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Souhrn: Autofi uvadgji zdkladni pojmy, indikace, dosavadni klinické vysledky, stejn& jako koncep&ni omezeni tfidimenzionalni kon-
formni radioterapie. Zdirazilujf, Ze pfi zavadéni a pouZiti této techniky do Siroké kiinické praxe je nutno zohlednit mnoho pozadavki

komplexni povahy.
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Summary: Basic terms, indications, present clinical results as well as conceptional constraints of three-dimensional conformal radi-
otherapy are presented. The authors highlight the complexity of requirements which are necessary to be taken into account while int-

roducing this technique into wide clinical practice.
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Uvod

Tfidimenziondlni konformni radioterapie (3DCRT) je &as-
to zmifiovana jako nad&jny prostfedek ke zlep3eni 1é¢ebnych
vysledka p¥i 1€¢b& malignich onemocnéni. Vzhledem
k tomu, Ze jde o termin pom&mé& novy, povaZujeme za uZi-
te¢né informovat o problematice, sou¢asnych moZnostech
a dosavadnich vysledcich pouZiti této metody. Uvodni
nad3ent, které témé&f pravidelné provazi uvedeni nové meto-
dy do praxe, je Casto doprovazeno ¢astenou slepotou vici
problémim, tuto novou metodu z4konité provazejicim. Po
»procitnuti“ je zfejma tendence k pfehnané kritice, poptipa-
d& odsouzeni nového 1é¢ebného zpisobu. K vyvaZenému
stanovisku se &asto bohuZel dosp&je aZ po pomémé dlouhé
dobé. Tuto dobu je v zajmu nemocnych, zdravotnického per-
sondlu i celého systému zdravotnictvi zdhodno zkritit na
minimum. Do konformni radioterapie jsou vkladiny velké
nadéje. JelikoZ je v3ak jeji realizace spojena s nemalymi pro-
blémy a naklady, je nutno zodpov&dné& uvézit, jestli jsou na
zéklad€ dosavadnich znalosti a zku$enosti tato oekdvani
v blizké budoucnosti re4lnal.

Definice a pii¢iny vzniku 3DCRT

Pres pomérné dlouhé obdobi vyvoje 3DCRT jednoznadn4
definice 3DCRT zatim neni k dispozici2. Diivodem jeto, Ze
pfechod do komplikované&;jsi ,,standardni“ radioterapie ke
3DCRT je plynuly a nejednoznaény. P pouZiti kolika poli
se tedy uZ jedna o konformni radioterapii? Jak m&fit kom-
formitu ozafovaciho planu? Pokusy, vyvinout jednoduché
mefitko, tzv. ,index konformity* nejsou zatim zcela uspo-
kojivé3. Pro klinické pouZiti je navic nutno doplnit tento kvo-
cient predikci biologického efektu (tumour control proba-
bility- TCP a normal tissue complication probability-
NTCP).

Za dostate€nou definici 3DCRT pro potieby tohoto textu nabi-
zime: Technika radioterapie, p¥i které je tFidimenziondiné defi-
novany cilovy objem homogenné ozd¥en vysokou ddvkou, p¥i-
EemZ okolni zdravé tkdné jsou vystaveny podstatné mensi ddv-
ce zdreni. Oblast prudkého spddu ddvky tésné sleduje cilovy
objem.

Pfi¢enou uvedeni 3DCRT do praxe je pokus o zvy3eni G¢in-
ku radioterapie eskalaci davky pfi zachovaném nebo zlep3e-
ném terapeutickém indexu 4. Neni t87ké pochopit i pro neod-
bornika, Ze pfi zvySovani divky zéfeni je efekt 16¢by, v tom-
to pfipad€ zabijeni malignich bun&k, v&t§i. Snad mimo extrém-
né radiosenzitivnich tumord byla eskalace davky opakovang
prokazana jako Zddouci pii radioterapii mnoha tumori.
Lokalni, poptipad¢ lokoregiondlni kontrola je (kromé
hemoblast6z) prvnim pfedpokladem vylé&eni dosud nege-
neralizovanych malignit. Pro omezenou G¢innost systémo-
vé terapie se na chemo- nebo hormonoterapii bohuZel nelze
spolehnout pfi eliminaci lokoregionalni choroby. Skutedng
Gcinna lokoregionAlni terapie pfitom ve v&t3ing& pfipadi zlep-
Suje lokdlni/lokoregiondlni kontrolu, sniZuje incidenci vzd4-
lenych metastdz, prodluZuje celkové pfeZiti a zlepuje kva-
litu Zivota.

Zvy3eni davky zéfeni samo o sobé neni Z4dnym problémem.
PfekdZkou eskalace davky je incidence zavaZnych toxickych
projevi radioterapie pfi aplikaci velmi vysokych davek z4fe-
ni. Vzhledem k tomu, Ze rizné zdravé tkan& maji riznou
determinovanou i — napf. na zéklad¥ radiobiologickych
poznatkid — ovlivnitelnou radiosenzitivitu (bliZ$i rozbor je
mimo ramec tohoto sdélenti), je definice ,,velmi vysoké dav-
ky* obtiZna.

