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Ultrahypofrakcionovany rezim
v radioterapii nadoru prostaty

Radioterapie je zékladni lééebny pfistup u nadord

prostaty, predstavuje ekvivalentni alternativu radikalni
prostatektomie. Soucasné s vyvojem technik radioterapie
se take vyvijely hypofrakcionované rezimy s cilem zkratit
dobu lé¢by, zlepsit komfort pro nemocného a také snizit
léCebné vydaje. Vedle plvodnich normofrakcionovanych
rezim(, kde byla celkova davka aplikovana ve vice nez

35 frakcich (5 frakel za tyden), byly vyvinuty reZimy
akcelerovane, resp. hypofrakcionované, v nichZ je podet
frakei snizen na 20-28. Pfi dosaZeni vy53i pfesnosti pokryti
ozafovaného objemu (vySaT konformity) byly vyvinuty
rezimy .ultrahypofrakcionované” s poétem frakei obwykle
pét (3 nebo b frakci za tyden). Publikované vysledky jsou
priznive, je zachovana vysoka Uéinnost a neni patrny
narlst toxicity. Tyto reZimy patfi do terapie inicidlnich
stadii nador( prostaty a jsou souéasti mezinarodnich
doporuceni pro standardni terapii. Zatim byly aplikovany
se zdroji fotonového zafeni na standardni pfistrojové
technice — linedrnich urychlovaéich, ale také na specidlnich
pfistrojich typu cyber-knife nebo helikalni tomoterapie.

Protonova radioterapie dosahuje vyi-
& konformity ozifeni nef radicterapie
s fotonovimi zdroji a mé i nizdi riziko
netddoucich Ginki. Logicky je pak ul-
trahypofrakeionovany retim vhodnou
variantou prévé pro protonovou radio-
terapii. Vedle biologickych aspekti fedi
i ndklady na lébu, pfi snifeni poétu
frakei na pét se eliminuje vy34i cena pro-
tonové radioteraple per se. Aplikaci ul-
trahypolrakeionovaného refimu do pro-
tonové radioterapie prostaty podporuje
i daléi, technicky aspekt. V poslednich
deseti letech se v protonové radioterapii
uplatisje technologie PBS (pencil beam
scanning), kterd dosahuje jednoznalng
leptich dozimetrickych parametri nef
dive ufivand metoda PS (passive scatte-

ring). Popis téchto metod je nad rimec
tohote kementite, vedilené ale lze po-
mér PBS a PS pfirovnat k poméru mezi
analogovim a digitilnim zobrazenim,
Na jediném pracovidti protoneve
radioterapie v CR, PTC Praha, je lée-
ba nddord prostaty zavedena jif deset
let. Ugivi se vihradné technologie PBS.
Proto se od poditku zdejii praxe v 16ché
inicilnich stadii vyuiiva ultrahypofrak-
cionovany redim. Soubéh vyhradniho
vyuiiti PBS, preference ultrahypofrak-
cionovaného rekimu u vybranych stadii
a relativné rychlého nirdstu poctu ne-
mocnfch v pritb&hu asi sedmi let na jedi-
ném pracovisti umodnil anabjzu soubo-
ru nemocnych unikitniho ve svétovém
mefitku, Analyza byla promptné phija-

ta k publikaci v International Journal of
Radiation Oncology Blology and Phys-
ics, tzn. na respektovaném foru s vyso-
kym impact faktorem.

Metodilu a visledky v aspeltu bez-
pednost vs, Gfinnost je vhodné krice
popsat pro ctendfe onkologickych i ne-
onkologickych specializaci.

Analyza zahrnuje 284 nemocnych
& biopticky verifikovanym karcinomem
prostaty nizkého a stfedniho rizika, kte-
i byli 1é¢eni v obdobi od ledna 2013
do bfezna 2016, Dral3 vstupni kritéria
zahrnovala PSA < 15 ng/ml a ozafovany
objem - PTV nepfesahujici 150 cm?®. Ne-
adjuvantnl androgen deprivacni terapie
mohla byt indikovina pouze v kategorii
sthedniho rizika, ale nebyla obligatorni,
Nemocni byli ozatovdni do celkové div-
ky 36,25 GyE (biclogicky ekvivalent fo-
tonovému zifend) v péti frakeich (7,35
GyE na frakci), tfi frakee za tyden (tzn.
frakee obden). Zafeni bylo aplikovino
ze dvou laterdlnich poll (90, 270°) v po-
loze vieke na zddech. Dalé detaily meto-
diky ozafovani a plinovini jsou popsa-
ny v origindlni préci.

