Radioterapie

Uvod
« Dulezita soucast lé€by zejména
zhoubnych nadord
—V kombinaci nebo i samostatné
— Kurativni nebo paliativni
 Princip APARA

— As precise as really achievable
* Pro stanoveni cilového objemu

* Princip ALARA

— As low as reasonably achievable
* Pro ostatni tkané

Historie
 Lazenska lécbha
—Jachymov - radioaktivni voda (radon)
« pohybovy aparat
 Onkologicka lécba
— Prof. Jedli¢ka, pouzival radium (1912)
— Prof. Béhounek, ozafovace Co a Cs (1954)

Soucasnost

» Radiac¢ni onkologie
— Zakladni lékarsky obor
— Lécba ionizujicim zarenim
» Nadorova i nenadorova onemocnéni
— Lécba systémova
« Cytostatika, biologicka lécba
— Lécba hypertermii
— Dispenzarizace pacientul

— Vyhledavani a sledovani prekanceroz

Obecna charakteristika

 Zevni radioterapie
* Rentgenové zareni
— Nizka energie, vétsina davky v kizi,
nemoznost léCby hluboko uloZenych nadort
 Kobaltové ozarovace
—50. léta

— Vysoka energie, odpada problém s kiizi,
moznost 0zafit hluboko ulozené tkané
— Stéle tvofi standardni soucast vybaveni

Obecna charakteristika

Betatrony

—50. léta

—Vysoké energie — brzdné zareni
—Velké, hlucné, tézkopadné

Linearni urychlovace

—70. léta

— Vysoké energie, moznost volby energie
— Ozéareni fotony nebo elektrony

— Zakladni pfistroj v radioterapii




Obecna charakteristika

* Planovani lécby
— PAvodné ruéni séitani izodézovych kfivek
— Dnes 3D planovani pomoci CT obrazil, nové

pomoci PET/CT obrazu (zohledfiuje biologii
nadoru)

« Verifikacni systémy
— SW propojujici jednotlivé slozky
« Planovaci systém, simulator, ozarovac
— Zajist uje kvalitu a bezpec€nost ozafeni

Rtg simulator

CT simulator

Zmeéna cilového objemu
pridanim PET vySetreni k CT

Obecna charakteristika

Brachyradioterapie (brachyterapie)

— Zdroj zareni v bezprostfednim kontaktu s
nadorem

— Historicky zacalo Ra

* Vysoka cena, Unik Rn, dlouhy polocas (1626 let) —
potize s vyfazenymi zdroji
— Dnes umélé radionuklidy
« 137Cg, 192y 125]

Obecna charakteristika

RuUzné zpusoby pouziti
— Intrakavitarni, intraluminalni, intersticialni,

povrchové
Ruzné zpusoby aplikace
— Ru¢cni

« Vysoka radiacni zatéz personalu

« Nizky davkovy prikon (LDR - low dose rate)
— Automatick (afterloding)

» Pfedem zavedené duté aplikatory

* Vysoky davkovy prikon (HDR — high dose rate)




Pristroj pro brachyterapii

Zareni

» Davka — energie predana zarenim latce
— Urcuje Iécebny efekt
—Jednotkou je Gy (gray), 1 Gy = 1 J/kg

» Davkovy pfikon
— Davka za Cas, Gy/sec

» Povrchova davka vs. hloubkova davka
— Nizké energie — nejvyssi je na povrchu

— Vysoké energie — nejvyssi je v hloubce
» Sekundarni ionizace zareni
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Rozlozeni davky

* lzodozy
— KFivky spojujici mista se stejnou hodnotou
davky
— Zjist uji se pomoci fantomd
* Relativni biologicka Gc¢innost RBE
— Ucinky raznych druhl zafeni ve srovnani s
rtg zafenim o energii 250 keV
— Alfa 10-20, beta 1, neutrony 5-10

Izod6zové krivky pole s klinem

Moznosti ozareni

 Elektronové svazky
— Nizkéa pronikavost, vysoké davka na kizi,
rychly pokles davky s hloubkou nadoru
—Dosah v cm je cca polovina energie (pro 16
MeV 7,5 cm)
» Fotonové svazky
— Vétsi pronikavost tkdnémi, davka stoupéa se
vzdalenosti od zdroje — sekundarni ionizace
—1zod6zové kfivky Ize modifikovat pomoci klinG




lzodbzové krivky
PrE—T

‘mss

Elektronovy svazek
Fotonovy svazek

Biologicky Gcinek ionizujiciho
zareni

Postup zmén po ozareni

» Fyzikalni zmény
— lonizace a excitace atomU — G¢inky pfimé
» Chemické zmény
—Volné radikaly — G€inky nepfimé
* Biologické zmény
— Nastavaji hned po chemickych
— Reverzibilni nebo stabilni
—Zmény v genomu mohou vést ke smrti bunky