V dal3im textu vychdzime pro srozumitelnost z toho, Ze
u omezené radiosenzitivnich tumort je pfi stejné nebo ales-
poii po inosnou miru zvy$ené toxicité v zdsadé Zadouci zvy-
Sit davku zéfeni. Toxicitou rozumime poSkozeni zdravé tki-
né&, kritickych organi a velikosti prozafeného objemu.

Podminky pro vyvej 3DCRT

Koncept 3DCRT byl umoZnén ptedeviim pokrokem v inZe-
nyrstvi a po¢itacové technice ~ viz. tab. 1.

Prvni podminkou pro uplatnéni tfidimenzionalniho konceptu
ozafovani bylo zavedent ,,tfetiho rozméru* do praxe diagnos-
tickych zobrazovacich technik®. Radioterapie zprvu reagova-
la pouze pfijetim této zpfesnéné diagnostiky do svych dvou-
dimenzionalnich dvah, popfipad€ tyto informace zahrnovala
do tzv. pseudotfidimenziondlniho planovéni radioterapie.
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Tabulka 1.
Technické prosifedky pro plinovani 3IDCRT

CT, MRI, PET

rvchlé grafické stanice

multileal kolimitory

modnest Jbeam’s eye view"”

histogramy dédvka-objem

on-lne robrazovale oeafovaného poele (electronic poral imaging
devices-EPIDs)

nové algonumy distrnbuce divky

aulommaticke oeafovade, oviddang poditatem

Teprve savedenim novych planovacich systémi byla umaoz-
néna plnd implementace tfetiho rozméru do plinovini ozafo-
vini.

Podiace hraji zisadni roli pf vyvoji a praxi moderniho plinovi-
ni rdioterapie. Podobné jako byl zpéiné urychlen vyvoj podita-
cové techniky samotnym poditadi, pokradoval zivrainé rychle
i vyvoj plinovacich sysiémi. Problémy se projevily 1eprve se
zpoddénim, po pledbéiném vyhodnoceni prvnich zkuSenosii.

¥ Eem se hisi standardni, klasické™ vzafoviani od ADCRT? UZ
pii uréeni cilového objemu a rizikovych orgdnd/struktur jsou
zietelné rozdily v pfisném zhodnoceni tfetiho roeméru a evy-
feném diorazu na phesnost. Tato pfesnost neni samoidelnd,
nybr# je naprosto nezbyind. Prudky spad divky v relativng és-
né blizkost cilového objemu ol pih prostorovyeh odehyl-
kich v aplikaci zdfeni. které by jinak sotva byly klinicky
vyznamné, prudce méni terapeuticky index. Negativni dopad
oproti standardni™ radioterapii v takovém piipadé miZe byt
hned dvojiz 1. Eisi cilového objemu je ozdfena vyraznéji sub-
optimilni diavkou (zvyiené nziko a? jistola persistence tumo-
ru), 2. Cast adravych tkanid je ozdfena vy33i davkou, nek v nej-
horSim pripadé nepfesné , klasické” radioterapie. protode jsme
zvyiili divku zdfenl (viz vyle).

Priprava a provedeni konformni radioterapie
Predpoklady

Pracovisté, které chee provadét 3DCRT, musi mit k dispozici
vhodné technické vybaveni. Protode v zdsad® plati, 2e droven
pofadované konformity™ se mide pracoviité od pracovisié
podstané liZit podle finandni i persondlni sitwace a spekira
malignit léfenych pacientil, je i nuiné pFistrojové vybaveni
variabilni’. Za zikladni soudast planovaciho systému je nut-
no poklidat pfedeviim specidlni, popiipade upraveny CT pii-
stroj, eventudlng MR, 3DCRT plinovaci pofitad a program
pro vypocet histogramid ddvka-objem (DVH). Nékteré ukaza-
tele, které je pFi vyhém vhodnych pFistroji tfeba dodr?er, jsou
uvedeny v tab. 2. Napf. nutnost pfifazeni Hounsheldovyeh jed-
notek prakticky vylu€uje jiny neZ on-line nebo pseudo-on-line
plenos obrazovych dat mezi CT/MR pfistrojem a plinovacim
poditadem. Je numé mit na zfeteli. 2e vzhledem K rychlému
spadu divky a dzkému  bezpecnosinimu lemu® je tfeba vzil

Tahulka 2.

Podadavky na plinovaci systém JDCRT

Fixace pacienta v poloze. identickd s ozafovaci polohou

Volumetrické snimky cilového objemu a rizikovych orgdni

Plesné paralelnl vrstvy

Ortogonalita k podéing osce

Konstanini tloudtka vrsiev

Presnd odpovidajici a konstantni Takior zvetieni

Lincania v ose X, Y 1.2

Automatické prifaeeni Hounsheldovych jednotek

Oin-line nebo srovaatelny pienos dat 2 CT nebo ME do
plinovaciho systému

Zpracovani dat a pfiprava Fidimenciondlniho soubora Gdagh

v plinovacim systému
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v tvahu i zmény polohy a objemu thini a orgdnd s dychédnim
adaliimi fyziologickymi funkcemi, popfipadé ndsledkem pro-
grese nebo naopak menfoviani tmorn®, Dalim, fasto apo-
mijenym problémem je to, ¢ CT a tim spite MR snimk;
mohou byt pomémé znafné nepfesné i 2 hlediska linearity *,
10 Je zpravidla na radiaénim fyzikovi na takové nebezpedi upo-
zormit.

