla distribuce klinicky prijatelna. Dalsi optimalizace jsem
nespoustéla od zacdtku, ale zvolila jsem pokracovat v predchozi optimalizaci (Continue the
previous optimization).

2.1.1 Cile optimalizace

Cile optimalizace pro manualni planovani jsou v Tab.2.3. Zaroven jsem vyuzivala implementované
funkce NTO, kterou jsem zvolila jako automatickou.

Na Obr.2.5 jsou ukazky frontalnich fezi pacientem se zakonturovanymi strukturami. U
pacienta vétsina kritickych orgdna zasahovala do cilovych struktur. Z toho divodu jsem vytvarela
pomocné struktury v Contouring pomoci operatorti, kde jsem odecitala PTV od OAR. Tyto
nové struktury jsem pouzivala ke kontrole a zejména k vétsimu durazu na nizsi davku.

Mozek ani mozkovy kmen nepattily mezi ty OAR, do kterych by zasahovaly cilové objemy.
Nebyl u nich problém splnit davkové limity, ale zaradila jsem je mezi zadjmové objemy kvuli
porovnavani s plany pomoci RP, jelikoz optimalizac¢ni cile pro tyto dva organy byly zadané u
vsech modeli. Jicen se s zadnymi cilovymi objemy neprolinal, avsak byl obklopen PTV 50.

OBRAZEK 2.5: Frontdlni fezy pacienta se zakonturovanymi OAR; nalevo hrtan, pfiusni Zlazy a
mozek zakonturované zelenou, modrou a hnédou barvou; napravo micha a jicen zakonturované
svétle modrou a zlutou barvou.

Hrtan byl zasazen PTV 70. Stitna zldza se prolinala se viemi naddorovymi objemy obzvlast s
PTV 50. Do obou priusnich zlaz zasahovaly cilové objemy PTV 70 a PTV 60. Do dutiny dstni a
michy nezasahovaly zadné cilové objemy.
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STRUKTURA TYP OBJEM [%)] DAVKA [Gy] PRIORITA

Upper 0 70,20 130

Lower 100 69,80 150

PTV 70 Lower 98 68,60 120
Mean 69,96 100

Upper 0 61,30 130

Lower 100 60,20 150

PTV 60 Lower 98 58,20 120
Mean 59,40 100

Upper 0 54,60 130

Lower 100 54,20 150

PTV 50 Lower 98 53,00 120
Mean 54,12 100

Mozek Upper 0 50,00 80
Mozkovy kmen Upper 0 40,00 90
Jicen Mean 25,00 80
Upper 0 57,20 90

Upper 2 50,00 80

Hrtan Lower 100 92,70 80
Mean 30,00 100

Priusni zlaza L Mean 24,00 100
s s Upper 50 28,00 90
Priusni zlaza P Moan 26.00 70
Srn s w1s Upper 0 58,63 80
Stitné zldza Mean 39.00 100
e Upper 0 42,20 85
Dutina tstni Mean 30,00 90
, Upper 2 44,00 90
Micha Mean 45,00 80

TABULKA 2.3: Optimalizac¢ni cile pfi manudlnim planovanim.

2.2 Vyuziti modulu RapidPlan

Jednim z dalsich cilii této prace bylo srovnat manudlné vytvoreny plan s plany vytvorenymi
pomoci modulu RapidPlan, pficemz jsem pouzila 3 rtizné knihovny. Dvé z nich byly pifimo
implementovany do systému Eclipse a treti jsem meéla vypuj¢enou ze zdravotnického zarizeni
Multiscan s.r.o. Cilem bylo vyzkouset, zda plan pomoci RP bude jiz po prvni optimalizaci klinicky
prijatelny. Optimalizace pro RP i MP probihala ve stejném softwaru.

Vzhledem k tomu, ze by vysledky této prace mohly poslouzit jako inspirace pro pracovisteé,
ktera nové implementuji do své klinické praxe RapidPlan, jsem chtéla zjistit, zda by bylo mozné
na pracovisti vyuzivat model vytvoreny firmou Varian, nebo by bylo lepsi si model zapujcit od
jiného zdravotnického zarizeni. V této Céasti jsem srovnavala uc¢innost RP s MP vytvofenym
planovacem zacatecnikem. Nejde pouze o samotné pouzivani modelu, ale i o jeho vytvoreni. Chci
tedy zjistit, zda by stacilo si model RP od néjakého pracovisté vypujcit ¢i je nutno si ho vytvorit.
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Prevzit model od jiného pracovisté by jisté bylo ¢asové vyhodnéjsi. Vytvoreni (trénink a
validace) modelu muze trvat az nékolik mésicu. [29] Na druhou stranu dalsi modely na pracovisti
[29] trvalo vytvorit jeden tyden nebo méné. V této studii [29] byl prvnim modelem konkrétné
orofaryngealni model. Otazkou je, zda zkrdceni ¢asu ovlivnila predesld zkuSenost, ¢i zda dalsi
modely byly jiz jednodussi.

Zaroven jsem se chtéla presvédcit o tom, zZe zménim-li nékteré optimalizac¢ni cile po prvni
optimalizaci pomoci RP, davkova distribuce se bude zlepsovat. K tomuto jsem si zvolila plan RP
KRK z Multiscan s.r.o.

V druhé casti bych chtéla porovnat MP vytvorené zkusenymi planovaci s planem pomoci
modelu RP, ktery mél nejlepsi pokryti PTV a nejvice chanil OAR.
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2.3 Model WUSTL

Prvni z RP modelt nabizeny firmou Varian je model WUSTL Head & Neck, vznikl ve spolupréci
s Washingtonskou univerzitou v St. Louis v Missouri. V Eclipse je piimo implementovan. Je
urcen pro lécebné plany, kde je cilovy objem v jedné z nasledujicich anatomickych oblasti: dutina
ustni, hltan (oro, naso, hypo), hrtan nebo jiné oblasti hlavy a krku. Model se muze pouZzit na
jeden cilovy objem, dva ¢i tii cile, mize byt vyuzit pfi technikidch SIB a odhaduje DVH na mozek,
mozkovy kmen, horni jicen, hrtan, rty, michu, celisti, stfedni ucho, tstni dutinu, priusni zlazy,

hltan a podcelistni zlazy.

V tabulce 2.5 jsou uvedeny vsechny optimalizac¢ni cile pro tento model. Normal Tissue

Objective je zvoleno jako manudlni, hodnoty parametri NTO jsou v Tab.2.4.