Poskozeni bunky

PFimy zasah ionizujici ¢astici
—Vzacné, ale velmi ucinné
— PoSkozeni obou vliaken DNA
lonizace molekul vody
— Produkce volnych radikald
— PoSkozuji DNA

« Jednoduchy zlom — jedno vlakna

— Burika opravi

« Dvojity zlom — obé viakna
— Reparace obtizna — zastaveni ristu, apoptéza

Krivka bunécného preziti
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Nadorova bunka

Horsi schopnost opravy zlomU( viaken DNA
Vétsi akumulace chyb v genomu
EfektivnéjSi usmrcovani bunék

Bezprost fedni reakce na 0za feni neni

ur €ujici pro kone ¢&ny efekt za feni

Efekt vétsi u rychle rostoucich nadort

— Radové 1-2 tydny (lymfomy)

Pomalu rostouci nadory

— Efekt za 1-2 mésice




Nadory

» Lécebny efekt je dan
— Radiosenzitivitou
« Nejvyssi je u lymfomd, leukémii
— Celkovou davkou
» Kazda davka usmrti fixni pocet bunék
— Velikosti nadoru
« VEtsi nadory vyzaduiji vy3si celkovou davku
» Radiosenzitivita neznamena
radiokurabilitu!

Ozareni zdravych tkani

¢ Vzdy k nému dochazi

GTV (gross tumor volume)

— Zdravé tkané pfimo v makroskopickém nadoru
CTV (clinical tumor volume)

— Nutno ozafrit vétsi objem pro riziko
mikroskopického Sifeni nadoru do okoli

PTV (planning target volume)
— Ozé&reni tkané z dGvodu nepfesného nastaveni

* Dalsi
— Tkané, jimiz zafeni prochazi

Nezadouci Ucinky radioterapie

» Lokalni
— Vétsinou kdze
e Systémové
— Unava, nechutenstvi, malatnost, nevolnost
» Casné
—Kuze, sliznice, krev; rychle se hoji
* Pozdni
— Atrofie svall, porucha funkce jater, ledvin
apod.

Ovlivnéni NU

« Velikost davky a jeji rozlozeni v Case
— Prestavka mezi ozafovanim
« Umozni zhojeni ¢asnych NU
« Akutni reakce je nizsi
« Také niz3i léCebny efekt — obnoveni rdstu nadoru
— Pozdni NU
« Casové rozloZzeni ozafeni nema vliv
* Po letech je mozné reparace
« Riziko ozarovat jiz dfive ozarené tkané

Ovlivnéni NU

+ Velikost ozafovaného objemu

—Vliv na akutni i pozdni NU
— Systémové NU pfi ozafeni velkych objemd
mohou limitovat 1éCbu
— Snaha minimalizovat ozareny objem
— Poskozeni je organové specifické
» Organy s ,paralelnimi* funk¢nimi jednotkami (jatra,
plice, ledviny) — riziko zavisi na stfedni davce
« Organy se ,sériovymi“ funkénimi jednotkami (micha,
duodenum) — riziko zavisi na maximalni davce

Technika zmenSovani poli

mikroskopické
[— siteni

<— pole*1 (45 Gy)

— pole*2 (60 Gy)

pole'3 (70 Gy)




Ovlivnéni NU

« Technika ozafovani (sméry svazku

zareni)

—V3echna pole zahrnuji cilovy objem a
soucasné se vyhybaiji kritickym organtim

— Vykryti kritickych organt

« Stinici bloky, vicelamelové kolimatory, modulace
intenzity (IMRT — intensity modulated radiotherapy)

— Tyto techniky jsou optimalni z hlediska Setfeni
zdravych tkani, nelze je vsak pouzit vzdy

Ovlivnéni NU

 Frakcionace — vztah mezi davkou
jednotlivou, celkovou a jejich casovym
rozlozenim
— Rozdéleni celkové davky zareni do nékolika
(az nékolika desitek) mensich ¢asti — frakci
— Ochrana kritickych organu

— Zvysi se tolerance nadorovych bb — nutno
zvysit celkovou davku

Déje probihajici pri frakcionaci

Reparace

— Oprava poskozenych bunék (zdravych i
nadoru)

Repopulace

— Nahrada znic¢enych bunék novymi

Reoxygenace

— Redukci bunék se zlepsi okysli¢eni — zvysi se
Gcinek zareni

Redistribuce

— Synchronizace bunééného cyklu

Ovlivnéni NU

 Vyuziti brachyterapie

— Blizkost zdroje zafeni k nadoru

— Prudky spad davky do okoli

— Setfeni zdravych tkani

— Dodani vyssi davky do cilového objemu

— Plati podobné pravidla jako pro zevni ozareni
« Urceni celkové davky
« Rozmisténi zdroju
* Volba davkového prikonu
* Frakcionace

Brachyterapie nadoru mozku

Ovlivnéni NU

Radiopotenciace

— Pouziti cytostatik — konkomitantni
chemoradioterapie (cisplatina, taxany...)

