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Stereotakticka radioterapie karcinomu prostaty je relativné novou technikou Ié¢by
tohoto onemocnéni. Uplatiiuje se jako alternativa k bézné uzivanym frakciona¢nim
schématdm v kurativnich indikacich pfi ozafovani celé prostaty a ¢asti semennych
vacku a v paliativnich pfi ozafovani vzdalenych metastaz. Zvlastni uplatnéni nachazi
v |é¢bé oligometastatického onemocnéni.
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Stereotactic body radiation therapy for prostate cancer

Stereotactic radiotherapy of prostate cancer is a new technique for the treatment of
this disease. It is used as an alternative to commonly used fractionation schemes in
curative indications when irradiating the entire prostate and part of the seminal ves-
icles and in palliative cases when irradiating distant pathways. It is particularly useful
in the treatment of oligometastatic disease.

Key words: stereotactic radiotherapy, prostate carcinoma, oligometastatic dissease,

SBRT, SABR.

Uvod

Radioterapie se v [é¢bé karcinomu pro-
staty uplatnuje v rliznych indikacich. Tradi¢né
se vyuziva kurativni radioterapie na oblast
samotné prostaty, pfipadné ¢asti semennych
vacku. Od elektivniho ozarovani spadové lym-
fatické oblasti v ptipadé vysokého rizika reku-
rence se upousti, byt jeho zvazeni je stale do-
porucovano. Po radikalni prostatektomii mize
byt indikovdna adjuvantni nebo zachranna
radioterapie na oblast IGzka prostaty. Ozareni
vzdalenych metastdz ma také dlouhodobé
misto v paliativni péci, zvlastni pfistupem je
pak lé¢ba oligometastatického onemocnéni.

Specifické radiobiologické vlastnosti karci-
nomu prostaty (nizka hodnota konstanty o/
v linedrné-kvadratickém (LQ) modelu) predikuji
zlepseni terapeutického poméru pfi pouziti
jednotlivé davky vyssi nez 2 Gy, tedy hypofrak-
cionovanych schémat. Ta postupné nahrazuji
konvenc¢ni schémata v davce 37-45x 1,8-
2,0Gy. Z téchto mirné hypofrakcionovanych
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schémat doporucuje skupina NCNN (NCNN
Guidelines Version 3.2024, Prostate Cancer)
davky 20x3,0Gy, 26 x2,7 Gy, 28 2,5 Gy. Jako
dalsi standardni variantu uvadi toto doporuce-
ni ultrahypofrakcionaci pomoci technik SBRT.
Doporucené davky jsou4x9,5Gy, 5% 7,25-8 Gy
nebo 7% 6,1 Gy. Zde je fe¢ o kurativni radiote-
rapii na oblast prostaty. V pfipadé N1 onemoc-
néni je doporuceno ozéareni panevnich uzlin
a prostaty s cilenym boostem na postizené
uzliny takovou davkou, aby byla splnéna to-
lerance kritickych orgént. V pfipadé ozéreni
l0Zka prostaty v adjuvantni nebo zachranné
indikaci uvadi jako standard konven¢ni frak-
cionaci (32-36x2,0Gy), pfipadné mirnou hy-
pofrakcionaci v davce 20x 2,625 Gy. Zde Ize
tedy SBRT zvazovat pfisné individualné, jeji
uloha zlstava predmétem klinickych studii.

V pfipadé vzdalenych metastdz se mimo
déle zminéného oligometastatického one-
mocnéni indikace a provedeni SBRT nelisi od
jinych nddorovych onemocnéni.
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Technika, obrazova navigace,
fixace

K SBRT prostaty se vyuzivaji sofistikované
techniky, které splfuji pozadavek na vysoky
spad davky do okoli, jako je VMAT (Volumetric
Arc Therapy, volumetricka terapie kyvem), he-
likdlni tomoterapie, ozafovani na robotickém
rameni, metody protonové terapie a dalsi.