Pro exekutivni fia tfidimenzionalni teleterapie je samozfej-
mosti moderni linedrni urychlovaé s piislufenstvim, kiery pii
sprivné obsluze zajisti bezchybnou aplikaci vytvofeného pla-
nu na pacientovi.

Jeliko? se u IDCRT stile jednd do znalné miry o experimen-
Lilni metodu, predpoklida se i vyvoj a prisné dodrzovini rele-
vantnich lé¢ebnych protokold vieiné pedlivé evidence visled-
ki a toxicity terapie.

Zikladni persondlni poZadavky jsou uvedeny v tab, 3.

Tabulka 3.
Zakladni persondlni pfedpoklady ADCRT

Erudovany radiadni onkolog

Ersdovany fyzik

Fhudend oratovaci laborantky

Technik

Spolupracujici specialisté - radindiagnostika, .,

Stanoveni cilového objemu a rizikovich orgdni

Tuto &ist procesu musi v kazdém piipadé provadél radiaéni
onkolog, jelikoZ jde o postup, kiery spojuje jak tiidimenzio-
ndlni vidéni, vlasini anatomické, fyziologické, patofyziolo-
gické i onkologické znalosti, siejné jako klinickou zkufenost.
I kdyZ si lee Gastedné pomoci nékterymi technickymi finesa-
mi. jako napf. kopirovini a editovini obrysi, rychla 3D vizu-
alizace nékterych anatomickych pomérd..., jedna se o proce-
duru ¢asto velmi ndrotnou na &as'" 12, Cim presnéjii chceme
by, tim vice fezi (a zakreslenych objemi) v dané sekci musi-
me poudil. Naopak pii pouzili pfihé fdkych™ feei se moke
stit, #e nasi pozornosti unikne Est cillového objemu se vacmi
negativnimi ndsledky. Nelze poskytnout presné pokyny. Zna-
losi a zkusenost jsou hlavnim voditkem pii poZadavku dosta-
tedné presnosti a klinickym vyznamem. Pro radiaéniho onko-
loga jisié neni hanbou v nejasnych piipadech poZidat o pomoc
radiediagnostika pfi ozfejméni struktur na CT nebo MR fezu.
Madtésti jsou ve vyvoji i Klinickém zkouSeni postupy automa-
tizovaného rozpozndvini anatomickych strukuur, které snad
v budoucnu déile zleh&i tento Easov@ néroény postup'* 14,

Vypracovdni ozafovactho pldnu

Stanoveni ozafovacich poli

Pii urceni, jakymi poli budeme ozafoval, musime stanovit
nékolik ukazateld jako napf, velikost pole, umisténi adhel cent-
ralniho paprsku, videni (zatiZeni jednotlivych poli). bloky...
Casto se jednd o rutinni proces, kiery je viak mumno pro zave-
deni moderni techmky podstatné revidoval.

Zikladni integralni souddsti vyvoje modernich plinovacich
sysiémi 3DCRT je umisténi a tvarovdni svazku zifeni pomo-
¢l Jbeam’s eye view™, Tato pomicka podstamné usnadiiuje,
popiipadé umoiiuje i non-koplanirmi umisténi ozafovacich
poli. Milo radiaénich onkologd si po dlouholeté praxi s .kla-
sickym” plinovinim uvédomuje, Ze pfi smérovini poli neni
nutna vychidzet 2 ransverzilni roviny, popiipadé kompliko-
vané polohoval pacienta, jako je tomu pii standardni radiote-
rapii napi. v oblast hypolyzy. Revize praktucky viech , stan-
dardnich™ technik je nutnd nejen 2 divodu dosaZitelnost
pokrofilejii techniky, ale pledeviim proto, Ze v mnoha pfipa-
dech pracujeme se zvyienou (alespod biologicky) divkou zife-
ni. 1 dalsi faktory, jako napf. stile castéj aplikovani konko-
mitanini chemoterapie, mohou podsiainé zvyioval Loxicilu
a vyiadovat pokrocilejsi plinovini ozafovani,

