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Abstrakt: Vychodiska a cil: Trojrozmé&rné konformni radioterapie (3D-CRT) je G¢innou metodou v 165b& fady malignit. Vyhod-
notili jsme incidenci a prediktory akutni toxicity u pacientd 16Zenych 3D-CRT pro lokalizovany karcinom prostaty. Materidl
a metody: V obdobi od prosince 1997 do tervna 1999 jsme pomoci 3D-CRT I6Gili 102 pacientd s T1-T3 karcinomem prosta-
ty. 81 pacienti bylo ozifeno divkou 70 Gy (ICRU), zatimco 21 pacienti s T3 tumorem obdr¥elo 74 Gy. Klinicky cilovy objem
(CTV) zahrnoval prostatu a bazi semennych va&kii (T1, T2) nebo prostatu a celé semenné vacky (T3). Planovaci cilovy objem
(PTV) byl vytvoren pfidanim lemu 10 mm (15 mm kraniokaud4In&) k CTV. Pole byla individualng tvarovana pomoci viceli-
stového kolimatoru. Akutni gastrointestinalni (GI) a genitourinirni (GU) toxicita byla hodnocena podle skdrovaciho systému
EORTC/RTOG. Zaznamen4vali jsme trvéni obtiZi po ukon&eni radioterapie (<4 tydny versus >4 tydny). Zkoumali jsme vztah
mezi parametry objemovych histogrami (DVH) a akutni toxicitou. Vysledky: V&tsina pacientt nemé&la ¥4dné nebo pouze mir-
né (stupedl 1) projevy akutni toxicity. Léky ke zmirnéni GI a GU symptoma (stupeit 2) vyZadovalo 29/102 (28.4%), respekti-
ve 12/102 (11.8%) pacientit. Zaznamenali jsme pouze jeden ptipad GI toxicity 3. stupn& (1.0%). ZavaZnd GU toxicita (stupei
3 a4) se vyskytla u 6/102 (5.9%) pacientil. Neprokazali jsme ¥adny vztah mezi incidenci a zva#nosti akutni toxicity a v€kem,
stddiem, ddvkou (70 Gy versus 74 Gy), invazivnim vykonem v anamnéze (transuretrilni resekce prostaty TURP, transvezi-
kalni prostatektomie pro benigni hyperplazii prostaty TVPE) a p4nevni lymfadenektomii. Nepozorovali jsme souvislost ani
mezi DVH parametry a akutni toxicitou. Vyznamny vztah byl zaznamen4n mezi trvénim akutni GU toxicity a invazivnim vyko-
nem (TURP nebo TVPE) v anamnéze. ObtiZe pretrvavaly déle neZ 4 tydny u 48.0% pacientii s pozitivni anamnézou oproti
26.0% pacienti: s negativni anamnézou (p=0.03). Interval mezi TURP/TVPE a zahdjenim radioterapie nemél vliv na GU toxi-
citu. Zavér: Incidence zdvaZnych akutnich komplikaci byla v na¥em souboru pacientii pfijatelna. Invazivni vykon (TURP nebo
TVPE) pfedchézejici radioterapii byl spojen s prolongovanou akutni genitourinérni toxicitou.

