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Radioterapie je jedna ze zakladnich 1écebnych modalit pouzivanych v 1é¢bé nador( hlavy a krku. Nicméné v disledku chyb pfi
nastaveni a anatomickych zmén v pribéhu kurzu radioterapie se muze skute¢né aplikovana davka od davky plvodné planované
liSit. U 20 pacient( s nddorem hlavy a krku podstupujicich obrazem fizenou radikalni radioterapii technikou RapidArc davkou LD
70 Gy ve 33 frakcich jsme transportovali, zkontrolovali, pfipadné dle potreby upravili kontury cilovych objem a rizikovych organt
z jednotlivych planovacich CT do viech 660 CBCT za vyuziti deformabilni registrace. Nasledné byla spoctena realna davkova dis-
tribuce pro viechny frakce ozareni a proveden soucet davky ze viech 33 frakci. Téchto 20 redlnych planl jsme srovnali s davkovou
distribuci z plvodnich planovacich CT. Hodnotili jsme medidn pro obé parotidy (D mean), median pro planovaci cilovy objem
s pfedepsanou davkou 70 Gy (PTV 70 D mean) a maximalni davku pro oblast michy s lemem 7 mm (D max Margin 0,7). Zména stfedni
davky ¢inila - 3,56 Gy az + 7,38 Gy pro levou parotidu, — 2,32 Gy az + 3,98 Gy pro pravou parotidu a — 0,8 % az + 0,6 % for PTV 70 D
mean. Zména maximalni davky na oblast michy s lemem ¢inila — 2,55 Gy az + 8,78 Gy. Adaptivni radioterapie je slibna technologie,
ktera muze vést k dalSimu zlep3enilécebnych vysledkl presnéjsim ozarenim cilovych objem0 pfi sou¢asném Setfeni zdravych tkéni.
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Adaptive radiotherapy for head and neck cancer

Radiotherapy is a commonly applied treatment modality in head and neck cancer patients. However, because of set-up errors and anatomic
changes during the course of radiotherapy, the dose actually given to the patient can deviate from the planned dose. We transferred, checked
and modified individual contours of target volumes and organs at risk from the planning CTs to each of 660 CBCTs using deformable reg-
istration in 20 consecutive patients with head and neck cancer undergoing image-guided radical radiotherapy with RapidArc using the LD
70 Gy dose in 33 fractions. The real dose distribution was calculated and the dose was summed from all 33 fractions. We compared these
resulting plans with the dose distribution from the original plan. We evaluated the median dose for both parotids (D mean), the planning
target volume treated with the 70 Gy dose (PTV 70 D mean), and the maximum dose for spinal cord with a 7 mm margin (D max Margin 0.7).
The median dose difference was — 3.56 Gy to + 7.38 Gy for the left parotid, — 2.32 Gy to + 3.98 Gy for the right parotid and - 0.8 % to + 0.6 % for
PTV 70 D mean. The maximum dose difference for D max Margin 0.7 ranged from — 2.55 Gy to + 8.78 Gy. Adaptive radiotherapy is a promising
technology that can further improve treatment outcomes by more accurate irradiation of target volumes while sparing the healthy tissues.

Key words: adaptive radiotherapy, head and neck cancers, deformable registration.

Uvod lit. Za soucasny standard se povazuje pouziti  davky umoziiuje Setfit rizikové organy v tésné
Radioterapie je u pacientl s nddory hlavy  radioterapie s modulovanou intenzitou svazku  blizkosti cilového objemu. Soucasné je vsak diky
a krku jednou ze zdsadnich lé¢ebnych moda-  (IMRT), kterd diky relativné strmému poklesu  této schopnosti ndchylna na nepfesnosti nasta-
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Tab. 1a. Pldnovand a rediné aplikovand stredni
ddvka (D mean) pro pravou parotidu