BéZny postup pii stanovoviani ozafovacich poli je zaloZen na




technice pokusu a omylu, tedy postupném pfibliZovani k pfi-
jatelnému feSeni. Jde o ¢asové& ndrolnou a obtiZnou &innost,
zejména pHi v&t§im poctu poli, blizkosti kritickych struktur
akomplikovaném tvaru cilového objemu. ReSenim tohoto pro-
blému by mohlo byt tzv. inverzni planovini, kdy jsou ozafo-
vaci pole odpovidajicich vlastnosti vypocitana pomoci vykon-
nych computerd a vhodnych algoritmi pfimo na zaklad& kli-
nicky indikované dévky v cilovém objemu a blizkych zdra-
vych tkénich. Ukazuje se, Ze ,,automaticky* vytvofené plany
mohou byt pfinejmensim stejn& kvalitni, nékdy dokonce i lep-
3i, neZ plany vyvinuté standardni metodou zkuSenym radiag-
nim onkologem a fyzikem'>: 16, Obzv145t& je tato metoda vhod-
nd tam, kde lidsky faktor do znané miry selhava pro kompli-
kovanost problému - p¥i pouZiti multileaf kolim4toru v dyna-
mickém modu!’. Pesto neni inverzni planovini vhodné
v kaZdé Klinické situaci!®.

Zajimav4 je problematika bloki. Multileaf kolimatory pod-
statn€ zjednodusily a zrychlily jednak vyrobu a klinické pou-
Ziti individudlnich bloku, jednak byla jejich nasazenim umoz-
néna technika dynamického bloku a dynamicky reZim tzv.
modulace intenzity v ozafovacim poli. Poznamka: I kdyZ se
pojem modulace intenzity v ozaFovacim poli b&¥n& pouZivé ve
spojeni s multileaf kolimatory, spiSe by pfisluel metod& modu-
lace svazku zéfeni blokem o variabilni tloutce v z4vislosti na
anatomickych pomérech pacienta - tzv. field-integrated dose
modification (FIDM)!%- 29, ProtoZe se ale FIDM (nesm&Sovat
s jednoduchym klinem!) zatim pfili§ Siroce neujala, bude pojem
modulace intenzity v ozafovacim poli zfejmé nadale spojen
s 3DCRT.

1 kdyZ lze konformni radioterapii provadét s klasicky zhoto-
venymi, tedy litymi bloky, je multileaf kolimétor v pfipad&
3DCRT téméF ideslnim prostfedkem?!. ObzvI43té pfi pouZiti
v&titho potu poli je individudlni manu4lni zhotoveni kaZzdé-
ho bloku velmi pracné?2. Pfi vlastnim ozafovéni je navic nut-
no po ozafeni kazdého pole otevfit ozafovnu a blok vymeénit,
coZ zna¢n€ sniZuje ,,prachodnost“ radioterapeutického p¥i-
stroje. 3DCRT, providéna v dynamickém modu, je moZn4
prakticky vyhradné s multileaf kolim4tory.

Ve féazi optimalizace, event. porovnani a vybér nejlepsiho
z navrZenych plani je zv143t& duleZita detailni znalost radio-
tolerance rizikovych struktur v oblasti nebo v t&sné blizkosti
cilového objemu. V této fazi jsou velmi cennou pomiickou his-
togramy d4vka-objem. UmoZiiuji pfesnou kvantifikaci &4sti
cilového objemu i objemu rizikovych organi, zatiZenych urdi-
tou davkou. Biofyzikalni modelovani vysledki 16&by, pro kte-
1é jsou idaje DVH z4kladnim ¢initelem, umoZnilo v n€kterych
pfipadech pfesn&jii odhad pravd&podobnosti eliminace tumo-
ru i incidence toxicity?3: 24.25.26,

Stanoveni ddvky, frakcionace, rozloZeni v éase

Jak uZ bylo uvedeno, je vy3e divky, stejng jako frakcionace
acelkova délka ozafovani Casto kompromisem mezi Zddanym
efektem a ofekdvanymi nebo skutetn& pozorovanymi toxic-
kymi i¢inky terapie. Vzhledem k tomu, Ze je viechny aspek-
ty ozafovani nutno chdpat komplexné, je ¢asto na konci pla-
novaciho procesu nutno davku/frakcionaci/Cas modifikovat.
AZtehdy je totiZ zndma mira zavzeti zdravych organi do cilo-
vého objemu.

Aplikace planu na konkrétnim pacientovi - vlastni 3DCRT
Jako prvni pfedpoklad Gsp&¥né realizace optimalizovaného
ozafovaciho 3DCRT planu je bezchybn4 a jednozna&né repro-
dukovateln4 immobilizace. JelikoZ se metody immobilizace
li§i podle orgdnu nebo Casti t&la, ve které se nachazi cilovy
objem a dalSich ukazateli (technick4 a finan¢ni naro¢nost,
dostupnost, zku¥enosti a preference pracovi$té...)?’, nebude-
me se touto otizkou bliZe zaobirat.

DalSim stupném procesu je pfeneseni pldnu na pacienta, obvy-
kle pfedev§im stanoveni projekci izocentra. K tomu slouZi refe-
ren¢ni body, oznacené na pacientovi ve fizi provid&ného pls-

novaciho CT/MR a simulace?®. N4sleduje event. zakresleni
vstupnich poli, ov&feni nastaveni a pravidelné vertifikace.
V indikovanych ptipadech dozimetrie in vivo.

