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Souhrn

Vychodiska: Pouziti konformnich ozafovacich technik a IMRT (Intensity Modulated Radiotherapy,
radioterapie s modulovanou intenzitou svazku) dovoluji zvyseni davky v cilovém objemu a 3etii
okolni zdravé tkané. Ve srovnani s konvencnimi postupy vsak vyzaduji presnéjsi konturovani
cilovych objemu, k cemuz je potieba vyuzit vsechny vhodné diagnostické metody. Zakladni zob-
razovaci metodou zlstava CT vysetieni, které dovoluje vypocet davky zareni. Nové moznosti
pfindsi pozitronovéd emisni tomografie (PET), kterd doplriuje morfologické zobrazeni o funkéni
pohled. Cilem nasi studie je zhodnotit pfinos pouziti fuze PET/CT u nemocnych ozafovanych
na pracovisti pro tumory hlavy a krku. Soubor pacientti a metody: Hodnotili jsme soubor 40 pa-
cientl s karcinomy v oblasti hlavy a krku lécenych radikalni radioterapii. Jedna se o 30 muzl
a 10 Zen, prdmérny vék 56, rozmezi 34-81 let. U 10 pacient( se jednalo o pooperacni radioterapii,
u 30 pacientd o primarni radioterapii. Ozafovali jsme X paprsky 6MeV technikou IMRT metodou
integrovaného boostu. Vysledky: Z celkového poctu 40 pacientl byl u 20 nélez na diagnostickém
CT a planovacim PET/CT shodny. V Sesti piipadech (15 %) jsme nalezli pomoci PET/CT vétsi rozsah
postizeni lymfatickych uzlin, naopak mensi rozsah uzlinového postizeni jsme detekovali ve tiech
piipadech (7,5 %).V oblasti primarniho loziska doslo ke zméné klasifikace u dvou pacientt (5 %),
v obou pfipadech ke zvétseni objemu. Ve dvou pfipadech s pozitivnim histopatologickym nale-
zem resekenich okrajl byl PET/CT negativni. V naSem souboru v 11 pfipadech (27,5%) PET/CT
vysetteni zménilo cilovy objem a ve tfech pfipadech terapeuticky zdmér. Zdvér: Testovali jsme
pouziti PET/CT vysetteni pro planovéni radioterapie. Metodu jsme zavedli jako standardni po-
stup planovani terapie tumor( hlavy a krku.
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Summary

Backgrounds: Using conformal techniques and IMRT in radiotherapy allows dose increase in the target volume and sparing of healthy tissues. In
comparison with conventional techniques it requires more accuracy in the target volume delineation. It is important to use all relevant diagnostic
methods to reduce the risk of relapse. The basic method is CT examination which allows the dose distribution to be calculated. New imaging dimen-
sions are associated with PET (positron emission tomography), which supplements the morphological image (CT or MRI) with a functional view. The
aim of this study was to evaluate the benefit of PET/CT fusion in radiotherapy planning for head and neck cancer. Patients and Methods: 40 head
and neck cancer patients treated by definitive radiotherapy were evaluated. The patient group consisted of 30 men and 10 women, with a median
age of 56 years (range 34-81 years). Postoperative radiotherapy was used in 10 cases and 30 patients were irradiated without prior surgery. IMRT
technique with simultaneous integrated boost was used with 6 MV photons. Results: Comparing diagnostic CT with planning PET/CT, there was
no difference in tumour extent in 20 out of 40 patients. In 6 cases (15%) the nodal involvement was more extensive according to PET/CT while
in 3 cases (7.5%) the nodal involvement was detected to be less extensive. In 2 patients (5%) the primary tumour was reclassified, in both cases
towards tumour enlargement. Two patients with positive histopathological margin were PET/CT negative. PET/CT imaging resulted in a change in
the target volume in 11 (27.5%) patients and the treatment strategy was changed in 3 cases. Conclusion: We tested use of the PET/CT examination

in radiotherapy treatment planning of the head and neck carcinoma and it was introduced as a standard clinical practice at our department.
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Uvod

Zavedeni technik konformni radiotera-
pie a radioterapie s modulovanou inten-
zitou svazku (IMRT) dovoluje ve srovnani
s konvenénim ozafovdnim efektivné 3et-
fit zdravé tkané, predevsim oblast pfius-
nich zlaz, michy, mandibuly, chiazmatu
a mozku. Vysledkem je snizeni neza-
doucich ucinkd, predevsim xerostomie,
a tim zlep3enf kvality Zivota [1-4].