— Hypertermie

Radioprotekce

— Latky, které vazou volni radikaly - amifostin
— Problém se selektivitou pro zdravé tkané




Ovlivnéni NU

» OSetrovatelsky rezim pacienta
— Péce o0 ozafovanou pokozku

« Radné omyvani vodou a osuseni, bez vysusujicich
kosmetickych pfipravkd

— BavInéné pradlo, zékaz slunéni, koufeni, piti
destilatu

— Hojny pobyt na ¢erstvém vzduchu, vyvazena
strava, dostatek tekutin

» Celkovy stav pacienta

Tolerance tkani k ozareni

« Limitujici pro radioterapii
— KUze pfi ortovoltazni rtg 16¢bé
— Ostatni kritické organy pfi megavoltazni lécbé
« Klze
— Akutni radiodermatitida
 Zarudnuti, puchyre, mokvavé plochy, vied
— Chronicka radiodermatitida
« Such4, atroficka, pigmentovana; chronicky vied
« Alopecie a epilace — za 2-3 tdn, obnoveni za 1-3 msc

Akutni radiodermatitida 1. stupné

Silna reakce kiize

+ 7960

Radiafénl' nekréza

Chronicka radiodermatitida




OsSetrovani dermatitidy

» Suché dermatitida
— Promast ovani krémy
 panthenol, bila vazelina, olivovy olej, infadolan
» VIhk& dermatitida
— Aseptické oSetfovani

« Obklady (borova voda, bylinné odvary, chlorofyl,
mastny tyl), mozno i gencianovou modf

— Specialni pradlo
— Pri infekci antibiotické masti

Specialni prédlg

V.S, ® feY
15/ RT

NU na sliznici v ORL oblasti

Pfi ozafovani nadoru hlavy a krku pravidelné
Zarudnuti a otok

Fibrinosni exsudat (mukozitida) — 2.- 4. tyden
Fibrinové plaky (Spekovity vzhled)

VFed — po vysokych davkach

Porucha chuti

— pachuté az ztrata chuté

Xerostomie

Prevence NU v ORL oblasti

 Preventivni opatfeni

— Sanace chrupu
— Nekoufit, nepit tvrdy alkohol
— Nejist ostra kofenéna jidla

» Lécba

— Vyplachy borovou vodou, bylinami

— Na afty borglycerin, gencianova modr
— Pfi infekci antibiotika a antimykotika
— Pfi bolesti analgetika

NU v Gl traktu

 Jicen
— Bolestivé polykani — tekuta a kaSovita vyziva
» Tenké stfevo

— Otok, porucha vstfebavani, zrychlena
peristaltika, viedy na sliznici

— Nechutenstvi, nevolnost, prijem

— Pozdni komplikace
« Stendzy, pistéle, srusty
— Davka nesmi prekrocit 50 Gy/5 tydnu




NU v Gl traktu

Tlusté stfevo

— Podobné jako tenké, ale vice odolné

Konecnik

— Radiacni proktitida - pfi ozafovani panve

— Krvaceni pti defekaci, riziko vzniku viedu,
stendz a pistéli; tolerance 60 Gy/6tydnU

Lécba prujmu
—Imodium, Reasec, opiova tinktura

» Jatra — tolerance 20-30 Gy; zloutenka,
ascites

NU pfi ozareni plic

» Radia¢ni pneumonitida

—Za 1-3 mésice

— Kasel, horecka, dusnost

— Rtg atelektaza, fibréza, vypotky

— Lécba kortikoidy, antibiotiky, klidem
* Fibroza plic

— Pozdni komplikace za 6-12 mésicu
* Fibrdzni pleuritida

NU v oblasti urogenitalni

* Ledviny - senzitivni
— Toleranéni davka 20 Gy/5 tydnu
— Anemie, hypertenze, albuminurie, bolest, inava