Potencialni problémy pfi pouziti 3DCRT
Stanoveni cilového objemu

MoZn4 nejobtiZn&ji problém pfi implementaci 3DCRT spo-
¢iva v pfetrvavajici nejistoté pfi stanoveni cilového objemu.
Zgkladnim krokem kaZdé radioterapie je stanoveni cilového
objemu (velikosti, tvaru, topografickych vztahi k okoli —loka-
lizace). I pfi stanoveni cilového objemu u konformni radiote-
rapie postupujeme od GTV (Gross Tumor Volume), tj. objem
nadorového loZiska, ktery miiZeme dostupnymi vySetfovaci-
mi metodami (palpace, CT, NMR aj.) s ur¢itou mirou pfesnosti
stanovit. K tomuto objemu je nutno p¥icist okraj (lem, margin)
pfedpoklidaného subklinického $ifeni nddoru objektivné nezji-
stitelného (bezpenostni lem). To je klinicky krok pfi predpi-
su ozafovani. K tomuto klinickému cilovému objemu je nut-
no pficist daldi z6nu - z technického hlediska (nepfesnost vypo-
¢tu, zména v topografickych vztazich k okoli jak vznika pHi
dychéni, peristaltice aj., pohyby pacienta a pfesnost nastave-
ni poli). Tak dostaneme PTV (Planning Treatment Volume).
Pfi stanoveni objemu kritickych organii musime rovné? pfi-
Cist technicky lem.

TakZe viechny vy3e uvedené parametry zv&tsi konecny cilo-
vy objem od GTV pies CTV aZ k PTV. Jsou to parametry
s vyhradou subjektivni, zavislé na empirii a zkuSenostech 1éka-
fe a fyzika, na peclivosti a pfesnosti nejen planovani a zameé-
feni, ale t€Z na kaZdé reprodukci ozéfeni. Naproti tomu stoji
vysoka technické pfesnost 3DCRT. Vzhledem k omezenym
diagnostickym zobrazovacim metod4am pted zavedenim pfe-
dev§im CT a MRI do b&Zné praxe si radiatni onkologové pti
stanoveni cilového objemu Easto vypoméhali normélnimi radi-
okontrastnimi anatomickymi strukturami, vé&t§inou skeletem.
Dodnes se i u seriéznich autord setkivame s doporudenimi,
kter4 se jednozna&ng opiraji o kost&nné struktury?®. V n&kte-
rych ptipadech to mé své dobré diivody. Subklinické Sifeni
zatim spolehlivé nezobrazi Z4dna z uvedenych metod a nor-
malni struktury nejsou &asto s dostate¢nou pfesnosti postiZi-
telné — napf. spAdové lymfatika organi. PakliZe by toho dalsi
metody nakrdsn€ i schopné byly, zistava problém, jak tuto
informaci s dostatednou pfesnosti pfenést do 3-D systému,
vhodného k planovini 3DCRT. PEesto — at pfimo nebo pfene-
sené — je CT a komplementarné MR ve spojeni s dal$imi kli-
nickymi vidaji nejdiileZit€j$imi zdroji prostorovych informaci
pro planovéani 3DCRT!% 30, Vysledky daliich relevantnich
vySetfovacich metod je samoziejmé nutno do zakreslovaného
cilového objemu zakomponovat.

U normalnich , kritickych* tkdni a organt je situace pFiznivéjsi
pfedevsim vzhledem k jejich relativné pravidelnému nebo ales-
poii dobfe odhadnutelnému tvaru, velikosti a poloze.
Némitka, Ze pfi stanoveni cilového objemu jde o proceduru
manualni a ndro¢nou na ¢as, je jen chabym argumentem. Pak-
liZe neurochirurg v&nuje n&kolik hodin detailni price jedno-
mu pacientovi, aby dosédhl nejlep¥iho vysledku, nevidime
diivod, pro¢ by radiacni onkolog nemohl nebo nemél vynalo-
#it pfinejmen3im stejnou namahu pii zdkladni procedufte, kte-
ra ¢asto rozhoduje o pacientové osudu. Dostupnost adekvétni
techniky je zde samoziejmym pfedpokladem.

Cistetné zjednoduSeni a zrychleni pldnovéani miZe pfinést pou-
Ziti standardizovaného planu, ktery se pouze upravi podle indi-
viduélnich pomé&rl pacienta - tzv. class solution1. Pfedpokla-
dem uspé&3né aplikace této techniky je podobnost anatomie
tumoru i normélnich struktur mezi jednotlivymi pacienty.
Standardizace, jakkoliv komplikovana a obtiZn4, je pro stano-
veni cilového objemu eminentn& Zadouci. Vzhledem k prud-
kému spadu davky v okoli cilového objemu mohou mit zdsad-
ni vliv na vysledKy terapie i relativng malé zmény ve stanove-
ni PTV. Mali standardizace radioterapie, kterd je stalym

KLINICKA ONKOLOGIE 12 2199 47



az &dsti oprivaénym teréem kritiky ze strany ostatnich onko-
logickych specialistii, md daldi moZnost k napraveni reputace.
Navic standardizace zjednodudi porovndvini vysledkl mezi
pracovisii.