PRIORITA DISTANCE [cm] START DOSE [%]

END DOSE [%)]

FALL-OFF [1/mm]

100 0,20

50

TABULKA 2.4: Parametry NTO pro WUSTL RP. Pod pojmem Distance je mysleno Distance from

Target Border.

STRUKTURA TYP OBJEM [%] DAVKA [Gy] PRIORITA
Upper 0 69,96 0
PTV 70 Upper 0 73,46 120
Lower 100 72,06 125
Upper 0 64,10 120
PTV 60 Upper 0 61,05 0
Lower 100 62,88 125
Upper 0 54,12 0
PTV 50 Upper 0 56,83 120
Lower 100 55,74 125
Upper 0 60,00 80
Mozek Line Gen Gen 30
Upper 1 45,12 35
Mozkovy kmen Upper 0 50,00 130
Line Gen Gen 30
Upper 1 35,39 35
Micha Upper 0 40,00 130
Line Gen Gen 30

TABULKA 2.5: Optimaliza¢ni cile pro WUSTL; Generované (Gen) cile jsou plné automatizované
liniové cile vytvorené modelem RapidPlan WUSTL. Ostatni OAR mély vygenerované optimaliza¢ni

cile Line; jicen, hrtan a dutina dstni s prioritou 40; pfiusni zlazy P a L s prioritou 45.
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2.4 Model CCMB

Druhy z modeli nabizeny firmou Varian je model CCMB Head and Neck, vytvoren ve spolupraci
s centrem CancerCare Manitoba ve Winnipegu v Kanadé. Stejné jako WUSTL je v Eclipse
implementovan. Je urc¢en pro lé¢ebné plany, kde je cil vymezen v jedné z nésledujicich anatomic-
kych oblasti: dutina dstni, hltan, hrtan, slinné zlédzy, nosni dutina, stitna zlaza nebo jiné oblasti
hlavy a krku. Model se muze pouzit na jeden cilovy objem, dva ¢i tfi cile, mlize byt vyuzit pri
technikach SIB a odhaduje DVH na mozek, mozkovy kmen, michu, michu PRV, dolni celist,
dutinu ustni, priusni zlazy a hltanovy svérac.

V tabulce 2.7 jsou uvedeny vsechny optimalizac¢ni cile pro tento model. Normal Tissue
Objective je zvoleno jako manudlni, hodnoty parametri NTO jsou v Tab.2.6.

PRIORITA DISTANCE [cm] START DOSE [%] END DOSE [%)] FALL-OFF [1/mm)]
80 0,20 100 50 0,20

TABULKA 2.6: Parametry NTO pro CCMB RP. Pod pojmem Distance je mysleno Distance from
Target Border.

STRUKTURA TYP OBJEM [%] DAVKA [Gy] PRIORITA
Upper 0 69,96 0
Upper 0 71,36 130
PTV 70 Upper 15 70,66 100
Lower 100 69,96 130
Upper 0 61,05 0
Upper 15 61,66 100
PTV 60 Upper 0 62,27 130
Lower 100 61,05 130
Upper 0 54,12 0
Upper 15 54,66 100
PTV 50 Upper 0 55,74 100
Lower 100 54,12 130
Upper 0 50,37 150
Mozkovy kmen Upper 0 50,00 60
Line Gen Gen 40
Jicen Mean — 40,00 40
Hrtan Mean — 30,00 40
Upper 0 44,07 60
Micha Upper 0 40,00 60
Line Gen Gen 40

TABULKA 2.7: Optimalizacni cile pro CCMB; Generované (Gen) cile jsou plné automatizované
liniové cile vytvorené modelem RapidPlan CCMB. Ostatni OAR mély vygenerované optimaliza¢ni
cile Line; mozek, dutina astni s prioritou 40; priusni zlazy P a L s prioritou 65.
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2.5 Model KRK

Tento model jsem méla vypujceny ze zdravotnického zarizeni Multiscan s.r.o. Pro lepsi orientaci
ho budu oznacovat v textu jako model RP KRK. Optimaliza¢ni cile pro tento model jsou v
Tab.2.8. V tabulce vidime, Ze tento model pocitd pouze se 5 OAR, takze predpokladam, ze
Setfeni ostatni normalni tkdné bude u tohoto modelu nejhorsi. Z dokumentu o tomto modelu
jsem zjistila, Ze je urcen pro plany se tfemi PTV. NTO bylo nastaveno jako automatické.

STRUKTURA TYP OBJEM [%)] DAVKA [Gy] PRIORITA  gEUD a
Upper 0 73,50 200
Upper 5 73,30 100
PTV 70 Lower 100 70,20 205
Lower 98,7 70,00 210
Upper 0 62,70 175
PTV 60 Lower 99,7 59,90 200
Lower 99,5 59,70 205
Upper 0 56,70 175
PTV 50 Lower 99,7 54,40 195
Lower 98,5 54,20 200
Upper 0 48,00 100
Mozek ’
oze Upper gEUD — 40,00 95 2
, Upper 0 46,00 100
Mozkovy kmen ;o BUD — 20,00 80 2
Piiusni zlaza L Mean — 22,00 100
Priiusni zlaza P Mean — 22,00 100
Micha Upper 0 29,00 100

TABULKA 2.8: Optimalizacni cile pro model KRK.
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2.6 Porovnani manualnich plani z jinych pracovist s RP planem

K dispozici jsem méla klinicky prijatelné plany z jinych pracovist (Fakultni nemocnice Ostrava,
Fakultni nemocnice v Motole, Multiscan s.r.o. a Masarykiv onkologicky tstav). Déle je budu
popisovat jako manual (manudlni planovani) 1 - 4, ne nutné ve vyse uvedeném poradi.

Inspirovala jsem se studii [24], kterd srovndvala pramérné zkusené planovace s planem pomoci
RP. RP plan byl vytvofen bez jakéhokoliv lidského zasahu do optimalizace. Cas potfebny pro
tvorbu jednoho RP planu byl pfiblizné 10 minut. Z toho bylo asi 5 minut potieba pro lidsky
vstup, kdy se definovala pole, predepisovala ddvka do PTV, pridélovaly struktury a ¢ekalo se na
vytvoreni odhadu DVH. [24]

Bylo zde i zminéno, zZe pti pouziti RP byla podstatna ¢ast ru¢niho planovaciho ¢asu vynalozend
na pridélovani struktur, jelikoz nékteré nazvy struktur v modelu neodpovidaly tém v klinickém
planu. Standardizace konvenci klinického pojmenovani by mohla pomoci snizit tuto ¢ast casu
manudlni interakce a proces vice automatizovat. [24]
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Kapitola 3

Vysledky

3.1 Manualni planovani v Eclipse

Hodnoty vyslednych davek z manuélniho planovani v danych strukturach jsou v Tab.3.1. Davkovy
limit byl dodrzen u nésledujicich OAR: mozek, mozkovy kmen, jicen a levd piiusni zlaza. V
poznamkach u davkové limitnich parametra je u dutiny ustni napséano, pokud je dutina dstni
mimo PTV, coz v nasem piipadé je, tak miize obdrzet Diyean < 40 Gy, takze taky spliuje davkové
limity.