Pfi pldnovani je prakticky nutna fuze si-
mulaéniho CT snimku se snimkem MRI, které
umozni pfesné odliseni prostaty od okolnich
struktur. Ukolem nasledné obrazové navigace
(IGRT, Image Guided RadioTherapy) je jednak
nastaveni pacienta a samotné prostaty do
stejné polohy, jako na tvodnim simula¢nim
snimku, jednak kontrolovat ndpli mocového
méchyfre a konec¢niku a konec¢né identifikovat
a kompenzovat pfipadné pohyby, ke kterym
dojde v pribéhu samotného ozareni (in-
trafrakéni pohyby). Zvlasté u nékterych tech-
nik, jako je ozarovani robotickym ramenem,
se délka jednoho ozafeni pohybuje v fadu
desitek minut a vyznamné intrafrakéni pohyby
jsou tak o to vice pravdépodobné.

Casto se pouzivaji tzv. fiducial markers, pre-
klddané jako referen¢ninebo navigacniznacky.
Jedna se o nékolik zlatych valeckd o rozmé-
rech asi 1x3mm, které se nékolik dni pred
planovénim RT zavedenou pod sonografickou
kontrolou na pfedem dand mista v prostaté.
Tato zlatd zrna jsou na RTG nebo CT snimku
vysoce kontrastni, coz umoznuje automatické
vyhodnocovaéni jejich polohy, atoiv prabéhu
samotného ozafovani. Prvni bézné uzivanou
metodou je pravidelné pofizovani dvou navza-
jem kolmych RTG snimkt pomoci zvlast k tomu
urcenych a kalibrovanych RTG pfistrojd, umis-
ténych v ozafovné. Ziskdme tak trojrozmérny
model umisténi zlatych zrn, a tedy i samotné
prostaty v prostoru. BéEhem ozafovéni jsou au-
tomaticky v pravidelnych ¢asovych intervalech
pofizovany a automaticky vyhodnocovény tyto
snimky. Na jejich zékladé dochazi ke korekci po-
lohy cilového objemu pohybem ozafovaciho
stolu s pacientem. Tato metoda je bézna napf.
u pristroju s robotickym ramenem.

Druhou nej¢astéji pouzivanou metodou je
CBCT (Cone Beam CT). Jedna se o vypocetni
tomografii s kénickym tvarem svazku. Na roz-
dil od klasického CT zde nedochazi k posunu
pacienta, pofizeni snimku trva kolem 1 minuty

(zbezpecnostnich dlivodd, nebot se pohybuje
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celad gantry linedrniho urychlovace), snimek
nedosahuje takového kvality jako klasické CT.
Ziskany obraz umoznuje dobré zhodnoceni
naplné mocového méchyre a rekta, pfipadné
pfitomnost plynu ve stievé a rizika prdchodu
tohoto plynu pfres kritickou oblast. Po tomto
zhodnocenf Ize jiz automaticky korigovat po-
lohu samotné prostaty, opét nejlépe pomoci
zlatych zrn. Sledovani polohy marker Ize
v pribéhu samotného ozafovani provadét
bud’ opakovanim CBCT, coz vsak vzhledem
k uvedené délce snimkovani neni idealni,
nebo rychlym a opét automaticky vyhodno-
covanym RTG snimkovanim. V zavislosti na
pouzitém systému je pak poloha pacienta
korigovéna automaticky nebo manualné.

V zajmu maximalni redukce intrafrak¢-
nich pohybu se vyuzivaji rizné sofistikované
techniky. Zatimco u klasické radioterapie vy-
stac¢ime vétsinou s dietnim opatifenim a na-
pIni mo¢ového méchyfe s relativné vysokym
stupném tolerance, v pfipadé SBRT se snazime
dosahnout maximalni reprodukovatelnosti
téchto parametrd. Mnoho studii proto vyuzivéa
endorektalni balének, ktery po nafouknuti
zajistuje konstantni napln rekta, brani priniku
stfevniho obsahu z vyssich etazi a fixuje pro-
statu na misté. Invazivni metodou je aplikace
specialniho gelového materidlu do prostoru
mezi prostatou a rektem. Cilem je zvysit je-
jich vzdalenost, a tak snizit davkové zatizeni
rekta. Po nékolika tydnech se gel vstiebava.
Nevyhodou je invazivita a cena. V praxi uzi-
vanéjsi metodou je uziti klyzmatu. Zajisténi
konstantni naplné mocového méchyre lze
dosahnout zavedenim mocového katétru,
ktery soucasné vizualizuje mocovou trubici.