Moznost zvysit davku na oblast nado-
rového postizeni pak umoZznuje souc¢asné
zlepseni lokélni a regionalni kontroly
a prodlouzeni preziti [5-7].

Zvyseni davky, resp. snizeni poctu kom-
plikaci, je umoznéno diky lepsi shodé
tvaru cilového a ozdfeného objemu, coz
ve Vvétsiné pripadl vyrazné snizuje objem
ozafenych zdravych tkani. Tato skute¢nost
vsak vyzaduje, ve srovnani s konvenénimi
technikami, zvy$enou presnost zaméreni
cilového objemu. Ke snizeni rizika reci-
divy tumoru je proto potiebné vyuzivat
vsechny vhodné diagnostické postupy.

Zakladni zobrazovaci technikou pro
planovani radioterapie zlstava pocita-
¢ova tomografie (CT), kterd jedina dovo-
luje vypocet rozlozeni davky ionizujiciho
zafeni v téle pacienta. Dal$i metodou vy-
uzivajici morfologického zobrazeni je
magnetickda rezonance (MR). Nové moz-
nosti pfindsi pozitronova emisni tomo-
grafie (PET). Ta doplnuje morfologicky
obraz o funkéni pohled zobrazenim ob-
lasti se zvySenou metabolickou ak-
tivitou, resp. se zvySenou akumulaci
radiofarmaka.

PET je diagnostickd zobrazovaci tech-
nika zalozend na pouziti biologicky
aktivnich sloucenin znacenych krat-
kodobymi radionuklidy emitujicimi po-
zitrony jako ''C, N, O a '®F. Za urci-
tou dobu se radionuklid akumuluje
v oblasti téla, pro kterou ma molekula
biologicky aktivni slou¢eniny pozado-
vanou afinitu. Je to napf. glukéza zna-
¢end "'C (poloc¢as 20 min) nebo nej-
Castéji analog glukdézy znaceny '¢F,
tj. 2-[18FIfluoro-2-deoxy-D-glukéza
(18FDG) s polo¢asem 1,8 hod.

V soucasnosti je 18FDG PET vyuzivana
pfedevsim u nemalobunécénych tumord
plic, malignich lymfomQ, melanomd,
tumor( hlavy a krku, gynekologickych
karcinomu a kolorektalniho karcinomu
[8,9]. Dalsi moznosti vyuziti je karci-
nom prsu, kde Ize monitorovat odpo-
véd na terapii a provadét restaging, pri-
padné jesté karcinom Stitné zlazy, ktery
neakumuluje "¥'l. Senzitivita a specificita
PET vysetfeni v onkologii je velmi vysoka
a uddava se 84-87 % (vysetfeni 18 402 ne-
mocnych) a specificita 88-93 % (vysetieni
14 264 nemocnych) [10].

U tumord hlavy a krku se uvadi sen-
zitivita 90% a specificita 94 %, coz je ve
srovnani s moznostmi CT, kde je senzi-
tivita 82% a specificita 85 %, podstatné
vice. U magnetické rezonance jsou uda-
vany hodnoty senzitivity 80% a specifi-
city 79% [11].

Nové moznosti zlepseni diagnostiky
diky PET a ziskani dokonalejsich podklad{i
pro planovani l1é¢by zafenim vedly k je-

jimu zavedeni do planovani radioterapie.
Odhaduje se, ze v dUsledku vyuziti PET vy-
Setfeni v planovacim procesu je zménéno
30-40% ozarovacich plant [12].