U hrtanu jsem neméla k dispozici davkovy limit, tak jsem si zvolila stejny jako pro jicen.
V tomto piipadé by limit nebyl dosazen. AvSak v porovnani s ddvkovou distribuci z jinych
pracovist ¢i planu RP je vidét, ze pro hrtan je pravdépodobné limit kolem 40 Gy. Ve studii [20]
uvadi maximalni davkovy limit pro hrtan Dyean = 40 Gy. Podle QUANTEC [23] se jevi jako
rozumné navrhnout Dyean v rozsahu 40 — 45 Gy, pokud hrtan nezasahuje do cilového objemu a
Duax < 63 — 66 Gy v pripadé, ze PTV zasahuje do hrtanu. V tomto pripadé néni davkovy limit
splnén.

Davkovy limit nebyl dodrzen u pravé priusni zlazy, jelikoz do ni hodné zasahovaly cilové
objemy. Klada jsem tedy vétsi diraz na setfeni levé parotidy, aby alespon u jedné parotidy byla
zachovana jeji funkce.

Stitna zldza je z velké ¢asti zasaZena cilovimi objemy a proto mi délalo problém dosdhnout
mensi stfedni davky.

Podle QUANTEC [23] je psano, Ze pokud bude na michu Dy, = 45 Gy, pak riziko myelopatie
(nezdnétlivé onemocnéni michy) je 0,03% a v pripadé Dyax = 50 Gy se riziko zvySuje na 0,2%. V
mém piipadé ani 1% objemu michy neobrdrzi 48 Gy. Zaroven podle MRS [19] je uvedeno, ze 1%
objemu michy muze obdrzet 50 Gy, v mém pripadé 1% objemu obdrzi 47,6 Gy.

Co se tyce pokryti cilovych objemu, tak z Tab.3.2 lze dle kritérii podle ICRU rict, ze PTV
70 bylo v oblasti near minima D98% = 63,6 Gy, ale z doporuceni by mélo obdrzet minimalné
66,5 Gy (D95%), takovou ddvku vSak obdrzelo pouze 90% objemu. V oblasti near-maxima D2%
(max. 74,9 Gy) byla dédvkova disribuce splnéna, 2% objemu PTV 70 obdrzelo 72,5 Gy.

U PTV 60 bylo D98% = 55,65 Gy, ale z predpisu by mélo obdrzet minimalné 58 Gy (D95%),
této davky dosdhlo pouze 91% objemu. Co se tyce D2% (max. 65,3 Gy) obdrzela struktura 66,1
Gy. Dévku nad 65,3 Gy obdrzelo 5%.

V PTV 50 v oblasti D98% byla davka 49,6 Gy, z predpisu méla byt 51,4 Gy (D95%), touto
dévkou bylo pokryto pouze 93% objemu. Near-maximum D2% (max. 57,9 Gy) bylo splnéno, 2%
objemu pokryvala davka 57,1 Gy.

Co se tyce kritérii z Fakultni Thomayerovy nemocnice, nebyly splnény ani u jednoho PTV.
Vzdy piiblizné o 1 Gy byla v 95% objemu mensi davka nez 95%D.
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STRUKTURA MIN. DAVKA [Gy] MAX. DAVKA [Gy] STREDNI DAVKA [Gy]

PTV 70 47,83 75,63 69,34
PTV 60 40,86 70,90 61,12
PTV 50 41,07 64,73 54,22
Mozek 0,32 54,77 4,60
Mozkovy kmen 2,34 44,92 11,51
Jicen 3,20 51,90 24,34
Hrtan 17,80 68,40 32,94
Priusni zlaza leva 7,63 71,16 24,76
Priusni zlaza prava 6,96 72,45 31,51
Stitna zlaza 7,82 69,16 44,98
Dutina ustni 14,33 54,94 30,57
Micha 0,11 49,78 19,37

TABULKA 3.1: Davkova statistika pfi manudlnim planovanim.

Celkove lze Tict, ze dle kritérii danych ICRU a MRS pracovisté je nadorovy objem podzaren a
neobsahuje vyrazné hotspoty. Avsak vzhledem k naroc¢nosti planu a faktu, Ze to byl muj prvni
plan, lze Tici, ze kvalita davkové distribuce se blizi klinicky akceptovatelnym plantm a pro tucely
této studie a srovnani s modulem RapidPlan je dostacujici.
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3.2 RP modely

3.2.1 Optimalizace RP modelu

Jako prvni jsem pracovala s RP WUSTL, u kterého jsem po optimalizaci zjistila, ze dany RP
nem3d optimalizacni cile pro Stitnou zlazu, takze predpokladam, ze pro tuto strukturu bude
vysoka stredni davka.

Poté, co jsem nechala vygenerovat cile optimalizace a odhady DVH, se otevrela statistika
odhadu pro kazdou strukturu. Ze statistiky vyplynulo, zZe micha v klinickém planu byla mnohem
vétsi nez ty, pro které byl model vytvoren. Dutina dstni byla zase naopak moc mald v porovnani
s témi, které byly v pldnech pfi tréninku modelu.

Pii praci s druhym modelem RP CCMB, jsem dosla ke stejnému zavéru jako u WUSTL a to
k takovému, ze model neméa optimalizac¢ni cile pro stitnou zlazu. Co se tyce statistiky pro michu
a dutinu ustni, dopadlo to stejné jako u WUSTL.

U tfetiho modelu RP KRK jsem pti pritazovani struktur zjistila, ze nema optimalizacni cile
pro dutinu Ustni, hrtan, jicen a stitnou zlazu. Ze statistiky vyplynulo, ze mozek v pouzitém planu
je mnohem vétsi nez ty, které byly v planech pouzitych k tréninku modelu. A prava piiusni zlaza
se prekryva s cilovym objemem vice nez je tomu v tréninkovych planech.