Velkym problémem pfi definici cilového objemu je nejistota,
zdali jednou detailng zachycend anatomickd situace (napf. na
CT a/nebo MRI) se mitFe stit zikladem pro celou ozafovaci
sérii. Je zndmo, #e mnoho tkdni a orgdnh podstatné méni béhem
kritké (dychani, sekrece, distenze. ..) nebo del3i doby (edém,
zirita tukovych zdsob, odstranéni pfekiiky v dychacich
cestach a korekce atelektary...) svij tvar, velikost i lokaliza-
¢i. Pro ilustraci lze jmenovat extrémni piipad, kdy se Cist ten-
kého stfeva mize béhem nékolika minut posunout mimo stied-
né velky cilovy objem. 1 pfi zachovani viech zisadnich kau-
tel (pehled v6) je nutno mit toto riziko na zfeteli*!. Pravidel-
né verifikace poskytuji jen stecnou ziruku sprivné aplikace.
V indikovanych pripadech je nutno zobrazovac metody opa-
kovat a plan zménit i v pribéhu ozafovaci sénie.

V mnoha klinickych situacich je zfejmé vhodnym vychodis-
kem z dilemaru rizika nepresného zakreslend cilovych a rizi-
kovych objemi a potiebou aplikovat vysokou divkou zdfeni
progresivni zmensovani cilového objemu bihem ozafovaci
série. Vysokd ddvka je pak za dodrieni pfisnych kautel 3IDCRT
aplikovana do minimélniho cilového objemu. Situace, kierd
ptimo vold po standardizaci.

Nebezpedt chybného nastaven{

Podobnym kritickym faktorem sprivnc¢ho provedeni IDCRT
je piesnd pozice pacienta/Casti télesného objemu phi kazdé {rak-
ci ozafovini. U relativné pevnych struktur (napf. lebka, oblast
ORL) je nastaveni mozné s malou wleranci. Bezpochyby vét-
& toleranci je nuino zohlednit napf. v plici nebo GIT. Tim je
oviem v 1&chio lokalizacich koneept 3DCRT Cdstedné zpo-
chybnin (viz vy3e). Pomoci snad mohou do urlité miry [
metody presného a reprodukovatelného nastaveni s pouZilim
videotechniky <.

U amtomatizované radioterapie, kdy po pocaleCnim nastave-
ni pacienta do tfidimenziondlniho soufadnicového systému
pebird kazdé nastaveni ozafovacich poli potitad, je kaZdi
neplesnost o to zivainé)ai.

OvéFeni spravného nastavens na ozafovadi (verifikace) ™’
Dalgim rizikovym faktorem mnoha sloZitéjsich pland 3DCRT
je obtiznd verifikace. Klasicky jednoduchy postup, tedy vizu-
alni porovndni simulaénich snimkd se snimky pofizenymi
vlastnim ozafovacim piistrojem, ¢asto selhivi. Davodem je
mnohdy velmi nesnadné vyhodnocovini snimki v Sikmych
transverzilnich a non-koplandrnich projekeich. Dozimetricka
verilikace je opét o Groved slozitdjsi™,

Zvysent ekvivalentni divky

Po rozditeni megavoltové radioterapie do Siroké praxe byla
otizka ckvivalentni ddvky odsunuta do pozadi®®. K dosaZeni
dostateéné hloubkové davky pii pfijatelné toxicitd bylo tolik
vitdinou mo#no pouiil mensi pofet ozafovacich poli. 3DCRT,
kterd z divodu strmého spadu davky v okoli cilového objemu
adobrého sledovini cllového objemu referenéni izoddzou Cas-

to pouZiva vEtsi pocet ozafovacich poli pod riznym dhlem,

nékdy i non-koplandrné, md samozfejmé tendenci integrlni
dévku zvyiovat. Integrilni ddvka je dilezitd predeviim z hle-
diska zvy3eného rizika radiané indukovanych malignit. Pro-
io s¢ v posledni dobé zdirazfiuje, aby byl pfi implementaci
3DCRT bran v Gvahu i tento (aklor, predeviim u fotonovych
svazki o energii nad 10 MV,

Etika

3DCRT s sebou samozfejmé piingsi i nékolik specifickych
ctickych otdzek. Bude po pfedbéEném zjidténi tolerance vys-
§i davky eticky phjatelné randomizovat pacienty do skupiny
s mendi divkou zdfeni? Ale: neméla by byt prospéinost téo
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metody jednoznadné prokizana diive, neZ se uplatni v Siroké
praxi? Jsou zvyiené niklady obhajitelné” Jako v podobnych
pripadech, bude zicjmé i zde rozhodujici bezchybni indikace
a provedeni techniky, stejné jako vysoké niklady, spojené se
selhdnim protinadorové terapie’’: ¥, 3DCRT je zfejmé pou-
hym plytvanim prostfedki u piipadi s vysokou pravdépodob-
nosti vyvoje vedilenyeh metastiz, u velmi radosenzitiviich
i velmi radiorezistentnich umort.