Pdvodni plan | Realny plan | Rozdil

D mean (Gy) | D mean (Gy) (Gy)
1. 31,39 34,05 2,66
2. 25,84 27,73 1,89
3. 22,43 25,5 3,07
4, 46,12 4744 132
5. 18,22 19,15 093
6. 23,04 25,68 2,64
7. 18,2 18,71 0,51
8. 24,5 24,77 0,27
9. 25,43 2941 3,98
10. 23,35 2418 0,83
1. 20,01 20,25 0,24
12. 16,93 14,61 2,32
13. 23,12 23,51 0,39
14. 24,85 25,18 0,33
15. 22,41 23,62 1,21
16. 50,18 49,87 -0,31
17. 20,31 22,36 2,05
18. 7,64 8,05 04
19. 24,34 25,96 1,62
20. 22,05 23,76 1,71

Tab. 1b. Pldnovand a rediné aplikovand strednf
ddvka (D mean) pro levou parotidu

Pdvodni plan | Realny plan Rozdil

D mean (Gy) | D mean (Gy) (Gy)
1. 20,43 2114 0,71
2. 26,71 338 7,09
3. 23,88 25,05 117
4. 2792 2794 0,02
5. 50,05 51,39 1,34
6. 26,92 29,81 2,89
7. 18,69 19,59 09
8. 21,87 20,68 -119
9. 23,34 25,01 1,67
10. 48,33 49,87 1,54
11. 18,33 19,62 1,29
12. 16,68 13,12 -3,56
13. 2391 28,06 4,15
14. 23,32 28,52 52
15. 21,57 23,5 193
16. 20,16 22,34 2,18
17. 21,98 29,36 7,38
18. 26,87 26,85 -0,02
19. 2117 214 0,23
20. 23,54 26,24 2,7

veni pacientl ¢i anatomické zmeény v pribéhu
celého procesu radioterapie, které mohou vést
k rozdilné redlné davkové distribuci pfi srovnani
s rozlozenim davky pldnovanym.

Jednou z moznosti, jak tato rizika minima-
lizovat, je implementace procesu adaptivni
radioterapie (ART). Zékladnim principem ART
je aktivni systematickéd modifikace plvodniho
planu (tzv. replanning) na zékladé zmén objemu
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nebo topografie cflového objemu ¢i rizikovych
organd. Kli¢covou Ulohu hraje v tomto proce-
su deformabilni registrace, propagace kontur
a zhodnoceni zmén davkové distribuce (1-6).
Diky prudkému rozvoji moderni radioterapie
jsou v soucasnosti jiz vyse zminéné kroky au-
tomatizovany v nékterych licencovanych apli-
kacich.

Pacienti a metody

U 20 pacientd s karcinomem hlavy a krku,
podstupujicich obrazem fizenou radikalni ra-
dioterapii technikou RapidArc davkou LD 70 Gy
a 2,12 Gy ve 33 frakcich s on-line korekci polohy,
jsme porovnali redlné aplikovanou davku s dav-
kou pldnovanou.

Pro vypocet byla vyuzita data z kV-Co-
ne Beam CT (CBCT) a program Velocity 4.0
(Varian, Palo Alto). Do kazdého z 33 provede-
nych CBCT byly pomoci deformabilni regist-
race preneseny, zkontrolovany a dle potfeby
modifikovany jednotlivé kontury cilovych
objem a rizikovych organl z planovaciho
CT. Byla spocitana redlna davkova distribuce
a nasledné proveden soucet davky ze viech 33
frakcich. Bylo tak ziskdno 660 redlnych pland
jednotlivych frakci a 20 redInych souctovych
pland pro viech 20 pacientd. Tyto vysledné
plany jsme porovnali s ddvkovou distribuci
z plvodniho plénu.

Hodnotili jsme stfedni davku pro obé paro-
tidy (D mean), stredni dévku na planovaci cilovy
objem |éceny davkou 70 Gy (PTV 70 D mean)
a maximalni davku na oblast michy se 7 mm
lemem (D max Margin 0,7).