Z dokumentu, ktery jsem meéla k dispozici od poskytovatele RP KRK, jsem zjistila, ze v
planech pouzitych pro trénink modelu mél mozek primérné objem 1 341 cm?. Objem mozku v
pouzitém planu byl 1 596 cm?, proto pfi vytvafeni odhadu DVH pro tento plan vyskocilo hldsent,
ze dand struktura presahuje modelovy objem. Stejné tak byly obé priusni zlazy a stitna zlaza
vétsi nez stfedni objemy danych struktur v RP KRK. Co se tyce objemu mozkového kmene, tak
ten byl velice podobny v obou planech. Micha byla v pouzitém planu vétsi. Avsak vesla se do
rozmezi, které je dano modelem.

3.2.2 Porovnani RP plant s manualnim planem

Plany vytvorené pomoci modult RP s jednou optimalizaci jsem srovnavala s manualné vytvorenym
planem. Porovnavani jsem provadéla v aplikaci Plan Evaluation. Po fezech jsem kontrolovala
davkovou distribuci viz Obr.3.1, ktera byla velice podobna ve vsech planech.

Plany jsem porovnavala vizualné z hlediska davkové mapy na 2D transverzalnich fezech, podle
dévkové-objemovych hodnot ( D98%, D2% a D95%) a tvaru DVH kiivek. Obecné lze Fici, ze u
plant s RP bylo vice kladeno na pokryti PTV nez na ochranu OAR viz Obr.3.2, kde je fialové
vyznacena dutina dstni. Na pravém hornim obrazku (RP KRK) je vidét, jak je celd zasazena
minimalné 40 Gy. Samozrejmé rozhodnuti, zda je lepsi pokryt PTV s mensi ochranou OAR je
vzdy na rozhodnuti klinického 1ékare a je konkrétni pro daného pacienta.

Na Obr.3.3 jsou DVH kiivky pro PTV 70, PTV 60, PTV 50, ptiusni zlazy L a P a michu.
Jak uz z tabulek 3.2, tak 3.3 a 3.4 je evidentni, Ze model RP CCMB ma nejpodobnéjsi davkovou
distribuci jako MP, co se tyce pokryti PTV. Co se tyce davkové distribuce v kritickych organech,
tak nejvice podobnd manualnimu planovani jsou ty z RP od Varianu. Konkrétné pak u WUSTL
je to u mozku, mozkového kmene, jicnu a dutiny tstni, u CCMB je nejpodobnéjsi davkova
distribuce v hrtanu, pravé priusni zlaze, stitné zlaze a mise.

Déavkové pokryti v PTV 50 v oblasti near-minima D98%, tj. min. 98% objemu musi pokryvat
minimalné 95%D = 51,4 Gy, je nejhorsi u manuédlniho planu, PTV 50 byl pokryt touto dédvkou
z 93% objemu. Modely RP mély vSechny témér 100% pokryti. V oblasti near-maxima D2% tj.
max. 2% objemu mohou obdrzet do 107%D = 57,9 Gy na tom nejhui byl RP WUSTL (cca 7%
objemu) a nejlépe MP (cca 1% objemu).

U PTV 60 v oblasti near-minima D98%, (95%D = 58 Gy) bylo pokryti podobné jako u PTV
50, opét nejhorsi byl MP (91% objemu), WUSTL mél touto davkou pokryto témér 100% objemu,
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OBRAZEK 3.1: Davkova distribuce na transverzalnim Fezu pacienta; vlevo nahofe manuélni pldn,
vpravo nahote plan RP KRK, vlevo dole plan RP CCMB, vpravo dole plan RP WUSTL. Nalevo
od fezu je legenda pro ddvkovou mapu, miniméln{ barevna hladina je nastavena na 20 Gy (modrd
barva), maximum mé pfiblizné v 75 Gy (¢ervend barva). Struktury na fezu jsou PTV 70, PTV 60,
priusni zlazy, micha a jicen konturované cervenou, rizovou, tmavé modrou, svétle modrou a zlutou
barvou.

CCMB 98% a KRK 97% objemu. V oblasti near-maxima D2% (107%D = 65,3 Gy) na tom
byl nejhire WUSTL, ktery obdrzel tuto davku do 22% objemu, CCMB do 4% a KRK do 11%
objemu.

Pokryti v oblasti minimélni davky u PTV 70, tj. 66,5 Gy, bylo opét nejhorsi u manuélniho
plénu (90% objemu) a nejlepsi u RP WUSTL (témér 100% objemu). V oblasti maximalni dévky
tj. 107%D = 74,9 Gy na tom nejhufe byl RP WUSTL, ktery sice nepiesahl kritéria, ale obdrzel
tuto davku do 2% objemu, zatimco MP a RP CCMB nemély tuto davku v zadném procentu
objemu.

7 toho vyplyva, ze nejidealnéjsi pokryti PTV mél model RP CCMB.
U planu RP KRK jsem predpokladala nejlepsi setfeni téch OAR, pro kterda mél constraints v

dévkovou distribuci ze vSech planti. AvSak u mozku a mozkového kmene byla maximélni davka
nejvyssi ze vSech plani. Stéle se vSak vesly do davkovych limitti. U ostatnich OAR bylo také
davkové pokryti nejvyssi, ale bylo to z toho duvodu, Ze s nimi model zkratka nepocital. U pravé
priusni zldzy mtze byt vysvétlenim k vyssi davce fakt, ze struktura se prekryvala vice s PTV
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OBRAZEK 3.2: Davkova distribuce na transverzalnim fezu pacienta; vlevo nahofe manudlni pldn,
vpravo nahore plan RP KRK, vlevo dole plan RP CCMB, vpravo dole plan RP WUSTL. Nalevo
od Fezu je legenda pro ddvkovou mapu, minimédln{ barevna hladina je nastavena na 40 Gy (modra
barva), maximum mé pfiblizné v 75 Gy (Cervend barva). Struktury na fezu jsou PTV 70, PTV 60,
priusni zlazy, dutina tstni a jicen konturované ¢ervenou, rtizovou, tmavé modrou, fialovou a zlutou

barvou.
PARAMETRY WUSTL [Gy] cCMB [Gy] KRK [Gy] MANUAL [Gy]
D98% 67,8 65,5 67,3 63,6
PTV 70 D50% 72,8 70,4 71,7 69,8
D2% 74,9 72,8 74,4 72,5
D98% 59,6 57,8 57,4 55,7
PTV 60  D50% 64,1 62,0 62,3 61,1
D2% 68,1 65,8 67,4 66,1
D98% 93,5 52,7 53,7 49,6
PTV 50 D50% 56,6 54,9 56,0 54,5
D2% 58,8 58,3 58,3 57,1

TABULKA 3.2: Davkova distribuce v cilovych objemech z jednotlivych plant.

nez ty zlazy, které byly pouzity v tréninkovém modelu. Stejné oduvodnéni miize byt pouzito u
mozku, kdy byl mozek v planu vétsi nez ty v tréninkovych planech.
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Model WUSTL nejvice ze vSech chranil jicen, dutinu tstni, mozek a mozkovy kmen. Vzhledem
k velikosti michy jsem predpokléddala, ze by maximélni ddvka v této struktufe mohla byt vyssi,
jelikoz je pro model tézké odhadnout spravné DVH, pokud struktura neodpovidé tréninkovym
plantim, avSak maximdalni davka, kterou tato struktura obdrzela, dodrzela davkové limity. V
pripadé pouziti vysledkii z RP WUSTL by byly priusni zlazy ozafené nejvyssi davkou. Mezi dalsi
struktury, které by obdrzely v tomto planu nejvyssi davky by patiil hrtan a stitna zlaza.