Kliéova slova: Karcinom prostaty; Konformni radioterapie; Akutni toxicita

Summary: Background and Purpose: Three-dimensional conformal radiotherapy (3D-CRT) is an effective method in the
management of various neoplasms. We evaluated the incidence and predictors of acute toxicity in patients treated with 3D-
CRT for localized prostate cancer. Materials and Methods: Between December 1997 and November 1999, 102 consecutive
patients with T1-T3 prostatic carcinoma were treated using 3D-CRT. 81 patients were treated with a dose of 70 Gy (ICRU),
while 21 patients with T3 tumors received 74 Gy. The clinical target volume (CTV) included prostate and the base of seminal
vesicles (T1, T2) or prostate and the entire seminal vesicles (T3). A circumferential margin of 10 mm (15 mm superiorly and
inferiorly) was added to CTV to create the planning target volume (PTV). The treatment fields were individually shaped using
a multileaf collimator. Acute gastrointestinal (GI) and genitourinary (GU) toxicity was graded according to EORTC/RTOG
scoring system. Symptoms duration after the completion of radiotherapy (<4 weeks vs. >4 weeks) was recorded. The correlation
between dose-volume histogram (DVH) parameters and the observed acute toxicity was investigated. Results: The majority
of patients experienced no or only mild (Grade 1) acute toxicity symptoms. Medication for GI and GU symptoms (Grade 2)
was required by 29/102 (28.4%) and 12/102 (11.8%) of patients, respectively. Only one case of Grade 3 GI toxicity (1.0%) was
observed. There were 6/102 (5.9%) of patients with severe (Grade 3 and 4) GU toxicity. No relationship was seen between the
incidence and severity of the acute toxicity and age, stage, dose (70 Gy vs. 74 Gy), prior invasive procedure (transurethral
resection of the prostate TURP, transvesical prostatectomy for benign prostatic hyperplasia TVPE), and pelvic
lymphadenectomy. Moreover, no significant differences were recorded between DVH parameters and acute toxicity. There
was a strong relationship between the duration of acute GU toxicity and prior invasive procedure (TURP or TVPE). Symptoms
persisted more than 4 weeks in 48.0% of patients with a positive history compared to 26.0% of patients with a negative history
(p=0.03). The interval between TURP/TVPE and the start of radiotherapy had no impact on GU toxicity. Conclusions: The
incidence of severe acute complications was acceptable in our cohort of patients. A history of invasive procedure (TURP or
TVPE) was associated with prolonged acute genitourinary toxicity.
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Uvod

zice rekta a moového méchyte je pfi této technice niZ¥i ne¥

Trojrozmérna konformni radioterapie (3D-CRT) karcinomu  pfi technice konven¢ni. Soffen a spol. [26] popisuji pfi kon-
prostaty umoZiluje aplikaci vysoké dévky zafeni do cilového  formni technice 4 poli prim&rou redukci davky v kritickych
objemu pfi sou¢asném Setfeni okolnich zdravych tkani. Expo-  orgdnech o 14%. Objem rekta a mocového mé&chyfe zatiZeny
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vysohou divioo gafeni (0% fzodozan) mioze byt redukovin
oovice ned 0% vesrovndni s konvencni iechnikou [3.14],
Divenmetnicke vy hoddy 30-CRT jsou spojeny s amezenim mer-
hidity, Leibel u spol. [ 1] aaenamenadi akutni toxiciu siupné
2y 32% pacieni ozatenyeh divkow 64.5-75.6 Gy akuini wxi-
cita 3. stupné se objevila jenom v jednom pEipada (00850,
Meddvoo publikovand akinnlizace tohoto souboru zahrmovala
T43 pucienii ozdfenyeh f48-81.0 Gy [32]. Léky ke pmimini
gastrointestimdnich (G o genitourmdmich (G LD obtid 2 stup-
né byly poddvany v 1 7%, respektive 37% pactentis Pouwse jedan
pacient ({115 ) mél G symptomy 3. stupnd a 5 pacienti (0,75
méle GLU sympleany 3. stupné, Nebyl prokiein vzioh mezi
davkow wvyskytem akutnich obtid,

Yysledky i nmdomizevionyeh studil, Které hodoot akuini
toxichio, nejsou jednoné [9,17 28], Pollack u spol. [17] nexgi-
stili sigmifikantmi roedil v akuini toxicité 2, a vyisiho stupne
pH Renvencnt radioterapin (70 Gy v porovnani s kontormni
radicterapil {78 Gy b Studie v Royal Marsden Hospical [25]
hodnotila obtize no wdakladd doteniko o opét nebyl prokiein
rozdil mezi kontormni o konvedni weehnikou pi orafovini
nitdord v oblasti pinve. Nedivio publikovana price Koper
a spol, [9) cohrnovaly 266 pacientd, kieri byl 1é¢eni divkou
60 Gy Autofi pororovali vwzoamnon redukel akoini Gl oxg-
city 2ostupnd ( 19% versus 329 v tamend s konformini lech
nikou opret konvencni echnce (p=L02) Oddélenym hod-
nocenim rektosigmoidedIng o andlni toxicity bylo g3isténo, 2
Benefit 3D-CRT se projevil predeviim diky virazng ni2si
expogich ame Signilikantnd roedil v whutnd GU toxicine neby|
Laznamendn.

Vomadt studii psme seosoustiedili ma meidenct a trvani akuini
toxicity u pacient léenyeh A-CRT pro karcinom prostaly
avyhodnodli jsme v¥enamnost potencilnich predikon woxi-
ciry.