Koncepéni omezeni IDCRT

1 pii bezchybném provedeni mia 3DCRT své jasné limity. Pak-
lize akcepiujeme — al uZ z jakéhokoliv divodu — koncept bez-
pecnostniho lemu (moZnd nepfesnost phi stanovovini cilové-
ho objemu, pravdépodobnost pfitomnosti tumoru pod hranici
ditikovatelnosti zobrazovacimi metodami, zména objemu
a tvaru orgdni, chyba nastaveni...), nevyhneme se phi stano-
vovini cilového objemu a ndsledném ozdfeni vysokou divkou
zavzeti zdravych orgdnd v ésné blizkosti tumoru'® ¥, To je
vzhledem k predpoklidanému meniimu objemu tkini zdra-
vych organii, ozdfenych vysokou divkou, vétdinou phijatelné
v simacich, kili'F je aplikovatelny koncept tzv. paralelni archi-
tektury tkani*C, V situacich, kdy jde o opacny charakter rizi-
l\'.u:' 1;.h:'.h struktur, je sitnace Easto velmi obliZnd a dilema znal-
né™,

Vibér malignich I¢zi, vhodnych pro konformni radiotera-
pii a vysledky klinickych studii

Protiklad subjektivniho a objektivaiho vstupu pii plinovini
konformni radioterapie predurCuje jeji klinické vyuZiti®. Tyka
se 1o zejména pHpadi, kde lze margindlni zvétSovini cilove-
ho objemu minimalizovat zejména v klinickém kroku (subk-
linickeé &ifeni), ale i v technickém kroku (lixace pacienta, pohy-
by cilového objemu}. Sirdi uplatnéni 3DCRT se tedy zatim
omezilo na léze, kde je pfesné stanoveni cilového objemu rela-
tivné snadné a spolehlivé — pfedeviim wmory prostaty, CNS
a oblasti ORL3> %%, Zde uvadime jen nkolik piikladd Klinic-
kych studii. Lze pfedpoklidat, Ze se vyiujici se Gfinnost
syslémové terapie, kterd by mohla efektivng postihnout i re oi-
ondlni chorobu, se aktival indikacni spekirum roz3ifi.
Zdaleka prevladaji studie s 3DCRT karcinomu prostaly. A to
hned z nékolika divodi: vysokd incidence, relativng zietelné
ohrani¢eni organw/umoru, blizkost ergind, snadno hodnoti-
ielnych z hlediska akutnich i chronickych ainki efekin zafe-
ni a mo#nost hiochemického sledovini. U karcinomu prosta-
ty probéhla celd fada studii, které se zaméfily pfedeviim na
hodnoceni toxicily ve smyslu tzv. , dose-escalation study™
viz tab. 4. [ pfes podstatné zvyieni celkové divky (ngkdy ples
80 Gy) bylo v téchto studiich konstatovino nizké riziko vai-
nyech chronickych komplikaci, pouze do 3%. To dokonce ved-
1o Sandlera et al. ™ k dalfimu zvy3eni divky (i kdyz v tomio
phipadé hyperfrakcionaci) aZ k .neslychanym” 87.4 Gy fyzi-
kalni davky. Na vysledky kontrolovanych randomizovanych
klinickych studii, hodnoticich lokdlni kontrolu a pfeZiti si viak
budeme muset jedté néjakou dobu potkat. Ne? budou k dis-
pozici, je nuino byt na pozoru pied pfekotnou redukci cilové-
ho ohjemu*,

Radiolerapie je u lokilng a lokoregiondlné pokrocilého nema-
lobunééného karcinomu plic zakladni 1é¢ebnou metodou. Pri
aplikaci ,standardnich™ ddvek jsou viak vysledky neuspoko-
jivé. Medidn pefiti se uddva kolem 10 mésicl a pétileté pe-
Fiti 5=10 %. Vinu na tom nemd jen velka tendence k zaklida-
ni vzdilenych metastiz, ale 1 velmi vysoké procento lokalni-
ho selhdni. Arriagada et al. srovndvali ve své bezchybné pro-
vedené studii Géinnost razantni kombinované chemo-
-radioterapie se samostatnym ozafovanim®®, Ackoliv byla
u skupiny, lé¢ené kombinovanou terapii, zjisténa statisticky
vyznamné niZ&i incidence vzdalenych metastiz (45% vs 67%,
p<0.001), procento lokilni kontroly bylo podobné (17% vs
15%). Zvyaeni efekiu lokalni terapie je tedy u onemocnéni s tak
vysokou incidenci eminentng dileZité.