Model CCMB obecné nebyl v nicem nejlepsi/nejhorsi. Davkova distribuce se pohybovala
nékde mezi vysledky z ostatnich plant. V porovnéani s ostatnimi RP modely chranil dany model
nejvice hrtan a stitnou zlazu. Pro oba RP modely od firmy Varian byla dutina tstni mensi a
micha byla vétsi v planu nez v téch tréninkovych. Davkové limity u michy byly dodrzeny.

Dmean [GY]
MODEL
JICEN HRTAN  PRIUS. ZL. P PRIUS. ZL. L.  STITNA ZLAZA  DUTINA USTNI
WUSTL 20,48 51,40 42,05 34,92 55,85 30,73
CCMB 2718 49,25 33,02 27,34 54,64 42,81
KRK 27,68 96,85 27,56 24,40 56,18 53,21
MANUAL 24,34 32,94 31,51 24,76 44,98 30,57

TABULKA 3.3: Stfedni davky pro OAR z jednotlivych plani.

Dmax [GY]
MODEL
MICHA  MOZEK MOZKOVY KMEN
WUSTL 41,13 55,78 45,99
CCMB 45,32 58,49 46,78
KRK 39,41 60,69 50,35
MANUAL 49,78 54,72 44,92

TABULKA 3.4: Maximélni davky pro OAR z jednotlivych pland.

Z DVH ktivky na Obr.3.4 a Obr.3.6 je na prvni pohled vidét, ze nejlepsi davkovou distribuci
ve §titné Zlaze je v manudlnim planu. Nejhiite si vedl RP KRK. Stitné Zldza by byla ozaiena
pii pouziti RP o vice nez 10 Gy, v porovnani s MP. Bude to dédno zejména tim, Ze ani jeden z
RP modelt neobsahoval optimalizac¢ni cile pro tuto strukturu. Na rozdil od mozku a mozkového
kmene, ktery mél u vSech modelii optimalizacni cile. U téchto struktur nebyl problém dodrzet
davkové limity a nejlépe si vedl manudlni plan, nejhtite RP KRK.

7 posledniho DVH na Obr.3.5 lze vycist, Ze nejlepsi pokryti u jicnu bylo v planu RP WUSTL,
nejhorsi u RP KRK. AvSak u vSech planu byl splnén davkovy limit. Hrtan nejvice Setfil MP,
stredni davka v této strukture byla o vice nez 20 Gy mensi v porovnani s RP KRK, ktery tuto
strukturu chranil nejméné. Kazdopadné dédvkovy limit nebyl splnén ani v jednom planu, jelikoz
maximalni davka presahovala 68 Gy. Z DVH ktivek je jasné vidét, ze dutina tstni byla nejlépe
chranéna v MP srovnatelné jako v RP WUSTL a u téch také byly davkové limity splnény. To je
vidét i na Obr.3.2. Nejvyssi byla v RP KRK.

7 vysledku vyplyva, ze RP KRK mél vyborné pokryti PTV i Setfeni vétsiny OAR, co mél
zadané v modelu. Z RP od firmy Varian si lépe vedl WUSTL. Co se tyCe srovnani u pokryti
OAR, tak nejpodobnéjsi MP byly RP od Varianu. Nejhorsi pokryti PTV ze vSech mél manudlni
plan, vétsinu OAR avsak chranil nejvice. To je patrné i z Obr.3.6, kde je nastavena minimalni
dévka (modré barva) jako 95% z predepsané davky pro PTV 50, tzn. 51,41 Gy. Je vidét, jak jsou
hezky pokryty PTV v RP planech (obrazky kromé obrdzku nahote vlevo). Zatimco manudlni
plan (nahore vlevo) dava vétsi prednost Setfeni Stitné zlazy.
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OBRAZEK 3.3: DVH ktivky pro MP v porovnani s plany pomoci RapidPlan, k¥ivka se ¢tvercem
odpovidd MP, trojihelnikem je oznac¢ena RP CCMB, teckou RP WUSTL a srdickem RP KRK;
krivky pro PTV 70, PTV 60, PTV 50, priusni zlazy P a L a michu jsou zobrazeny tmavé fialovou,
rizovou, lososovou, tmavé modrou, svétle fialovou a svétle modrou barvou.

OBRAZEK 3.4: DVH kiivky pro OAR z pldnii s RP v porovnani s MP; k¥ivka se étvercem odpovida
MP, trolihelnikem je oznacena RP CCMB, teckou RP WUSTL a srdickem RP KRK; zlutou barvou
je zobrazena krivka pro mozek, hnédou pro mozkovy kmen a modrou stitné zlaza.

34



OBRAZEK 3.5: DVH kiivky pro OAR z plani RP v porovndni s MP; kiivka se ¢tvercem odpovida

MP, trolihelnikem je oznacena RP CCMB, teckou RP WUSTL a srdickem RP KRK; zlutou barvou
je zobrazena krivka pro jicen, zelenou pro hrtan a fialovou dutina dstni.