V soucasné dobé prochazi velkym roz-
vojem hybridni PET/CT systémy, které
umoznuji tzv. hardwarovou fazi PET a CT
obrazu pfi zajisténi adekvatni geome-
trické presnosti a podminek snimani.
O problematice prfesnosti a pfinosu
PET/CT se diskutuje v odborné literature,
ktera nabizi Sirokou paletu vysledk( a na-
zorl [12].

Na nasem pracovisti jsme se zaméfili
na vyuziti PET/CT fuze predevsim pfi plé-
novani radioterapie tumor( hlavy a krku.
Z literarnich udajl vyplyva, ze pfi plano-
vani s pomoci této techniky se obvykle
vyznamné méni cilovy objem. Dal3im
ziskem je to, Ze do PET pozitivnich ob-
lasti |Ize aplikovat denni davku zvysenou
010-20% [13].

Pro vyuziti fuze PET/CT pfi planovani
radioterapie je tfeba splnit fadu technic-
kych podminek a provést zajisténi kvality
ziskani dat, jejich pfenosu a dalsiho zpra-
covani. Zakladni poZzadavky na vyuziti
udajd z PET/CT pristroje pro planovani
radioterapie jsou kompatibilita dat, veri-
fikace shody parametr( v diagnostickém
a planovacim systému, respektive odstra-
néni neshod mezi systémy (diagnostic-
kym a planovacim) [14].

Cilem naseho sdéleni je zhodnotit pfi-
nos pouziti fuze PET/CT na souboru ne-
mocnych ozafovanych na nasem praco-
visti pro tumory hlavy a krku.
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Soubor nemocnych a metodika
Hodnotili jsme soubor 40 nemocnych lé-
¢enych v obdobi od 7/2006 do 3/2008.
Jedna se o soubor 30 muz( a 10 Zen, pri-
mérny veék 56, rozmezi 34-81 let. Histo-
logicky ve 37 pfipadech jde o dlazdico-
bunécny karcinom, jeden pacient mél
histologicky ndlez adenoidné cystic-
kého karcinomu, u jednoho pacienta $lo
o lymfoepiteliom, u jednoho pacienta
byl zjistén kulatobunécény karcinom.
U 10 pacientU se jednalo o pooperacni
radioterapii, u 30 pacientl o primarni ku-
rativni radioterapii. Rozdéleni souboru
podle lokalizaci je uvedeno v tab. 1.

Pristrojové vybaveni

P¥i radioterapii a jejim pldnovani s pouzi-
tim faze PET/CT uzivame TPS Eclipse Va-
rian s modulem pro inverzni planovani
Helios, CT simuldtor GE HiSpeed NX/I
Plus, PET/CT scanner Siemens Biograph
duo LSO umistény v PET centru Nemoc-
nice Na Homolce Praha.

Zajisténi shodné polohy pacienta
pFi zaméreni i ozareni

Odlisny tvar desky stolu diagnostického
pfistroje a ozafovace vyzaduje pouziti
vyrovnavaci desky, ktera je zhotovena
z vhodného rentgen nekontrastniho
materidlu. Vzhledem k tomu, ze PET/CT
vysetfeni slouzi pfimo pro planovani
radioterapie, je tieba pouzit vsechny fi-
xacni pomucky, které bude mit pacient
i pfi vlastnim ozafovani. Proto se je-
jich primarni vybér provadi jiz s ohle-
dem na omezené rozméry PET/ CT gan-
try (obr. 1).

Laserovy pozicni systém

Laserovy pozi¢ni systém je nezbytny pro
stanoveni referen¢niho bodu s koordi-
naty [0,0,0] (,nulovy bod”), od néjz je vy-
poctena vzdalenost izocentra. Lze vyuzit
vnitini laserovy systém pfistroje za pod-
minky piitomnosti laserd ve vsech tiech
rovinach a jejich kalibrace provedené tak,
aby izocentrum laserl odpovidalo izo-
centru CT gantry.