Vysledky

Zména stredni davky na levou parotidu
¢inila -3,56 Gy az +7,38 Gy. U 5 pacient( doslo
k prekro¢eni doporucené davky. Skute¢na davka
u téchto nemocnych ¢inila 28,06-33,8 Gy, pfi-
¢emz zména stfedni davky u této podskupiny
byla +2,89 Gy az 47,38 Gy.

U pravé parotidy byla zména stfedni davky
v rozmez(-2,32 Gy az +3,98 Gy. K pfekroceni do-
porucené hodnoty doslo u 2 pacientd. Redlné
aplikovand davka byla 27,73 Gy resp 29,41 Gy
a rozdil od planované hodnoty byl 1,89 Gy resp.
398 Gy (tabulka 1a, 1b).

Rozdil stfedni davky na oblast planovaciho
cflového objemu s vysokym rizikem (PTV 70
D mean) se u zddného pacienta nelisil o vice

nez 1% a pohyboval se v rozmezi - 0,8 % do
+0,6% (tabulka 2).

Zmeéna maximalni davky na oblast michy
slemem 7 mm (D max Margin 0,7) ¢inila - 2,55
Gy az + 8,78 Gy. U 5 pacientd doslo k prekro-

Tab. 2. Pldnovand a rediné aplikovand stfedni
ddvka pro oblast pldnovaciho cilového objemu
s vysokym rizikem (PTV 70 D mean)

Pavodni plan Realny plan Rozdil
PTV 70 D mean | PTV 70 D mean (%)
(%) (%)

1. 100 99,7 -03
2. 100 100,6 06
3. 100 99,5 -0,5
4. 100 100,2 0.2
5. 100 1004 04
6. 100 100,5 0,5
7. 100 99,7 -03
8. 100 993 -0,7
9. 100 100 0
10. 100 99,5 -0,5
1. 100 1001 01
12. 100 99,2 -0,8
13. 100 99,6 -04
14, 100 99,5 -0,5
15. 100 993 -0,7
16. 100 100,3 03
17. 100 999 -0,1
18. 100 99,8 -0,2
19. 100 99,7 -0,3
20. 100 100,3 03

Tab. 3. Pldnovand a rediné aplikovand maximdini
ddvka pro oblast michy s lemem 7 mm (D max
Margin 0,7)

Pavodni plan Realny plan ;
- Rozdil
D max Margin | D max Margin Gy)
0,7 (Gy) 0,7 (Gy)

1. 42,8 44,63 1,83
2. 42,35 47,02 4,67
3. 39,81 4738 757
4. 42,38 43,13 0,75
5. 44,08 45,74 1,66
6. 40,78 41,5 0,72
7. 41,76 41,36 -04
8. 42,14 433 116
9. 40,61 40,48 -0,13
10. 42,15 43,66 1,51
1. 39,69 41,07 1,38
12. 40,49 40,94 0,45
13. 39,01 41,12 2N
14. 43,66 45,84 2,18
15. 43,62 41,07 2,55
16. 40,87 41,74 0,87
17. 42,94 51,72 8,78
18. 4243 46 3,57
19. 42,76 42,67 -0,09
20. 42,3 41,15 -1,15
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¢enf davky 45 Gy, coz byla hodnota pouzita
pri optimalizaci a schvalovani planu. Skute¢na
davka u téchto nemocnych cinila 47,02-51,72
Gy, pficemZ zména stfedni davky u této podsku-
piny byla + 1,66 Gy az + 8,78 Gy. Pfi hodnoceni
davkové distribuce na oblast michy bez lemu
nedoslo u zddného pacienta k prekrocenf davky
45 Gy (tabulka 3).