Material o metody

Sonefrae porcrenig

Voobdobi od prosinee 1997 do Servan 1999 jsme na Kliniee
ankoleeiv o mdioterapie FY Hosdee Kellovd 18N pomocl 310-
CRT 02 pacienta s karcinoment prostaty. Do studie by i wihr-
nut pemooni & lokalizovanym onemocnénin, bez klinického
aichirrgickeho prikas velinového postizend o ber prokaz-
nych distuncnich metssiay — klinicke stidigm T3, NX (N
MO podle TWNM klasifikace = roko 1992 [18] Vstupni vyse-
fenl zalmovalo anamnézn, fyzikilng vydetfeni, ransrekilni
hrasonoeruin TRUS) CT panve, scintigeatii skeleiu, snimeh
plic, kreval obraz, standardnd biochemii o prostaticky speci-
ficky antigen (PSA)L

Charakterastika soubon je skt v Tabalee 1 Priomérnd doba
sledovini je 23 mésich, Predchoed invaeivnd urelozicky vykon
{transureirilni resckee prostaty TURP, rransvezikilng prosta-
tekiommie peo benigni hyperplizin prostaty TVPE ) byl zazini-
mendn w37 e 02036350 paciéntd, Pramé&my interval moesi
TURF nebo TVPE aeahajenim radioterapie byl 35 tvdnd (10-
350 wpednin), Diagnostickou pdnevni vmfudenckiomii (PLA)

Tabwlka o Charahteristika soubor in= (023

WVEK | privmér, roeimice)
| BEM51-TH)

| Stadium I'l N2 12255 )
1z SN2 52,05
I'3 20002 | 2555 )

Wanpr P tmediiu, roeme ) [ 26001015

Invidivinl ueologicky vvkon ILRE 02 125.5%
I'VIE PO (TINE )

Panevil Iyiifadenekiomie IR 1 IEG)

| Hormemalng léchbe V02 139,30
Brvka Tty B0 (T A%
T Ly ZUHOZ A

podstoupilo 237102 (22.3%) pacientd, Hormondlnd 1&8ba
torchiektomie nebo LH-RE analog a antiandrogend neoadiu-
vamai v délee 2-3 mésici, adjuvanmi anebo oboji byla indi-
Foviing v pacientd s objemnym tumorem. U pacientd ve sti-
diu T3 byly hormony podiviny ve 2226 (H4.6% ) pipadd.

Pechnifa redioterapie

Pacienti byli simulovini a ozafovini v poloze no widech
s plnym moedovym méchytem. Dolni konéetiny byly imobili-
covimy pomoci standardnf vakuovd podlozky (Vac-Lok,
MED-TEC) oid homni tretiny stehen kraniilng po chodidia kau-
dding Plinovact CT feey byly providény v 3 mm rozestupech
pii tHoudfce fern 5 num,

Plinoving bylo o viech pacienid proviadéno pomoci 3D plé-
nowieiho systému (Cadpian 2,79, Varian ), Respekioyali jsme
dopuruéent Internationa] Commission on Badiation Units and
Measurements (ICRL 50 Report [8] Na jednotlivyeh CT
ferech byly vyznaceny misledujicl strukiury: objent tmaory
{eross tamor volume GTY ), rektum, moovy mechyt a hlavi-
ce femurd, GTY zabrmoval prostiatn o b semennych vacki
uw tumiord T1 a T2, respekiive prostatu o celé semenné vacky
t stdin T3 Klinicky cilovy objem (elinical largel volume
CTV), kiery zohledinje mikroskopické Sifenl nemoci, odpo
vidal GTV, Plinovaci cllovy objem (planning target volume
PTY ) jsme vylvofil avlomatickou ohjemovou expany| kolem
CTV (10 mm anteroposteriomnd o laterding o 15 inm kranio-
Kaudilng ) PTY pediti s pohybem voitimich orgdani a s chybou
pii pastiveni pacienty [2.09]. V&SI lem Kraniokaudalni jsme
volili proto, Z¢ defimce apexu prostaty na O fezech je zati-
Aeng Jiston nepfesnost [322] Rizikowed orzany (rekium, modo-
vy méchyt a femury § jsme akrestovall v souladu s doporude-
nim [CRU 50 Report v fewech PTV o dide v fesech do | em
nad 1:1 cm pod oblasti PTV,