OBRAZEK 3.6: Davkova distribuce na transverzalnim Fezu pacienta; vlevo nahofe manuélni pldn,
vpravo nahote plan RP WUSTL, vlevo dole RP KRK, vpravo dole plan RP CCMB. Nalevo od
fezu je legenda pro ddvkovou mapu, minimum je nastaveno na near-minimum 95%D = 51,41 Gy

(modrd barva). Struktury na Fezu jsou PTV 50, $titnd zldza, jicen a micha konturované lososovou,
tmavé modrou, zlutou a svétle modrou barvou.
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Zavérem lze Tici, ze optimalizacni cile, vynecham-li liniové, tak u RP WUSTL a RP KRK
byly v souladu s davkovymi parametry pro Fakultni Thomayerovu nemocnici. U CCMB byla
predepsana vyssi stfedni davka na jicen. Nejlepsi model by tak pro nemocnici byl RP WUSTL,
jelikoz RP KRK obsahoval mélo kritickych organii. AvSak pii tpravé optimalizac¢nich cili a
spusténim nékolika optimalizaci by pravdépodobné doslo k vytvoreni klinicky prijatelného planu
u vSech planu s vyuzitim RP.
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3.3 Model KRK

Pri pouziti modelu RapidPlan by bylo idealni, kdyby stacila jedna optimalizace a plan by byl
klinicky prijatelny. Ve skutecnosti je ale potfeba provést malé zmény v cilech optimalizace pro
lepsi davkovou distribuci a spustit optimalizaci vickrat. I tak si myslim, ze by mohl mit RP
efektivni prinos na pracovisti. Proto jsem zkusila u jednoho RP pozménit cile tak, aby vice
vyhovovaly klinickému protokolu z Fakultni Thomayerovy nemocnice a provedla dalsi optimalizaci.
Cilem bylo zjistit, zda se plan bude zlepsSovat.

Tento pokus jsem provadéla u planu RP KRK, jelikoz uz na zacatku byly zadany optimalizac¢ni
cile na malé mnozstvi kritickych organi, takze predpokladam, Ze by zména davkové distribuce
méla byt velice znatelna. U modelu bylo dobré pokryti PTV a Setfeni zejména tfech OAR (priusni
zlazy L i P a micha). Zkusila jsem dalsi dvé optimalizace. Hned po prvni optimalizaci bylo vidét
velké zlepseni u hrtanu, stitné zlazy a dutiny tstni viz Tab.3.6, coz je viditelné i na Obr.3.7, kde
je dutina ustni zobrazena fialovou konturou s vyplni. Velké zlepseni u hrtanu je viditelné i na
transversalnich fezech na Obr.3.9.

Po treti optimalizaci se stfedni davka na hrtan zmensila o vice nez 10 Gy, u stitné zlazy o
témeér 8 Gy a u dutiny ustni bylo zlepseni o témeér 20 Gy, tyto velké zmény jsou dobfe viditelné i
na davkové-objemovém histrogramu viz Obr.3.8. U struktur jako je jicen, priusni zlazy, mozek a
mozkovy kmen doslo ke zméné ddvkové distribuce o £2 Gy. U michy se maximalni davka témér
nezmeénila.

Déavkové pokryti v PTV se nijak vyrazné nezménilo viz Tab 3.5, ale témér ve vsech parametrech
doslo ke snizeni davky. U PTV 60 se zejména D98% snizila o vice nez 1,5 Gy. K nejvétsimu
zhorseni doslo v PTV 50, kde se D98% snizila o vice nez 4 Gy, naopak D2% se nepatrné zvysila.

PARAMETRY PRVNI OPTIM. [Gy] DRUHA OPTIM. [Gy] TRET{ OPTIM. [Gy]
D98% 67,34 66,90 66,57
PTV 70 D50% 71,67 71,56 71,50
D2% 74,38 74,43 74,34
D98% 57,34 56,65 55,82
PTV 60  D50% 62,31 62,12 62,05
D2% 67,41 67,34 67,29
D98% 53,72 50,98 49,48
PTV 50 D50% 96,03 95,83 55,73
D2% 58,17 58,33 58,35

TABULKA 3.5: Zména davkové distribuce v cilovych objemech po dalsich optimalizacich v RP
KRK.

Dmean [GY]
OPTIMALIZACE
JICEN HRTAN PRIUS. ZL. P PRIUS. ZL. L. STITNA ZL. DUTINA USTNI
PRVNT 27,68 56,85 27,56 24,40 96,18 93,21
DRUHA 25,92 47,80 28,51 24.80 50,07 34,39
TRET 95,57 46,44 28,05 24,37 48,47 33,57

TABULKA 3.6: Zména stfednich davek u kritickych organi po dalsich optimalizacich v RP KRK.

Obecné lze tedy rici, ze plan se po manualni dpravé optimalizac¢nich cilu a spusteni dalsi
optimalizace zlepsil, co se tyce lepsiho Setfeni OAR. Co se tyce pokryti PTV, tak to se v oblasti
miniméalnich ddvek zhorsilo, v parametrech D50% a D2% se nijak vyrazné nezménilo.
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OBRAZEK 3.7: Davkova distribuce na fezu pacienta pomoci modelu KRK; nalevo jedna optimalizace,
uprostied dvé a napravo tfi. Nalevo od fezu je legenda pro davkovou mapu, minimalni barevna
hladina je nastavena na 30 Gy (modrd barva), maximum ma v 76 Gy (Cervend barva). Struktury

na fezu jsou PTV 70, PTV 60, PTV 50, hrtan a micha konturovany ¢ervenou, ruzovou, lososovou,
svétle zelenou a svétle modrou barvou.

Dimax [GY]
OPTIMALIZACE
MICHA  MOZEK MOZKOVY KMEN
PRVN{ 39,41 60,69 50,35
DRUHA 39,58 58,13 51,74
TRETI 39,62 58,72 51,74

TABULKA 3.7: Zména maximalnich davek po dalsich optimalizacich v RP KRK.

OBRAZEK 3.8: Ddvkové-objemovy histogram pldnu RP KRK; teckou je znacena prvni optimalizace,
trojuhelnikem druhd a tfeti ¢tvercem.
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OBRAZEK 3.9: Ddvkové distribuce na fezu pacienta pomoci modelu KRK; nalevo jedna optimalizace,
uprostied dvé a napravo tii. Nalevo od fezu je legenda pro davkovou mapu, minimalni barevna
hladina je nastavena na 40 Gy (modrd barva), maximum ma v 76 Gy (Cervend barva). Struktury

na fezu jsou PTV 70, PTV 60, PTV 50, hrtan a micha konturovany ¢ervenou, ruzovou, lososovou,
svétle zelenou a svétle modrou barvou.
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3.4 Porovnani manualnich plana z jinych pracovist s RP planem

Pro porovnani manudlnich plant vytvorenych zkusenymi planovaci jsem si zvolila model RP
CCMB, ktery mél dobré pokryti PTV a nejvice ze vSech RP byl podobny manualnimu planu.
Vybrala jsem CCMB z toho divodu, ze WUSTL mél vétsi mnozstvi hotspotti a mél vysokou
stfedni ddvku na pravou priusni zldzu (o vice nez 9 Gy) a levou priusni zldzu (o témér 8 Gy).
Tyto dva kritické organy jsou stézejni u HNC.