» Mocovy méchyr — rezistentni

— Toleranéni davka 60 Gy/6 tydnd; cystitida

Varlata — senzitivni

—5 Gy = trvala sterilita; specialni kryti

Vajecniky — senzitivni

- 6-8 Gy = trvala sterilita; 20 Gy — zastava
produkce hormonu (radiacni kastrace u ca prsu)

NU nervového systému

* Mozek - rezistentni

— Toleran¢ni davka 50 Gy; kortikoidy jako

prevence edému; riziko nekrézy bilé hmoty

Micha — rezistentni

— Tolerancni davka 45 Gy; transversalni misni léze
Nervové pletené

— neuropatie a plexopatie
O¢i — senzitivni

—2-4 Gy = Sedy z4ka

NU dalsi

* Srdce - rezistetntni
— Postizeni perikardu, ischemie
« Stitna zlaza
— Hypothyreosa — nutno sledovat; substituce
» Kostni dref — nejcitlivéjsi (12 Gy - ablace)

— Ozarovani panve a patefe — nutno sledovat
KO

— Anémie (transfuze)
— Leukopenie (kortikoidy, vitaminy, antibiotika)
— Trombopenie (kortikoidy, naplavy destic¢ek)

NU dalsi

* Kostni tkan
— Postizeni vzacné - nekrézy kosti a chrupavky
— Projevi se zlomeninou
» Obecné
— Indukce zhoubnych nadora (prsu, sarkomy,
kozni, krevni a dal$f)
» Skérovaci systémy
— Slouzi k porovnani NU na jednotlivé organy
a tkané — hodnoceni IéCebnych pristupu
— stupné 0-5
» 0 = Zadné poskozeni, 5 = tmrti




Tolerancni davky

Urceny empiricky podle zkuSenosti
Stanovuji miru rizika trvalych zmén
Minimalni TD 5/5

—ve sledované skupiné zpusobi nejvyse 5%
zavaznych komplikaci v prabéhu 5 let po ozareni

Maximalni TD 50/5

—ve sledované skupiné zpusobi 50% zavaznych
komplikaci v prab&hu 5 let po ozafeni

Zdroje zareni

» Zevni radioterapie (teleradioterapie)
— Linearni urychlovac — zakladni pfistroj

« fotonové zareni event. elektronové zareni o vysoké
energii (6-20 MeV)

« bohaté prislusenstvi — kliny, kolimatory, verifikacni
zafizeni, polohovatelny stul dalkové ovladany,
zaméFovaci lasery, fixaéni pomucky

— Kobaltovy ozarovac

« 50Co, produkuje gama zareni (1,17 a 1,33 MeV)

« zdroj velikosti 15-20 mm, p¥i zafeni se pfesune do
pracovni polohy — zareni vychazi otvorem v hlavici

Zdroje zareni
Terapeutické rentgenové ozarovace
« energie zareni 10-300 kV
« kozni nadory a nenadorova lécbha
Brachyradioterapie
— zdroje v trezoru, automaticky afterloding
—LDR (low dose rate) 0,4-2,0 Gy/hod.

* kulicky ¥7Cs, aplikace 1-7 dni, pacient ve stinéné
mistnosti

—HDR (high dose rate) vice nez 12 Gy/hod.

« jediny zdroj 1%2Ir, ozafovani minuty, opakuje se
(frakcionace)

— PDR (pulsed dose rate)
« podobné LDR

Rtg ozarovaci pristroj

Pristroj pro brachyterapii

Klinicka radioterapie - nadory

Kurativni

— Cilem je vylécit nador; kombinace s chemotx
Predoperacni

— Cilem je zmenSit objem nédoru - operovatelny
Pooperacni

— Cilem je likvidace mikroskpickych zbytk nadoru
Paliativni

— Cilem je zlepsit kvalitu Zivota u nelécitelnych

stadii choroby
— Predstavuje 50% v3ech indikaci radioterapie
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Klinicka radioterapie —
nenadorova onemocneéeni

Zanétlivd onemocnéni pohybového aparatu
— Ostruhy, tenisovy loket, artrézy
Intravaskularni brachyterapie

— Po angioplastikach cévnich sten6z
Heterotopicka osifikace

— Zevni ozareni po operaci

Keloidni jizvy

a dalSi (gynekomastie, dupuytrenova
kontraktura, ..... )

Hypertermie

ZvySuje ucinnost radio- i chemoterapie,
aniz zvysuje jejich toxicitu

Zlepsuije kvalitu zivota a nema NU

V nékterych situacich prodluzuje preziti
Obvykle se aplikuje do 1 hod. po skonceni
radioterapie, trva zhruba 1 hodinu

K ohfevu tkani se pouzivaji mikroviny a
ultrazvuk
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