A2 (3 145 ) pacient bylo ozdfeno rechnikoun 3 stejné vize-
Ayl i 407, 900, 27071 s kliny, L by vagicich 7O/ 02 068,67 )
pacientl jsme pouili wechniky 4 slejnd vi@enveh klinovych
peli i 2 bodna pole 90°, 2707 a 2 pFedni Sikmd pole 307, 330°7)
(Crdeek 1) Divodem pro zméno ozarovact techniky byla
arlyea objemavyceh histoerami, pii oz jsme gistili, feweh-
niki 3 poli je spojena s relativié vy sokow expozici hlavic femu-
fn | 14V soucasaost proto standardod pouzivame techniko
dpoli. Cilove struktory hylv zobrazeny 2 pehledu svazku cife-
Al cheam’s eye view BEV ) a svuzek zafeni byl tvarovan vice-
listowvym kolimatorem cmultileal collimator MLC) (Cbriezek
20 Muezi PTV a Lomelomi MLC byl ponechin lem 1 mm k-
Ii polosting, Ddvku safeni jsme specifikivali do ICRU bodu
rizocenirala pormalizovali na hodnow HO0% . P optimalizs-

CMrgizel [ K oriformnd feeliniko 5 gl {207, 507, 270

o I
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Efrierd 2 Prawd Bodie pole o poiitido svagku gareed (REV) tvarovanmd
wivetistavinm bolimdroren (MLC)
FIV pldnevact ciloy objerm, B rebrun, B awodovy mdehs, 5ot kiZova

Cioplinu byl vyoEio objemoyych listogemi fdose-volome
histograms DVH), Akceptovali jsme kolisani divky v FTV 92-
L79%, i kdy2 v vEtEiny pacienti se nehomogenit pohyhova-
i v doporadenem roemezi 95- 107%, Pledepsanou diyvky gafe-
ri rrichlo absdezer maximealne 359 ahjemu rekino 4 5% abjemo
modove o méchyie.

Facienti byli vzatovini na linearmim uryehlovadi (Clinac 600
. Varian) pit energil fotonového zafent 6 MV, Pledepsana
dédvka wareni éintla 70 Gy béhem 7 tvdod (2 Gy na froked)
WA I0279.4%5 ) paglenti. Zhivajicich 21102 (20,6% ) paci-
enti{ viichni s lokding pokrocilym a ohjemnym wmaore m. kla-
sifikovanym jako T3 obdriels davka 74 Gy béhem 7.5 tydne
02 Gy ma fraket), Verifikace pomoc] elektronického gobraze-
ni poli np linedrmim uryehlovadi hyla proviad@n jednou tydné
(Portal Vision 3.8, Varian).

Hewdrercond akutind texicnly

Akutni gastrointestinitnd (G114 genltounnami (GL) sympio-
iy hyly hodnoceny podle spoletneho skorovaciho systému
European Crrzanization for Reseiarch and Treatment of Cancer
(FORTC) o Radiztion Therapy Oneology Group (RTOCG)
{Tubulka 23 | 10017 Vaichni nemiocni byli b&hem lechy wife-
nim kontralovani jedenkrait tydn, po jejim akonéeni a4 ed-
ny, polem 2a 8 tydat o dale ve 3-mésignich intervalech. Do
hodnoceni akutni wxicity byly zahmuty obtite, které se obje-
vily behem ozafovin a do 90 dob-od jejibo ukendceni, Medi-
kuce byl predepisovina podle uvizeni ambulaninibo fekare.
PH Gl obtizich byl nejéastd]i ordinovin loperamid, difenoxy-
lat u cipky s lokdlnim anestetikem, PR obtizich s modenim jsme
predepisovali analgetikia v kombinaci se spasmolytiky aselek-
tivnf alfa-1 bBlokiory (amsulosing. Zagnamendyvali jsme, 20a
ohtize pretrvivaji déle neiz 4 (¥dny, repekiive déle ned 12.tyd-
nt, po ukonéeni radioteraple.

Statistike

Vyhodnoceni vetahu mewl expeics Kritickyeh organo a akut-
ni toxicitou bylo provedeno na ziklade analyey ohjemovych
histogramil. Generovali jsme VH pro PTV, rekium o mio-
vy méchye, Zaznamenali jsmie stiedni, minimalni @ maximil-
ni divku v rekto o modovém imsehy i, Diale jsme odecetli objem
urgdnu (v % a v em?), ktery obdrrzel definovanou davku zafe-
ni (60 Gy, 65 Gy, 70 Gy, 74 Gy). Kromé analyey DVH jsme
skoumali vyskyt akutni woxicity 5 ohledemna stidinm (T1aT2
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| Fyiend frekvence nicho emtng Kvality stolice nevyaduli