MNemocni byli sledovini po dobu
3,4-87.5 mésice, mediin £7,5 mésice,
u 90,2 procenta nemocngch byla perioda
sledovini nad dva roky. Za téchto okol-
nosti bylo moiné kalkulovat reprezen-
tativai parametry déinnosti, kieré vy-
chizeji nisledovnd: pitiletd prefivini
bez piitomnosti onemocnéni 96,9 pro-
centa (93,3-100 % na 5% hlading vy-
znamnosti), pétileté piekivin{ 98,3 pro-
centa (96-100 %). Biochemicky relaps
(niriist PSA ned uréenow limitni hod-
notu) nastal u 17 nemocnych (6,1 %).
U 13 z mich s¢ podafilo detekovat re-
kurenci, nejéastéji v lymfatickych uz-
lindch (10 nemocnych), dile v kostech
anebo v prostaté.

Jaka vfznamny prognosticky faktor
pro rekurenci vychizeji inicidlni koncen-
trace P5A a Gleasonovo skdre 7,

Analyza toxicity se zaméfuje na po-
zdni, resp. chronickou toxicitu (,late
effects™), kterd pfedstavuje zisadni pro-
blém jakékoli radioterapie. PH hodnoce-
ni podle kritérii CTCAE verze 4 (Com-
mon Terminology Criteria for Adverse
Events] wyskyt gastrointestindlni toxici-
ty stupné 2 &ini 7,2 procenta, stupné 3
je 0.4 procenta a stupné 4 je 0 procent,
Toxicita se manifestuje previiné formou
radialni proktitidy. Genitourindrni tosxi-
cita se eviduje u péti procent nemoc-
nfch, a to pouze stupné 1-2, ve formé
radiani cystitidy.

Prezentovand analyza pfindéi pozi-
tivni vysledky, které jsou v parametrech
Géinnosti i toxleity srovnatelné s velloy-
mi soubory nemocnych (pies 1 000 pro-
bandi) lé¢enych stereotaktickou fotono-
vou radioterapii i normofrakcionovanou
nebo akcelerovanou protonovou radio-
terapil. PHimé srovnani formon srov-
navaci studie k dispozici neni a zfejmé
nikdy nebude. Ciselné malé, nicméné
viznamné rozdily v parametrech G&in-
nosti i toxicity tak nelze jednoznaé-
né prokdzat. Naproti tomu ale je patr-
ny predpoklad . non-inferiority”, kterj
sice nelze deklarovat jako vihoduw, ale
podporuje ultrahypofrakcionovany re-
#im, pokud je vihoda patrnd v jakém-
koli dallim ,.cozméru®. A to je. Ultrahy-
pofrakcionovany refim aplikovany v péti
dnech predstavuje vWhodneu variantu
z aspektu compliance” z¢ strany nemoc-
ného, Je to pohodlny a snadno udriitel-
nf rezim i pro nemocné ze vedilensj-
&ich mist. V neposledni fadé je i aspekt
kapacitni a ekonomicky, pokud ndklady
radioteraple rostou dmérné poctu frak-
ci. Zkrdcenim podtu frakei na pét (pro-
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ti 37 u normofrakcionovanych refimi)
se protonovd radioterapie stivd ekono-
micky srovnatelnou s fotonowou a kapa-
cita (prichodnost) radioterapeutickéha
pracovite se zvyduje. Analyza pétiletych
visledki prokazuje, fe ultrahypofrakcio-
movany redim s své misto a svou vyho-
du i v protonové radioterapii.

Vedle pozitivnich ndlezl v aspekiu
bezpeénost/ifinnost md prezentovana
analjza i daléi unikitni zévéry. Je zatim
prvoi svého druhu pro protonovou ra-
dioterapii technikou PBS (Pencil Beam
Scanning). ¥ technickych detailech lze
opét odkizat na pivodni praci, lze jen
uvést, fe tato vyspélejii metoda aplika-
ce protonového zifeni dosahuje zatim
nejleptich dozimetrickych vysledki (viz
viie). Zda se odrifeji i v klinickych da-
tech, zatim neni jednomadng prokizd-
no. Prezentovana analyza zatim v ptiles
dimenzi dosihne na pritkaz ,non-infe-
riority”, dalii je otizkou Zasu.

Suma sumdrum - na pracoviti FTC
Praha se u vybramych stadii karcinomu
prostaty aplikuje ultrahypofrakcionova-
oy redim protonové radioterapie v péti
frakeich technikou PRS. Dosahuje vyso-
ké uéinnostl pi nizké toxicité a predsta-
vuje pfinejmeniim ekvivalentn{ varian-
tu ke standardnim refimim fotonove
nebo protonové radioterapie a k ultra-
hypofrakcionovanym rezimiim ji2 zave-
demym ve fotonové radioterapii. Z hle-
diska blomedicinského vyzkumuo veniki
unikitni soubor nemocnych, kiery do-
knmentuje klinické wystupy ufité tech-
niky a jeho analjzu prezentuje prestizni
mezindrodni periodikum. red
Odicaz:

Kubed |, Haas &, Vondraiek V. et al. Ultrahypafrac-
tionated Proton Radiation Therapy in the Treatment
of Low and Intermediate-Risk Prostate Cancer-

-5-Year Outcomes. Int [ Radiat Oncol Biol Phys.
20211 1010901097