Manuéalni plany splnily davkové predpisy, co se ty¢e PTV 70. U PTV 60 a PTV 50 bylo vsak
prekrocena hranice 107%D. Nelze Fici, ze by manudlni plany byly horsi/lepsi v pokryti PTV v
porovnani s RP planem. Davkova distribuce byla velice podobna.

PARAMETRY RP CCMB MANUAL 1 MANUAL 2 MANUAL 3 MANUAL 4
DI8% [Gy} 65,54 67,22 67,46 66,50 66,83
PTV 70 D50% [Gy] 70,40 70,06 70,79 70,04 69,96
D2% [Gy] 72,79 71,96 73,04 72,47 71,18
D98% [Gy] 57,82 58,13 58,68 57,08 57,12
PTV 60 D50% [Gy} 61,95 62,04 62,57 61,24 61,58
D2% [Gy] 65,81 67,76 69,26 67,79 68,47
D98% [Gy] 52,68 51,38 51,90 51,36 51,61
PTV 50 D50% [Gy} 94,88 04,78 55,24 54,53 54,40
D2% [Gy] 58,27 58,51 60,50 59,00 59,21

TABULKA 3.8: Vysledna davkova distribuce v cilovych objemech z jednotlivych pland.

Stitné zlazy byly nizsi u manualnich pland. Maximalni davky u mozkového kmene a az na jeden
plan u michy byly také nizsi u MP. Obecné lze fici, ze az na jeden MP byly manudlni plany
setrnéjsi ke kritickym organtim nez RP.

Dmean [GY]
MODEL
JICEN HRTAN PRIUS. ZL. P PRIUS. ZL. L.  STITNA ZLAZA  DUTINA USTNIi

RP CCMB 27,18 49,25 33,02 27,34 54,64 42,81
MANUAL 1 15,70 40,03 28,96 25,72 46,29 37,66
MANUAL 2 16,37 47,46 28,91 25,49 50,72 43,11
MANUAL 3 18,75 41,11 27,13 21,31 49,32 31,14
MANUAL 4 14,68 42,08 27,43 22,80 50,66 30,85

TABULKA 3.9: Stfedni davky pro OAR z jednotlivych plan.
Na Obr.3.10 je ukazka davkové distribuce na CT fezu, kde je miniméln{ (modra barva) hladina

dévky 40 Gy. Na levém obrézku je jasné vidét, jak u RP modelu byly méné Setfeny hrtan (svétle
zelend kontura) a micha (svétle modra kontura) narozdil od manuélnich pland.
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Dmax [GY]

MODEL - -
MICHA  MOZEK  MOZKOVY KMEN
RP CCMB 45,32 58,49 46,78
MANUAL 1 44,85 59,46 45,59
MANUAL 2 35,81 60,46 34,47
MANUAL 3 32,32 53,65 32,26
MANUAL 4 35,28 52,50 40,21

TABULKA 3.10: Maximdlni davky pro OAR z jednotlivych planu.

L ¥:01000)

OBRAZEK 3.10: Davkova distribuce na transverzdlnim fezu pacienta; vlevo plan RP CCMB a
ostatni jsou MP. Nalevo od Tezu je legenda pro davkovou mapu, minimalni barevna hladina je
nastavena na 40 Gy (modra barva). Struktury na fezu jsou PTV 50, PTV 60, PTV 70, stitna Zliza,
hrtan a micha konturovany lososovou, rizovou, ¢ervenou, tmavé modrou, svétle zelenou a svétle
modrou barvou.
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Diskuze

Vytvoreni klinicky prijatelného planu pro mé bylo nelehkym tikolem, jelikoz jsem se s planovacim
systémem setkala poprvé. Vytvorit konecnou verzi planu mi trvalo v sou¢tu nékolik dni, zatimco
vytvorit plan pomoci RP trvalo jen nékolik minut. Mohu fict, ze pokud bych méla k dispozici na
zacatku odhady nékterého z RP modeli, urcité bych dosla ke stejnému ¢i lepsimu vysledku v
mnohem kratsim c¢ase. Pouzity plan byl slozity co do poctu ozafovacich objemil, tak do mnozstvi
kritickych organa prekryvajicich se s PTV. Proto zde hréla velkou roli otdzka ochrany priusnich
zlaz. Ja osobné jsem se rozhodla pro Setreni levé zlazy. Z vysledku RP plani i expertnich MP je
vidét, ze tento pristup byl stejny. Pti srovnani mého pldnu a RP pland vyplyva, ze manudlné
vytvoreny plan vice chranil OAR a RP plany 1épe pokryvaly PTV. Nizsi pokryti PTV u MP je
jisté dano tim, ze to byl maj prvni plan

Vyssi davky na OAR v RP by se daly bezpochyby snizit dalsimi optimalizacemi, jak jsem se
presvédcila u modelu RP KRK, kde se po dalsich optimalizacich a upravé optimalizac¢nich cili
snizila ddvka v OAR. Bohuzel se snizila i v nékterych parametrech u PTV.

Idealni radioterapeuticky pldn splituje omezeni jak v pokryti davkové distribuce v PTV, tak
i davkové limity pro OAR. Tento proces je zavisly na zkusenostech planovace a muze tak byt
casové narocny. KBP vyuziva databazi jiz schvalenych plant pro vytvoreni nového planu pro
daného pacienta Casto s lepsim pokrytim PTV a nizsimi davkami na OAR. Predchozi studie
prokazaly, ze méné zkuseni planovaci jsou schopni pomoci RP vytvorit srovnatelné kvalitni plany
v porovnani se zkusenymi planovaci. [29]

Zaclenéni RP do klinického provozu tedy muze zkratit cas pri planovani. Na zacatku je ale
treba vytvorit modely pro jednotlivé diagndzy, coz je casové narocné. Myslim si, ze ale nakonec
benefity budou prevladat. V piipadé, Ze by pracovisté chtélo sdilet knihovnu plant s jinym
pracovistém, je potfeba zjistit, zda dana pracovisté maji podobné davkové smérnice. Pokud ano,
pak by mohlo byt feSenim vytvoreni "supermodelu', a to tak, ze by k tréninku modelu byly
pouzity plany z obou ¢i vice pracovist. Bylo by to jisté praktic¢téjsi nez pujc¢ovani vytvoreného
modelu jednoho pracovisté tim druhym.