ci medikamentveni [Echu; nepiijemne pocity v kindéniku

pevydubugicn medikamentoeny L6y

Prisjem vy 2adujict parasympatikoiyiika: odehnd hlenu nevy-

Fdwjict vlokky; bolesti v konetniku nebo v bASe vyRidigi-

ci analgetika

3 [Pt m vy Aucduici paresteralnl vizivu vymaeny odehod hie-
nti niebi krve vy2adufic) v lofky; sehileosni sisw ngvekado-
Jleichimrgicky vykon

vanhikitni abstrukce, pisE nebho perforce; Gl

A dindug el transdizs; bolesti heicha b Leesimy

i dekompresi rekilng courkow nebo steami

il sy mpalinmy

| Frekvener modeni aehi nvEiurie 2% vwiai ned pied [echow;
dyatrie et iueeni v modenl nevyEduiic e ikaren
[ et

3 Frokvesce moden] nebo avktorie meand Sisw wed kaklou
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dujiel medikumentideni lécku
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3 Heralurte vy Edujict rans e akumi obstrukee méchyie
krerd nent aphsohend sdchodem koagul; uleeree nebo
nekrdea

versis T3, pfedepsanou ddvke (70 Gy versus 74 Gy, vek:
neoadjuvantni hormondlni lebu, predchozi inviazivig urolo-
gicky vwkon i panevni lymifadenckiomil. Univaridind analyza
vyhranyeh proménnych byla provedens pomoc binstatistic-
ktho programu MCSS 6.0.21. Vyznamnost vztahu mezi spo-

Jirvmi proménnyint (OWH parumetey, v8k) @ akoii [exicion

byl estovini neparametrickyn Mann-Whilneyevym lesient,
Diskrétni promennd (stadinm, davka, hormoniing [€Cba. inva-
zivni vykon, PLA) byly testoviny == testem, respektive Fis-
herovyni testem, v kontingendnich tabulkich

Vysledky

Vaskyt akumi GI osicity dokumentuje Qbrizek 3, Léky ke
gmirméni vbtizi bylo tfeha predepsat o 290102 (28.4%) pacs-
catt. Poure v jednom piipadé { 1405 jsme saznamenali tox-
citu 3. stupné codehod hlemta keve vy Radujici noseni vloZek).
Stadiwm, ddvka, hormondlni 16eba, imvazival vikon, PLA ani
vk pacienti nemely vliv na incidenci, a rvind G symplomi,

flhrizek 3 fovidence akuad GF tadcin
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Obrizek 4 zuchycuje vyskyt akutnn GU oxleity, Zavad i akut-
ni morhidity stupné 3 nebo 4 se objevilacelhem PRI (595
pacientl. Ve dvou pripadech bylo divodem moedeni v inter-
valu kratsim ne? jednu hodinu (stupen 39, palimeo ve Styfech
pripadech musel byl v prib@ho aeefoydnd ay eden modoyvy
katétr privTetendi (stupen 43 Lecha gdfenim nebyla v #dného
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7 pacientu plentden déle med i jeden den, Modovy katétr byl
odstrandéi do 3 mésica od ukonéend radiolerapie u 3 72 4 paci-
enti Stadivm, davka, hormonilnd 1Sbw, invadvnl vykon, PLA
ani vk pacienti nemély viznamny vIiv naincidenci GL symp-
tomi. Pororovuli jsme uréiy trend mezi invasnmim urolo-
mckym vykonem v anpmnéze a veskvtem sdvaingé GU Loxi-
cily stupne 3 aHip=h11)

Anambky GU toxleity pletrvdvaly vice nez 4 iydny po azdteni
w2268 (31,9%) pacienii, krefl meli symypromy GL woxicily
(stupen F=4) v probéhu léchy. Invazivai urologicky vikon
(TURE, TV PR v anamndze by | vyenamnym prediklorem v
fi akutnich GL sympiommio (Obrdeck 30, Ctyrioa vice todnd po
ukonéent radioterapic pretrvivaly  pRenaky GU toxicity
i 12725 (48005 ) pacientil s pozitvni anamnesou invaelyvnibo
RO e stovanimios VS (22,75 pacienti s regativni ani-
mnEs | p=iL03 L Andvandet vdng po [éCbE mélo obtize cel
ket 7065 ¢ 1O, 15) povodnd symptomatickych pacienti — 5644

(145 ve skupind bee predehoeiho TUP 2 2025 (8.0%5 ) ve sku-
pind s IUP. Interval mezi invaziviim vykonem a zahbjenin
radioterapie nemél vliv na trvand obtzi (p=>0.14).