Z uvedeného je patrné, ze provedeni SBRT
prostaty je technicky vyrazné naro¢néjsi nez
bézna radioterapie a mezinarodni doporuceni
se shoduji, ze je tato technika doporucena jen
pro pracovisté disponujici patfiénym technic-
kym a expertnim zdzemim.

SBRT v lécbe
primarniho lokalizovaného
karcinomu prostaty

Nejlépe prozkoumanou oblasti pouziti
SBRT jako alternativni techniky pro ozafovéni
samotné prostaty pfipadné v kombinaci se
semennymi vacky. Také pouze v této indikaci
povazuji NCNN Guidelines nasledujici sché-

HLAVNI TEMA (

STEREQTAKTICKA RADIOTERAPIE V LECBE KARCINOMU PROSTATY

mata jako rovnocennou alternativu k ostatnim
frakcionac¢nim rezimdm:

B 4x9,5Gy

B 5x725-8,0Gy
B 7x6,1Gy

B 6x6,0Gy

Z uvedeného je ziejmé, ze rezimy pro-
vadéné v méné, nez péti frakcich jsou stale
povazovény za experimentalni.

IdedInim kandidatem k volbé SBRT je pa-
cient s malym objemem prostaty, bez pred-
chozich zékrokl typu transuretrdlni resekce,
bez zvysené stievni plynatosti a bez dalSich
anatomickych odchylek, jako je velka infrakce
prostaty do mocového méchyre, pfitomnost
klicky stfeva v blizkosti cilového objemu
a dalsi. Uvedené viak nemusi byt pfimou kon-
traindikaci této metody, vie je predmétem
individualniho posouzeni, at uz na zakladé
pfedem provedenych zobrazovacich metod,
nebo béhem planovani pfi posouzeni radiac-
niho zatiZzeni okolnich struktur.

Randomizované studie

HYPO-RT-PC(1, 2)

Tato skandindvska studie faze Ill randomi-
zovala 1200 pacientd s karcinomem prostaty
stfedniho a vysokého rizika rekurence k aplikaci
davky 7x 6,1 Gy, 3x tydné nebo 39x2,0 Gy, 5x
tydné. Pfi medidnu sledovani 5 let nebyl mezi
rameny nalezen rozdil v pfeziti bez progrese
(84 %). Akutni toxicita stupné 2 a vyssi byla pro
genitourindrni systém (GU) nesignifikantné
vy$si v SBRT rameni (28 % vs. 23 %, p = 0,057).
Naopak signifikantni nardst byl zjistén po 1 ro-
ce sledovani (6% vs. 2%, p = 0,0037), pozdéji
vsak tento rozdil vymizel a po 5 letech sledova-
ni ¢inil shodné 5% v obou ramenech.

Tato studie se od jinych odliSuje v mnoha
zasadnich parametrech. Pfedevsim zahrno-
vala velky pocet pacientd vysokého rizika
rekurence, a naopak zadné nizkého rizika.
U téchto pacientl vsak nebyla aplikovana
zadnd hormonadlini [é¢ba, coZ mohlo negativ-
né ovlivnit hodnoceni kontroly tumoru. Co se
tyka pouzité techniky, pfi planovani nebylo
vyzadovano pouziti magnetické rezonance,
do cilového objemu nebyly zahrnuty semen-
né vacky (doporucuje se 1-2 cm podle rizika),
bezpecnostni lemy byly 7mm (nyni bézné
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uzivdme 0-3mm) a byla pouZita dnes jiz v této
aplikaci obsolentni technika 3D CRT.