V naSem pfipadé nema izocent-
rum gantry CT/PET pfistroje koordinaty
0,0,0 v oséach x,y,z, a proto je tfeba pred
simulaci pro nastaveni pacienta do refe-
ren¢niho (nulového) bodu provést ko-
rekci posunem o rozdilovou hodnotu.

Tab. 1. Rozdéleni nemocnych podle lokalizace postizeni.

Lokalizace

Pocet nemocnych

tumor laryngu a hypofaryngu 9
tumor orofaryngu 16
tumor maxilarniho sinu a ethmoidu 4
tumor epifaryngu 6
karcinom parotis 3
metastazy do kr¢nich uzlin - nezndmé primarni lozZisko 2
celkem 40

Obr. 1. Fixa¢ni pomticky pouzivané pfi snimkovani pomoci PET/CT a nasledné pfi
ozarovani.

Ovéreni presnosti laserového pozi¢niho
systému na fantému je nezbytnou pod-
minkou pro vyuziti udaja z PET/CT pro
planovani.

Simulace a prenos dat
Pfi planovani radioterapie pouzivdme
standardni postup obvykly pfi virtudini
simulaci. Zakresleni polohy referen¢niho
nulového bodu na pacienta, resp. na fi-
xacni pomucky, provadime laserovym
pozi¢nim systémem virtualniho simula-
toru.Toto zakresleni se vyuziva pfi PET/CT
vysetfeni a je na né zaméren laserovy po-
zi¢ni systém pfistroje. Pro diagnostické
Ucely je u PET/CT pouzivan pGvodni soft-
ware vyrobce, ktery provadi automatic-
kou fuzi.

Vstupni data pro vypocet obrazu preji-
mame z PET/CT skeneru. Na fuzovanych
skenech jsou v planovacim systému za-

kresleny cilové objemy, rizikové organy
(obr. 2) a nakonec vypracovan ozarovaci
plan (obr. 3).

Pfenos polohy izocentra z planu na ne-
mocného (vzdélenosti od tzv. ,nulového
bodu”) probiha na CT simuldtoru pomoci
laserového pozi¢niho systému. Ze snimku
provedenych na virtudlnim simulatoru
ovéfujeme presnost polohy izocentra.
K dalsi kontrole spravnosti zaméreni do-
chazi pfi vlastnim ozafeni pomoci por-
tédlového zobrazovaciho systému, resp.
IGRT (Image Guided Radiotherapy).

Vysledky

V hodnoceném souboru jsme zjistili

zmény vyplyvajici z doplnéni konven¢-

niho stagingu o PET/CT vy3etfeni.
Zména terapeutického zaméru: trikrat

byly nové zjistény vzdalené metastézy,

coz vedlo ke zméné [é¢ebného zaméru.
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Obr. 3. Vysledny izodozovy plan techniky IMRT ve stejném fezu.

Zmeéna cilového objemu: provedeni
PET/CT v ramci planovani radiotera-
pie mélo v 11 pfipadech (27,5%) vliv
na urceni rozsahu postizeni T a N, a tim
soucasné i na cilovy objem. V Sesti pfipa-
dech (15%) jsme nalezli pomoci PET/CT
vétsi rozsah postizeni lymfatickych uzlin,
naopak mensi rozsah uzlinového po-
stizeni jsme detekovali ve tfech pfipa-
dech (7,5%). V oblasti primarniho loziska
doslo ke zméné klasifikace u dvou pa-
cientl (5%), v obou pfipadech ke zvét-
$eni tumoru. Podrobny popis zmén je
uveden v tab. 2.

Ve ¢tyfech pfipadech diagnostikem
popsany pozitivni PET nalez nemél kore-
laci s ostatnimi vySetifenimi, tj. nepoda-
filo se jej verifikovat dalSimi zobrazova-
cimi metodami ani klinickym vysetfenim,
véetné odbéru biopsie. U dvou nemoc-
nych, kde byly v histopatologickém na-
lezu popsany pozitivni okraje, byl PET/CT
nalez negativni. U 20 (50 %) pacient( byla
zjisténa shoda s konvenénim stagingem
i pfi PET/CT vysetfeni.