Analyza DV neprekdzala viznamnou souvislost mesi expo-
gici kritickyceh organd a akuini toxiciton, Procentudlni objem
rekin o modového miéchyie, satizeny divkou 70 Gy, ve vzn-
hu K akutni toxicité stupnd O0-2 zachycuje Obrizek 60 Ve
abjem modového méchyie exponovany divee 74 Gy byl spo-
jen s vySiim vyskyiem givadné GU morbidity (stupen 3 a 43
eivislost oviem nedosiahln hranice statistické vy znumnosti
(p=0.06) a veiah je navic ovliveén nizkym podtem pacienti
s WEkow wxicitou in=6y,

Disknse

U karcinomu prostary je prokiein vetah mezi divkou zafend
a lokaini kontrolow [7,15], Kopventod rodioterapie je lmitovi-
na didvkou piiblizne 70 Gy. Smitaspol, | 23] popsali viskyrsifed-
né E2ké o eZké prokitidy 22% pii divee do 70 Gy, 205 pli
divee TO-73 Gy a 605 v pHpadé divky vviiinez 73 Gy, Ana-
15z studii RTOC 7306 a 7706 prokdzala vyznamné vy3al inci-
dencl zavadne urinami woxicily (stupei 3) ph prekrodeni divky
TGy [ 1], Technicky pokrok v poslednieh lelech {presna troj-
rozmérmd rekonstrukee nu podklude CT fexi, zdokonalent podi-
tadavychalporiomi 3-10 kalkolace divky, tvarevani poli indivi-
dudlnimi bloky nebo pomoct MLO) wmodnil  zavedend
konformnd radioterapie do klinické praxe, 30-CRT prmisi vihn-
du lepsi distriboce divky aniZai expocice rekia o modoviho
meéchyiey porovndani s Kenvencni technikou [ 27 291 Sami jsme
porovnali objemove histogramy. o 10 pacientd Jecenyeh kon-
vendnd bos wehnikow s histogramy 10-pacienti [68nych 30-
CRT. Stiedni davka na rektom o mocovy méchyt byla o 200,
respektive o 13% nizsi pfi kontormni technice | 14].
Dosavadnl skufenosti sved&i o tom, 7e tolerance M-CRT je
velmi dohrd, Akurni GIoxicit stupnd 2 se pohybuje v rozmeri
5645 u vyskyl oxicity stupng 3 a4 obvykle nepiesabuje 55
[1.9,17,33], Vijovikumar d spol, |30] wuenumendyvuli obtize pro-
vitzejici radioterapii v tydennich intervidech a popsali nizsi akul-
i toxicitu stupné: 2 pii AD-CRT oproti konvenéni technice,
Eopar a spol. [9) porovidvali akutnd ket provieejici kan-
formnd o kenvenéni rdioterapi v randomizovand studii, Akui-
ni Gl merbidita stupné 2 byla signifkanin® m#si ve skuping
5 konformni technikou oproti lechnice Konvencnl — 19% ver-
sus 320 (p=002). Incidence akuatni Gl toxicity byla ¥ nasem
souboru nizkd & odpovidala ddajiom v Tineratuie. Léky ke zmir-
nénd hLE (stiepen 2y by o nutno pouwditne 29/ 102 028,45 ) paci-
entil, Podrobng roebor éehio 29 pacientd ukienl 7o u 12 znich
prevladaly obtize rekrosigmoideding, zatimeo u 10 obtiZe anil-
i, Sedm pactentd vyEadovalo medikaci na oboji 1yp svmpto-
mit soufasné, Pouze o jednoho pacienty | L0% ) se vyskytly
svimplomy hodnocené juko stupen 3.