PACE-B

V této studii bylo randomizovano 874 paci-
entl nizkého (9,3 %) a stfedniho rizika rekuren-
ce (90,7 %), bez hormondlni1é¢by, median doby
sledovani 73 mésicl. V rameni SBRT byla uzita
dévka 5x7,25 Gy, ve druhém rameni oznaco-
vaném jako konvencni frakcionace (CRT), byla
pouzita davka bud'39x2,0Gy nebo 20x 3,1 Gy.

Z hlediska akutni toxicity nebyl zjistén
vyznamny rozdil mezi jednotlivymi rameny
(23 9% vs. 27 % pro SBRT a CRT).

Sleté preziti bez biochemického selhani
bylo 94,6 % vs. 95,7 % pro CRT a SBRT.

Pozdni toxicita = G2 byla pro GU systém
3,2% a 5,5% pro CRT a SBRT, p = 0,14. Pro
GIT (gastrointestinalni) systém byla pozdni
toxicita > G2 zaznamenana shodné u jednoho
pacienta v kazdém rameni, p = 0,99). Studie
povazuje za prokazané, ze SBRT je v tomto
rezimu non-inferiorni proti rezimdm konvenc-
nim a doporucuje ji proto jako novy standard.

V této studii byla standardem technika
CyberKnife nebo VMAT a sledovani intrafrak¢-
nich pohyba.

Lehrer et al. (3)

Tato metaanalyza zahrnovala celkem 7
randomizovanych studii faze Ill. Z celkové-
ho poctu 6795 pacientl bylo 2849 ozaro-
vano konven¢ni frakcionaci, 3357 mirnou
hypofrakcionace a 589 ultrahypofrakcionaci
(UHRT), coZ odpovida SBRT v nasem kontextu.
Hlavnim zavéry této metaanalyzy jsou:

B UHRT poskytuje srovnatelné preziti bez
nemoci pro konven¢ni i hypofrakciono-
vanou RT na urovni 85%

B Pozdni Gl toxicita > G2 je napfi¢ modali-
tami kolem 12%

B Pozdni GU toxicita = G2 je napfi¢ modali-
tami kolem 20%

PROSINT (4)

Pro zajimavost zde uvadim jednu malou ran-
domizovanou studii zkoumajici proveditelnost
ozafeniv jedné jediné davce. 30 pacientC s kar-
cinomem prostaty stfedniho rizika rekurence
bylo rozdéleno do ramene s davkou 5x9,0Gy
aramene s davkou 1x24Gy (SDRT, Single Dose
Radiotherapy, radioterapie s jednou davkou).
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U 20% pacient v rameni SDRT byl zjis-
tén prechodny pokles v bodovém hodnoceni
dotazniku EPIC 26 a IPSS mezi 9-18 mésicem
po 1é¢bé, jinak nebyl zjistén vyznamny rozdil
v akutni ani pozdni toxicité. Ke sledovani in-
trafrak¢nich pohybi v redIném case byl pouzit
specidlni radiolokac¢ni transpondér.

Metaanalyzy
nerandomizovanych
prospektivnich studii

Jackson et al. (5)

Z celkového poctu 6116 pacientl bylo
45 % nizkého, 47 % stiedniho a 8 % vysoké-
ho rizika rekurence. Biochemicka kontrola
byla vyhodnocena 96,7 % pro nizké riziko
a 92,1 % pro stredni riziko. Pro vysoké riziko
rekurence neni hodnota v této metaanaly-
ze uvedena pro nedostatek relevantnich
vstupnich dat.

Akutni genitourinarni (GU) toxicita > G3
byla zaznamendana u pouhych 0,5 % pacientd,
G4 u zadného pacienta. Pro gastrointestinal-
ni (Gl) toxicitu byl stupen G3 zaznamendn
u 0,06 % a G4 u 0,03 % pacientd, jedna se tedy
o jednotky pripadud v tak velkém souboru.
U pozdni toxicity dostdvdme odhadovana
¢isla pro GU toxicitu = G3 2,0% a pro Gl toxi-
citu 1,1 %.

