) HLAVNI TEMA

VLIV VYBRANYCH FAKTORD NA ROZVOJ TOXICITY RADIOTERAPIE U PACIENTD S KARCINOMEM LARYNGU

a rodinného stavu na celkové preziti pacien-
t0, déle byl potvrzen prognosticky potencial
vstupniho celkového stavu, hladiny hemoglo-
binu a vdhového ubytku (17).

Pred zahdjenim |écby podepsali vsichni
pacienti informovany souhlas a v ramci retro-
spektivni analyzy dat nebyl proveden zadny
interven¢ni postup navic oproti standardnimu
lé¢ebnému protokolu. Projekt byl schvélen
Etickou komisi FN Bulovka.

Diky mezioborovému charakteru projektu
byly ve spolupraci s radiologickym fyzikem
provedeny radiobiologické analyzy parametrd
ozarovacich planQ za ucelem nalezeni signi-
fikantnich ukazatel( a vlivu faktor( na riziko
rozvoje akutni a pozdni toxicity 1écby.

Kritické struktury hlavy a krku dle aktu-
alnich doporuceni pro konturaci rizikovych
organd (Organs at Risk — OaR) v oblasti hlavy
a krku (18, 19) byly dle konturovacich atlast
zakresleny do planovacich CT snimkd v pod-
skupiné 103 pacientli z uvedeného souboru,
u nichz jsou k dispozici kompletni podklady
ozafovacich plant v elektronickém archivu
URO FNB. Jednalo se o arytenoidy, sliznice
tvare, pfiusni a podcelistni zIazy, rty, oralni
porce jazyka, baze jazyka, spodina dutiny Ust-
ni, konstriktory pharyngu, krikofaryngealni
prechod, kr¢nijicen, supraglottis, glottis.

Nasledné byly vSechny kontury a parame-
try ozarovacich pland exportovany pro ucely
radiobiologickych analyz. Tyto vypocty byly
provadény v programovacim jazyce Python 3
(20) s vyuzitim strojového uceni metodou neu-
ronovych siti. Diskrétni proménné byly zpraco-
vany do kontingencnich tabulek, které slouzi
k prehlednému zobrazeni vzajemného vztahu
statistickych znakd a v nichz byla testovana
i homogenita a nezavislost — Pearsondv test —
chi kvadrat test. Pro spojité proménné byla
vyuzita analyza rozptylu (Analysis of varian-
ce - ANOVA). Zpracovani davkové distribuce
z DICOM (Digital Imaging and Communications
in Medicine - technicky standard pro digitalni
uchovavani a prenos medicinskych snimkd
a souvisejicich informaci) davkovych soubo-
rd a souboru struktur (Structure Sets) bylo
provedeno v Python 3 pro ziskani zakladnich
i odvozenych davkovych veli¢in pro jednotlivé
definované struktury.

Vsechna data byla zpracovéana jednak
analyticky, kdy jsou hleddny mozné para-
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metry pro predikci pravdépodobnosti kom-
plikaci zdravych tkani u OaR (Organ at Risk)
na podkladé generalizované ekvivalentni
uniformni davky (gEUD), a statisticky, kdy
byly hledany prediktivni faktory, které pfi-
spivaji k rozvoji konkrétnich projevd akutni
i pozdni toxicity. Pro vypocet NTCP dle mo-
delu Lyman-Kuthcer-Burman (LKB) (21, 22)
jsou dulezité parametry: m — maximalni
davkovy gradient v odezvé, ktery udava
miru strmosti kfivky pro NTCP, n — parametr
objemového ucinku, ktery ma pro paralelni
organy hodnotu n =1 a pro sériové organy
je blizky nule, a TD, - davka, kterd by vedla
k 50% pravdépodobnosti vzniku komplikace
pfi ozafeni celého organu nebo tkané touto
dévkou.

Vysledky

Na podkladé radiobiologickych analyz
byl potvrzen vztah mezi ddvkovym zatize-
nim organt a vznikem nezadoucich ucinka
a generovany kfivky NTCP. Dale byly na za-
kladé statistické analyzy dat identifikova-
ny signifikantni ukazatele rozvoje toxicity
1é¢by.

Radiobiologicky model
pro vypocet NTCP

Radiobiologickymi analyzami dat byly
hledény vstupni parametry m, n a 7D, pro
modelovani pravdépodobnosti toxicity 1écby
(NTCP) na podkladé LKB modelu. Bylo naleze-
no vice dvojic rizikového orgénu a typu toxi-
city, u nichz byl potvrzen vztah mezi apliko-
vanou davkou a pravdépodobnosti vzniku
nezddouciho Ucinku (Tab. 1). V této tabulce
jsou uvedeny trojice parametrd m, na 1D,
které Ize spole¢né s hodnotou gEUD vyuzit
v LKB modelu pro predikci rizika vzniku typu
toxicity.

Pomociradiobiologickych analyz s uplat-
nénim metod Al byl proveden vypocet gEUD
pro jednotlivé rizikové organy a generovany
kfivky NTCP vyjadfujici pravdépodobnost
vzniku nezddouciho ucinku na geUD riziko-
vého organu (Obr. 1).

Signifikantnf ukazatele pro predikci
toxicity lécby

Byla provedena statisticka analyza vlivu
faktor(i na strané pacienta, pokrocilosti na-
dorového postizeni a parametr(i ozarovacich

Tab. 1. Trojice parametr m, n, TD, pro analytickou predikci projevu zdravotni komplikace v zavis-

losti na kritické strukture

Rizikovy organ Projev toxicity n m 1D, (Gy)
Submandibularni Zldza Dysfagie — akutnf 1,0 0,16 + 0,07 498 + 4,6
Submandibularni Zldza Toxicita GIT - akutni 1,0 0,16 + 0,04 498 +3,6
Constrictor pharyngis superior Xerostomie — akutnf 0,5 0,56+ 0,20 38,7+6,0
Constrictor pharyngis superior Toxicita GIT — akutni 0,5 0,49 £ 0,30 498 +6,0
Bukalnf sliznice Dysfagie — akutnf 1,0 0,40 + 0,25 398+80
Spodina dutiny Ustni Toxicita GIT — akutni 0,5 0,15+0,10 299+ 31
Glandula parotis bilat. Celkové akutnf toxicita 1,0 0,50+ 0,15 2895+ 4,30

m — maximdlni ddvkovy gradient v odezvé, ktery uddvd miru strmosti kfivky pro NTCP, n — parametr objemového
ucinku, ktery md pro paralelni orgdny hodnotu n =1 a pro sériové orgdny n =0, TD .~ ddvka, kterd by vedla k 50%
pravdépodobnosti vzniku komplikace pfi ozdreni celého orgdnu nebo tkdné touto ddvkou

Obr. 1. Krivka NTCP - pravdépodobnost celkové akutni toxicity v zdvislosti na gEUD pro piiusni Zldzy
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