Nejen, zZe je problém v tom, ze muze mit kazdé pracovisté jiné davkové limity, ale také jisté
nebude konzistentni naptiklad v zakreslovani PTV a OAR do napr. CT fezu pacienta. I mezi
jednotlivymi 1ékati na jednom pracovisti mtize byt v konturovani rozdil. Jak uz jsem zminila
v praci vyse, problémem muze byt i nekonzistentni pojmenovavani konturovanych struktur.
Proto kdyby se vytvoril model RP z planii na daném pracovisti a zavedla se jednotné pravidla
pro pojmenovavani struktur, mélo by to prinést jakousi konzistentnost a uréité mensi ¢asovou
naroc¢nost planovani.

V odborné literature se ve vétsiné piipadl pouzitim RP snizila ddvka na kritické organy
v porovnani s MP. Tato skutecnost se mi v bakalarské praci nepotvrdila a muze to byt dano
nékolika diivody. Ve studiich byl RP model sestaven z plani daného pracovisté, ja méla k dispozici
RP od firmy Varian a od jiného Ceského pracovisté. Zaroven se plany pomoci RP srovnavaji
vétsinou s MP plany, které byly vytvoreny na stejném pracovisti jako RP. To u mé opét neplatilo,
srovnavala jsem RP plan s plany z externich pracovist. Jako klinicky prijatelny plan jsem brala
ten, ktery splioval davkové limitni parametry Fakultni Thomayerovy nemocnice, pricemz RP
plany a MP z externich pracovist tyto parametry mély nastavené jinak. Neni mi znamo, jak
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dlouho plan vytvareli externi planovaci. Ale z vlastni zkuSenosti a odborné literatury mohu
potvrdit, ze ¢as potifebny k vytvoreni planu by mél byt za pouziti RP kratsi.
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Z.aver

V teoretické Casti prace byly popsdny techniky radioterapie IMRT a VMAT a jejich inverzni
planovani. Stru¢né byly popsany algoritmy pouzité v optimalizaci a vypoctu davky v planovacim
systému. Podrobné byl popsidn model RapidPlan zejména pak optimalizacni cile, které pouziva k
dosazeni optimalni davkové distribuce. Déale bylo popsano jak takovy model vytvorit, trénovat a
validovat. V dalsi kapitole byla provedena reserse odborné literatury, ktera popisovala srovnani
manudalniho planovani s planovanim pomoci RapidPlan. Z odbornych studii vyplyva, ze RP ma
pozitivni vliv nejen u nadoru hlavy a krku, ale také nddoru v oblasti mozku, prostaty, délozniho
¢ipku, plic, patere ¢i dokonce permanentni low-dose brachyterapie. Vzhledem k tomu, ze RP
modely jsou obvykle vytvareny z databaze IMRT a VMAT planti, neni zatim mozné RP pouzivat
pro paliativni paciety a pacienty s nddory prsu. RapidPlan ukazuje, ze komer¢ni modul planovani
zalozeny na znalostech lze implementovat do celé fady lécéebnych pracovist a radioterapeutickych
center. V literature existuje mnoho studii, které prokazaly, ze RapidPlan lze i¢inné vyuzit ke
snizeni dévek u rizikovych organu. V soucasnosti (rok 2022) je jedinym komeréné dostupnym
programem pro planovani zaloZenym na znalostech.

V praktické ¢asti bylo popsdno manudlni pldnovani a vyuziti modelt RapidPlan. Dale byly
popsany pouzité modely RP. Ve vysledcich je shrnuta konecna davkova distribuce v manudlnim
planu a stejné tak v RP planech. A jelikoz planovani radioterapeutickych planu silné zavisi na
zkusenostech planovace a na jeho subjektivni optimalizaci, zejména pri planovani HNC muze byt
obtizné zavést na pracovisti jednotny pracovni postup, porovnavala jsem RP plan jak s mnou
vytvorenym pldnem (zacinajici planovac), tak s externimi pracovisti (zkuseni planovaci). Dosla
jsem k zavéru, ze mezi mnou a zkusenymi pldnovaci byly rozdily v davkové distribuci, coz jsem i
predpokladala. To by v praxi znamenalo, Ze by kvalita plant mohla byt nekonzistentni a pripadné
neoptimalni. Jak z odborné literatury, tak mnou zjisténych zavéra lze rici, ze zac¢lenénim modelt
KBP do prostredi klinické praxe by mohlo mit pozitivni vliv, a to diky zvyseni konzistence a
standardizace planovani, zejména pro mista lécby nebo techniky, které nejsou standardni. Hlavni
vyhodou miize byt zkraceni doby planovani a vytvoreni srovnatelné kvalitnich plant od planovaca
s odlisSnymi zkuSenostmi.

Tato prace prezentuje vysledky srovnédni manuélniho planovani a planovani pomoci RapidPlan.
Moje vysledky se od odborné literatury lisi, zejména pak ve srovnani RP planu s MP vytvorenymi
zkusenymi planovaci. V mé préaci byly MP jednoznacné lepsi, co se tyce ochrany OAR. V pokryti
PTV si byly davkové distribuce podobné.

Jak uz z manudli, tak z literatury vyplyva, ze velmi zalezi na vybéru planii do knihovny modelu.
Pokud budeme vybirat jednoduché, podobné plany ¢i malé mnozstvi, pak nebude dostate¢na
kvalita vyslednych plani. Naopak pokud do tréninku modelu budou zahrnuty rozli¢né plany, co do
slozitosti (pocet PTV a OAR), velikosti danych struktur a vétsi mnozstvi, pak lze predpokladat,
ze bude snazsi dosdhnout optimélniho vysledku u komplikovanéjsich plant. Z odborné literatury
nevyplyva, ze vytvorené plany pomoci RP budou kvalitnéjsi s rostoucim poc¢tem pouzitych plant
pro trénink modelu. S rostoucim mnozstvim plana roste pravdépodobnost vytvoreni klinicky

vvvvvv

zvysuje se tak robustnost modelu.
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Myslim si, Ze je obecné lepsi vytvorit si svoji knihovnu pro jednotlivé diagnézy. V planech
budou zahrnuty davkové limity z daného pracovisté a pldn tak bude prijatelnéjsi hned po prvni
optimalizaci, coz se i v odborné literature potvrdilo. Dle mého nazoru je lepsi, kdyz je pracovisti
znamo, jaké plany byly pouzity pro trénink modelu. Ackoli je vytvoreni modelu ¢asové narocné,
vyse popsané benefity v dlouhodobém horizontu vice nez dostatecné vyrovnavaji pocatecni
casovou investici.
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