Diskuze
V nasem souboru 40 nemocnych jsme
zjistilizménu lé¢ebného planu v disledku
pouziti PET/CT vysetfeni v 14 pfipadech
(35 %). Nejzavaznéjsi byly tfi pripady, kdy
byly nové objeveny vzdélené metastazy,
coz vedlo ke zméné lé¢ebného zaméru
z radikdlIni terapie na paliativni. V jed-
nom pfipadé doslo ke zméné klasifikace
uzlinového postizeni z N2c na N1. Nao-
pak pfitomnost postizeni uzlin jsme na-
lezli ve tfech pfipadech, kdy ptvodni kla-
sifikace byla NO. Vétsi rozsah uzlinového
postizeni jsme detekovali ve tiech pfipa-
dech. V oblasti primarniho tumoru doslo
ke zméné klasifikace u dvou pacientd,
v obou pfipadech ke zvétseni rozsahu. Ve
dvou pfipadech byly zvétSené lymfatické
uzliny hodnoceny na PET/CT jako nega-
tivni, to znamend jako reaktivni lymfade-
nopatie bez nadorového postizeni.
Vysledky studii zaméfenych na vyu-
Ziti PET/CT pfi planovani radioterapie
tumorl hlavy a krku jsou podobné vy-
sledkdim z nasi prace. Koshy at al publi-
kovali udaje, z nichz vyplyvd zména sta-
dia podle TNM klasifikace v oblasti Ta N
v 36% a 14%, u cilovych objem( pak
zménu ve 14% a 11% pfipadud. Zavérem
prace je sdéleni, ze PET/CT fuze mlze mit

Klin Onkol 2009; 22(3): 98-103
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Tab. 2. Zména cilového objemu v oblasti uzlinového postizeni a primarniho tumoru

v disledku PET/CT nalezu.

Zména cilového objemu
NO — N1

N1 — N2

N2b — N2c

N1 — NO

N2c — N1

T1-5T2

T3->T4

signifikantni vliv na staging tumoru a sta-
noveni cilového objemu i davky pro ra-
dioterapii [15].

Role PET a PET/CT pfi urceni lécebného
zaméru u casnych i pokrocilych tumort
hlavy a krku byla studovéna na souboru
36 nemocnych a publikovédna autory
z Johns Hopkins University, Baltimore
[16]. Lé¢ebny plan se nezménil u 25 ne-
mocnych (69 %), zména byla u 11 nemoc-
nych (31%). Z téchto 11 bylo u 6 zjisténo
vys$si stadium tumoru. U pocinajicich
tumortd ke zméné doslo u 4 nemocnych
z 8, zatimco u pokrocilych u 7 z 28. Mezi
18 operovanymi pacienty PET/CT ur-
¢ilo rozsah primarniho tumoru spravné
u vsech 18, kdezto u lymfatického po-
stizeni bylo histopatologicky ovérené
shodné stadium jenu 9z 16.

Heron at al publikovali soubor 21 ne-
mocnych s tumory hlavy a krku vy3et-
fenych pomoci hybridniho PET/CT pfi-
stroje. Hodnotili velikosti cilovych
objem0 stanovené pomoci PET v ob-
lasti primarniho tumoru (GTVp), lym-
fatickych uzlin, abnormal nodal region
(ABNp) a stejné objemy zakreslené po-
moci CT — GTVc a ABNc. Statisticka ana-
lyza ukdazala, Zze prlmérny pomér mezi
GTVc/GTVp byl 3,1 (rozmezi 0,3-23,6), za-
timco pro ABNc/ABNp byl 0,7 (rozmezi
0-4). Objemy primarnich tumor0 tedy
byly signifikantné vétsi na CT nez na PET
(p = 0,002). Zmenseni objemu uzlinové
oblasti v dlsledku provedeni PET vyset-
feni vSak nebylo signifikantni (p = 0,5).
Autofi uzaviraji, ze hybridni PET/CT vy-
Setieni pFindsi presnéjsi odliseni neposti-
zenych oblasti od nddorem postizenych.
Vyznamnou skutec¢nosti je, Ze v oblasti
cilového objemu stanoveného pomoci
CT (GTVc) neni ¢asto zahrnut cely tumor

Pocet nemocnych

_ e m N =N W

prokazatelny pomoci PET (GTVp). Pouziti
PET/CT tedy mize zlepsit terapeuticky
efekt 1é¢by tumord hlavy a krku techni-
kou IMRT [17].