Akutn GU morbiding proviee)ici 30.CRT je i pivdavkach vys-
dich ned T0 Gy prijatelnd. ¥ Memaorial Sloun-Ketlering Can-
cer Center WEH konformnoi rodioterapii 743 pacientin s kargi-
nomem proseaty klasifikovanym juko T1e- T3 [32], Davka byla
pustupni eskalovima 2 548 Gy no 814 Gy, Akt G symp-
oy vy dadufich medikact se vyskytly o 37% pacienti o zavad-
i toxicita (stupei 3 a4) je wdiving povee v 0.7% piipadi.
Wichalski a spol, [13] referovali neddvno o vysledeich studie
BT 9400, Autort hodnornili toxicitu u 288 pacientd Iécenyeh
AD-CRT diavkow 684 Gy (arowved divky 1) a 738 Gy (lroved
davky 1. 23% pacientd vykurovalo GU obtize stupnd 23 1.7
pacientd meko GL oxicit stupnd 3 nebo 4. Lilerturen caby-
vajici se konvencni radioterapil karcinomu prostaty oddvi
wvaznou akuini GL oxicitu (stupen 3 a 4) v rozme:z O- 1%
[ 16,2020 W nudens souhory pacienti byl incidence GLU
toxiciy stupne 2 velmi nizka— 12102 ¢ | 185 ) pacientin. Dva
pacienti (2,09 ) méli frekvenel modeni v intervalu 1 hodinu
nebo Kratdin ((oxicita 3, stupné) a w eyt pacienti 1995 jsme
musel] zavést mocovy Katétr pro obstrukcl uretry (loxicits 4.
stupné), Mocovy kalétr byl extrahovian doo 12 t9dni od ukon-

KLINMICKA sRoLoGE 1 2coer 6T 0



Ceni radioterapie u tfi z t&chto Etyf pacientil. Jeden pacient pod-
stoupil opakovanou dilataci uretry a pfechodné u n&j bylo nut-
no zavést epicystostomii. Pfirozena derivace mo¢i byla obno-
vena po 6 mésicich. Celkem 6/102 (5.9%) naSich pacientii tedy
trp&lo zdvaZnou akutni GU toxicitou stupné 3 nebo 4, co? je
incidence srovnatelnd s publikovanymi ddaji. Za pov§imnuti
stoji fakt, Ze ve 4/6 (66.7%) ptipadi pfedchézel radioterapii
TURP nebo TVPE. Pozorovali jsme urdity trend mezi inva-
zivnim urologickym vykonem v anamnéze a vy$§im vysky-
tem zévazné GU toxicity (p=0.11).

TURP/TVPE prodélalo pfed ozafenim 37/102 (36.3%) naSich
pacientil. To je pfibliZné tfikrat vice neZ v publikovanych sou-
borech pacienti 1é€enych 3D-CRT [1,32]. Vysok4 frekvence
TUP sv&dCi o tom, Ze zna¢na ¢4st pacientd méla v dobé stano-
veni diagn6zy obstruk¢ni symptomatologii a vesmés se jed-
nalo o lokdlné& pokro¢ilé onemocnéni. Tuto vlastnost souboru
dokl4d4 i pomérn€ vysoka hodnota vstupniho PSA (mediin
12.6). Traumatizace prostatické uretry invazivnim vykonem
s naslednym jizvenim miZe vést ke strikturim. Edém prosta-
ty provézejici ozafeni miiZe mit potom za nésledek obstrukci
ziZené Casti uretry s odpovidajici symptomatologii.

Z4dna z randomizovanych studii, které porovnavaly akutni
toxicitu konformni a konven¢ni radioterapie v 1é¢b& karcino-
mu prostaty, neprokdzala vyznamny rozdil ve vyskytu urinér-
ni morbidity [9,17,28]. Zda se, Ze pfiCinou urinirnich symp-
tom je pfedeviim mukozitida a edém v oblasti prostatické
uretry. Svéd¢i o tom jednak charakter symptomi (Sasté mode-
ni, nuceni na moceni) a také nizk4 incidence akutni GU toxi-
city u pacientii 1é€enych 3D-CRT po radikalni prostatektomii
[31]. Konformni radioterapie $etfi oproti konvenéni technice
mocovy méchy¥, oviem prostaticka uretra je ozéfena plnou
déavkou. Vyznamnou redukci akutnich urinarnich symptomii
proto neméZeme pfi 3D-CRT olekdvat a vysledky zminénych
randomizovanych studif tomu odpovidaji.