Diskuze

V prabéhu procesu radioterapie nador(
hlavy a krku se mGze v dsledku anatomickych
zmén vyslednd aplikovand davka od davky
plvodné pldnované vyznamné lisit. Nase
pozorovani potvrdila dolozenou skute¢nost,
7e nejcastéji se dozimetrickd zména tyka ob-
lasti parotid, které jsou ¢asto ozafeny dévkou
vyssi nez je pdvodné planovéno (6, 7, 8, 9).
Absolutni rozdil mezi stfedni davkou na pa-
rotidy predpoklddanou a redIné aplikovanou
se pohybuje mezi 0,6 Gy — 4,1 Gy (6, 7, 10).
Zdé se, ze nejvyznamnéjsim faktorem souvi-
sejicim s navysenim davky na oblast slinnych
714z je redukce objemu parotid v pribéhu
radioterapie (11).

www.onkologiecs.cz

Analogicky je prokdzano i navyseni davky
na michu a mozkovy kmen. Zhao dolozil ne-
pldnované vysledné navyseni maximalni davky
v pribéhu cyklu radioterapie na oblast michy
05,6 Gy a na oblast mozkového kmene 02,5
Gy (12). Nezbytnost Upravy planu se viak netyka
vsech pacientd, nebot pouze u 16 % nemocnych
je prekroc¢ena doporucend bezpecna davka na
michu ajen u 11% na oblast kmene (13). Mezi
vyznamné Cinitele souvisejici s neplanovanou
eskalaci davky na michu ¢i mozkovy kmen patii
zmeény objemu tumoru a Ubytek vahy (11).

V pfipadé zmén u klinického cilového obje-
mu ¢&i pldnovaciho cilového objemu je situace
komplexnéjsi, nebot zplsob hodnoceni pokryti
se mezi jednotlivymi studiemi i3 (10, 14, 15, 16).
Autofi pfi porovnavéani davkovych distribuci po-
uzivaji minimalnf davku aplikovanou do 95-99 %
objemu (D95 %, D98 %, D99 %), pfipadné stfedni
davku v objemu (D mean). Proto jsou vysledky
mezi jednotlivymi studiemi obtiznéji srovnatelné.

Vytvofit idedInf protokol pro adaptivni ra-
dioterapii nadort hlavy a krku je nesmirné ob-
tizné, nebot zkusenosti s touto technikou jsou
limitované, publikovana data jsou nehomogenni
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a proces adaptivni radioterapie je ¢asove velice
narocny (14, 15, 16, 17). Nejkriti¢t&jsim krokem
proto je stanovit rovnovahu mezi casové akcep-
tovanou zatéZi procesu planovani radioterapie,
vhodnym okamzikem intervence v pribéhu
ozafovaciho kurz a klinicky vyznamnym bene-
fitem pro pacienta. Zda se, Ze toto kritérium
splnuji zejména pacienti Ié¢eni stereotaktickym
protokolem, u kterych limitovany pocet frakci
a enormni davky na jednotlivé frakce mohou
vést k vyznamnym zmeénam pfi limitované
délce ozafovaci série (18-20). Lze ocekdvat, ze
s technologickym rozvojem v oblasti softwaru
a zkrdcenim casu vlastniho replanningu se brzy
prenese adaptivni radioterapie z off-line rezimu
do rezimu on-line, kdy bude cely proces prova-
dén po provedeni zobrazovaciho vysetfeni pa-
cienta na ozafovacim stole tésné pred vlastnim
ozafrenim (plvodnim pldnem nebo v pfipadé
klinického benefitu planem modifikovanym).
Na nasem pracovisti jsme vytvofili protokol, kdy
vsichni pacienti s nddorem hlavy a krku podstoupf
prifrakci F1,6, 11,16, 21, 26 a 31 rekalkulaci davkové
distribuce pfi aktualni anatomické topografii za
vyuziti CBCT z prislusné frakce. Viysledny pléan je
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srovnan s pvodnim pldnem a pfi klinicky vyznam-
né odchylce je provedeno nové planovaci CT (dle
potreby s novou fixa¢ni maskou) a proveden replan.
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