Jak vyplyva z nasich vysledkd i literar-
nich udajl, pouziti fuze PET/CT piindsi
pfi stanoveni cilového objemu pro pla-
novani radioterapie oproti konven¢nimu
CT vysetteni fadu vyhod. CT na rozdil od
morfologického i funkéniho zobrazeni
pomoci PET/CT vétSinou nedava pres-
nou informaci o rozsahu nadorového
postizeni.

Pfesto je tfeba si uvédomit, ze PET/CT
vysetteni neni bez rizika $patné interpre-
tace vedouci k nespravnému urceni cilo-
vého objemu. Pfi vySetieni je nezbytné
dodrzet urcité zdsady. Pacient musi byt
vysetien nala¢no, abychom predesli fa-
lesné negativnim vysledk(m. Problémy
vznikaji u diabetikl pfi vy3sich hodno-
tach glykemie. Pacient musi pfi vyset-
feni dobfe spolupracovat, protoze vyset-
feni je znacné ¢asové ndro¢né. Nezbytné
nutna je interpretace nalezu kvalifikova-
nym diagnostikem, ktery jediny m{ize od-
lisit fyziologické variace akumulace glu-
kézy. Zvysené vychytavani radionuklidu
je casté v oblasti slinnych Zlaz, svald, tuku
a lymfatické tkané [18].

Standardni cilové objemy jsou stéle
zdkladem planovani radioterapie, pro-
toze ani tak senzitivni vySetieni, jakym je
PET/CT, nemUze odhalit mikroskopické
nadorové postizeni. Proto je mélo prav-
dépodobné, Ze by toto vysetieni dovolilo
zménit planovaci cilovy objem (PTV) oza-
fované profylakticky. Pfinosem je moz-
nost jeho vyuziti pro pfesnéjsi zacileni
boostu. Dalsi moznosti je vyuziti IMRT pro
diferencované rozloZeni davky v zavislosti
na rozsahu nadorového postizeni [13].

Perspektivné muze PET prinést dlle-
zité informace o radiobiologickych vlast-
nostech tumoru, jako je pfitomnost a lo-
kalizace hypoxickych oblasti nebo oblasti
se zvysenou proliferaci. Jsou pro tento
Ucel testovany nové biologicky aktivni
latky [19,20].

Zavér

Testovali jsme pouziti PET/CT vySetfeni
jako metody pro simulaci a vyuziti ziska-
nych dat jako zékladu vypoctu rozloZzeni
davky. Vytvofili jsme postup pro zajis-
téni shodné polohy pacienta pfi zamé-
feni i ozéareni, verifikovali jsme mozZnost
pouziti laserového pozi¢niho systému,
moznosti prenosu dat do planovaciho sy-
stému a jejich dalsiho zpracovani pfi fuzi
obrazu. Postup planovani radioterapie
s vyuzitim dat z PET/CT skeneru se ukazal
byt technicky zvladnutelny, stejné jako
nasledné zaméreni izocentra pomoci CT
simuldtoru.

V fadé pfipad(i PET/CT vysetfeni zasad-
nim zpUsobem méni terapeuticky zamér
nebo cilovy objem. Klinicky pfinos to-
hoto postupu spociva v tom, ze detekuje
postizené oblasti, které nebyly identifiko-
vany pomoci CT, coz Ize vyuZit pro pres-
néjsi zacileni boostu. Tim se zvy3Suje prav-
dépodobnost snizeni poctu lokalnich
recidiv.

Dékujeme pracovisti PET centra Ne-
mocnice Na Homolce, pfedevsim panu
doc. MUDr. O. Bélohlavkovi, CSc., za
spolupraci.
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