Zajimavé je zjiSténi, Ze v naSem souboru pacientd byl [UP
vyznamnym prediktorem trvani akutni GU toxicity. Déle neZ
4 tydny po skonceni radioterapie mélo obtiZe signifikantn& vice
pacientd, ktefi prod€lali TURP/TVPE oproti pacientiim bez
pfedchozi intervence (p=0.03). Pozitivni je skuteénost, Ze pro-
longovana akutni GU toxicita mé&la omezené trvani. Za 12 tyd-
ni od ukon¢eni radioterapie mélo obtiZe pouze 10.1% plivod-
n& symptomatickych pacientii. Neprokazali jsme rozdil pokud
jde o trvéni toxicity v zavislosti na charakteru invazivniho
vykonu — TURP versus TVPE (p=0.74). Soffen a spol. [26]
zaznamenali, Ze u 3/26 (11%) pacientf lé¢enych 3D-CRT pfe-
trvavaly akutni symptomy déle neZ jeden mésic. Udaj je spo-
le¢ny pro GI a GU toxicitu. Chou a spol. [1] popisuji v sou-
boru 52 pacientii 1é¢enych konformni technikou residudlni GU
symptomy jeden mésic po 16¢b€ u 25% nemocnych. Souvis-
lost mezi TURP a vyskytem a zdvaZnosti GU toxicity autofi
nepozorovali.
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Interval mezi IUP a zah4jenim radioterapie miiZe mit vliv na
incidenci a charakter GU toxicity. V literatufe je doporu¢ova-
no dodrZet mezi TURP a ozéfenim rozestup nejméné 4-8 tyd-
nd, aby se omezilo riziko vzniku inkontinence a kontraktur
hrdla méchyte [12,24]. V souboru naSich pacientd byl tento
interval velmi dlouhy (primeér 55 tydnii) a nemé!l vliv na vyskyt
ani trvani akutnich GU obtiZi.

Analyza objemovych histogramil neprokazala vztah mezi inci-
denci atiZi akutni toxicity a objemem rizikovych orgdnt expo-
novanym ur€ité divce zafeni. Zaznamenali jsme pouze uréity
trend mezi vyskytem GU toxicity stupn€ 3 a 4 a objemem
mocového méchyte, ktery byl ozéfen davkou 74 Gy (p=0.06).
Nizky pocet pacientii se zdvaZnou GU toxicitou v¥ak neu-
moZiiuje &init Zidné zavéry.

Akutni symptomy spojené s radioterapii prostaty jsou sice
nepiijemné a obt&Zujici, ale ve vét§ing pfipadi maji pfechod-
ny charakter. Naproti tomu pozdni komplikace jsou ¢asto chro-
nického rdzu a mohou vyznamné sniZit kvalitu Zivota. Spoji-
tost mezi vyskytem a zdvaZnosti akutnich symptomi
a rozvojem pozdnich komplikaci je pfedmétem diskusi
[4,23,32]. Ve studii Zelefského a spol. {32] byla akutni toxi-
cita prediktorem chronické toxicity. U pacientd s akutnimi GI
symptomy 2. a vy33iho stupné byla S let po 1€€b& pravdépo-
dobnost rozvoje chronické GI toxicity 2. a vy$§iho stupn& 19%
v porovnani s 10% u nemocnych, ktefi m&li akutni symptomy
stupn€ 0-1. Podobné riziko rozvoje chronické GU toxicity 2.
a vy3&iho stupné bylo v&t3i u pacientii s akutnimi GU symp-
tomy 2. a vy33iho stupné (19%) neZ u pacienti s akutnimi GU
obtiZemi stupn& 0-1 (7%). Mimoto pfedchozi TURP byl
vyznamnym prediktorem rozvoje uretralni striktury (chronic-
k4 GU toxicita 3. stupn&). U pacientil, kteti prodélali TURP
bylo pétileté riziko 4%, zatimco pacienti s negativni anamné-
zou vykazovali riziko 1%. Dearnaley a spol. [4] v randomizo-
vané studii porovnavali morbiditu konformni a konvenéni radi-
oterapie karcinomu prostaty u 225 muZi ozafenych diavkou 64
Gy. Vztah mezi incidenci akutni toxicity a rozvojem chronic-
ké toxicity neprokazali.

Zavér

Vyskyt akutni toxicity, provéizejici konformni radioterapii
karcinomu prostaty, se v na§em souboru pacientli vyznamn&
neliSil od podobnych publikovanych souborii. Neprokazali
jsme vztah mezi incidenci a tiZ{ symptomu a klinickymi ani
dozimetrickymi promé&nnymi. Pacienti ozafovani po pfed-
chozim invazivnim urologickém vykonu (TURP nebo TVPE)
méli prolongovanou akutni genitourinarni toxicitu v porov-
nani s témi, ktefi invazivni vykon neprod&lali. Vyznamné je
2jist€ni, Ze do tfi mesich od ukonceni 16Eby akutni GU symp-
tomy u vétSiny pacientii odeznély. Pfipadny vliv invazivni-
ho vykonu na chronickou toxicitu bude pfedmétem daliiho
sledovéni.
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