Pokud hodnotime kvalitu Zivota pomoci
dotazniku EPIC-26 (6), doslo po 2 letech po

|é¢bé k Upravé na vychozi hodnoty jak pro Gl,
tak pro GU skére. Ani skére tykajici se sexudlni
oblasti nezaznamenalo v rdmci 3 let po 1é¢bé
statisticky signifikantni odchylku.

Dalsi metaanalyzy shrnuje tabulka 1.

Stereotakticka radioterapie
u oligometastatického
karcinomu prostaty

Donedévna bylo standardem |é¢it jakéko-
liv metastatické stadium karcinomu prostaty
pomoci hormonalni 1é¢by nebo chemote-
rapie, pfipadné doplnéné o paliativni radio-
terapii na oblast problematické metastazy.
V poslednich letech bylo vyélenéno oligo-
metastatické onemocnéni jako faze nemoci
vyZzadujici samostatny pfistup (8).

Z3asluhu na to tom ma predevsim rozvoj
zobrazovacich metod, kam patii pfedevsim
PSMA, cholin nebo NaF PET/CT (Pozitronova
emisni tomografie/vypoceni tomografie) a také
celotélové MRI (Magnetic Resonance Imaging),
zobrazeni pomoci magnetické rezonance.
Zvlasté PSMA (Prostate Specific Membrane
Antigen, Membranovy antigen specificky pro
prostatu) PET CT vykazuje vysokou citlivost pro
detekci metastatickych lozZisek pfi biochemické
recidivé (8). Doslo tak k rozvoji nového pristupu
oznacovaného jako MDT (metastasis-directed
Therapy, terapie sméfovana na metastazy) (9).
Mezi tyto pfistupy patii také stereotaktickd
radioterapie, kterd predstavuje vétsinou ne-

Tab. 1. Metaanalyzy nerandomizovanych prospektivnich studif

Dle:King et al. (7) Kishan et al. (3) Jackson et al. (5)

King et al. Kishan et al. Jackson et al.

Pocet subjektti (n) 1100 2142 6116
Nizké riziko (LR) 58% 55% 45%
Stredni riziko (IR) 30% 45% 47 %
Viysoké riziko (HR) 11 % - 8%
Median follow up (mésice) 36 83 39
Technika CyberKnife Cytililr/lzrélfe, NA
Biochemicka kontrola 5let 7 let
Sdruzend 93%
LR 95% 96 % 97 %
IR 84 % 90% 92%
HR 81% NA
Toxicita
Akutni =G3

GEU <1%

<1%

GIT <1%
Pozdni =G3

GEU 2%

GIT 1%
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invazivni nebo minimalné invazivni metodu
s velmi dobrou lokalni kontrolou a pfijatelny-
mi nezadoucimi Ucinky (10, 11). Cilem SBRT je
v tomto pfipadé nejen odstranéni konkrétni
metastazy, ale predevsim prevence rozvoje
dalSich metastaz a oddaleni rozvoje kastra¢né
rezistentniho stadia (12, 13).

V ptipadé postizeni lymfatickych uzlin, at
uz v rdmci primarné regionalné pokrocilého
onemocnéni nebo v rdmci rekurence po pri-
marni RT nebo operaci se spiSe doporucuje
ozéreni celé lymfatické oblasti se simultannim
boostem na postizené uzliny (14).

Doporuceni ohledné managementu oli-
gometastatického karcinomu prostaty zazna-
mendva s pfibyvajicimi kvalitnimi studiemi
pomérné rychly vyvoj, a tak i role radioterapie
se postupné upresnuje. Pfipadna indikace by
tak méla byt v rukou zkuseného multioboro-
vého tymu (15).

Dalsi indikace
Stereotaktickou radioterapii lze individu-
alné zvazovat také v dalsich pfipadech, jako
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