Tabulka 4. Vysledky studif 3DCRT karcinomu prostaty

Autor Soubor Dévka (Gy) Doba sledovéani Vysledek Poznamka
(medidn, mésice)
Sandler HM et a, 1995% 721 (537 T 1/T2) 59,4-80,4 (median 68,4) 204 3% Gr. 3/4 toxicita v 5 letech  Retrospektivni
hodnoceni
Leibel et al., 199617 600 64,8-66,6; 70,3; 75,6; 80,1 36 3-y bNED 92% pro favourable Dose-escalation
group, 0,7% Gr. 3/4 tixicita study
Forman JD et al, 1996°6 49, , lok4ln& pokrogilé®  78; 82,8 20 0% Gr. 3/4 toxicita Dose escalation
(obe& hyperfrakcionace) study. Planovana
eskalace davky
na 87,4Gy
Pollack A et al, 19966 60 (T2-T4) 78 vs 70 36 0% Gr. 3/4 toxicita
Zierhut et al., 199757 32pts B2/C 63,9 +49 20 0% Gr. 3/4 toxicita. 1 relaps
Fukunaga- Johnsonetal, 707 (603 T1/T2) 69 (medidn) 36 75%—84% 5-y bNED Retrospektivni
199758 pro favourable group. hodnoceni
3% Gr. 3/4 toxicita
Pollack A et al, 19975 938 (T1-T4) 60-70 vs 74-78 40 Evidentni z4vislost bNED
na davce

Komplikovany a naprosto odli¥ny charakter a spektrum oce-
kdvané toxicity pfi ozafovani plicni léze ve srovnani s tumo-
rem prostaty zpozdil vysledky klinickych studii*®. Aplikace
inverzni metody pldnovéni je obtizn&ji!®. Sibley et al. apli-
kovali standardni davku 60-70 Gy (median 66 Gy) technikou
3DCRT u 37 pacientd stadia III*. Zjistili velmi dobrou tole-
ranci — jen u 2 pacienti se vyvinula pfechodna pneumonitida.
V plénu je eskalace dévky. Tuto provedli dislednym zpiiso-
bem Robertson et al*®. Do oblasti makroskopického tumoru
aplikovali aZ 92,4 Gy a v pfedb&Zné zprav€ uvadéji, Ze se u Zad-
ného pacienta nevyvinuly klinické znamky radiani pneumo-
nitidy. Naopak Graham et al. varuji pfed razantni eskalaci dav-
ky*. Zda4 se, Ze odhady rizika komplikaci jsou z4sadn& z4vis-
1€ na velikosti ozafovaného objemu’0- 5!,

U tumoril ORL oblasti je oproti karcinomu prostaty i plic situa-
ce technicky snaZ§i z dtivodu preciznéj3i a jednodu$si immobi-
lizace. Stale ov8em pfetrvava zna¢nd nejednotnost v indikacich
a velikosti ozafeného objemu pfi elektivni iradiaci krku. To je
oviem pro aplikaci konformni radioterapie z4sadni nedostatek>2.
Nédory CNS jsou v mnoha ptipadech dobfe definované zobra-
zovacimi metodami a zamé&feni mitZe byt velmi pfesné. To ved-
lo k vyvoji radiochirurgickych technik, které se uplatiiuji jak

u benignich i malignich nddorovych onemocnéni, tak u cév-
nich malformaci. 3DCRT je v§ak v mnoha pfipadech u malig-
nich tumoril vdZnym konkurentem radiochirurgie. Napf. pou-
ze u asi 20 % ptipadi maligniho astr(icoytomu je moZno t&in-
né& aplikovat radiochirurgicky pfistup®. Jednorazové ozafeni
je evidentn& nevyhodné z radiobiologického hlediska. Navic
pokrok ve fyzice a robotice do znaéné miry setfel technolo-
gické vyhody radiochirurgie®3. Klinické studie s 3DCRT
u tumort CNS jsou zatim v za&4atcich.

Zavér

V3ieobecné je moZno fici, Ze pfedbéZné vysiedky 3DCRT jsou
slibné, av¥ak vzhledem k charakteru klinickych studif v radi-
oterapii je nutno ve vétSin€ ptipadi oznacit za pfedb&Zné.

Je nepochybné, Ze kli€em k usp&chu pfi aplikaci konformni
radioterapie je Siroké erudice radiatniho onkologa, podloZen4
zkuSenosti v klasické moderni radioterapii. Solidni zazemi,
pfedev3im v tymu radia¢nich fyziki a zku$enych ozafovacich
laborantek, je nepostradatelné. Snaha o aplikaci 3DCRT bez
téchto pfedpokladii je velice problematicka, popfipadé zatiZe-
né vysokymrizikem po¥kozeni pacienta. Nezbytné jsou exten-
zivni preklinické i klinické testy.

Literatura

—

. Ling C. C., Fuks Z.: Conformal radiation treatment: a critical appraisal. Eur. J.
Cancer 31, 1995, 799-803.

. Dahl O., Kardamakis D., Lind B., Rosewald J. C.: Current status of conformal
radiotherapy. Acta Oncol. 35, 1996, 41-57.

. van’tRiet A., Mak A. C., Moerland M. A., Elders L. H., van der Zee W. A.: Con-
formantion number to quantily the degree of conformality in brachytherapy and
external beam jrradiation: application to the prostate. Int. J. Radiant. Oncol. Biol.
Phys. 37, 1997, 731-736.

. Vijayakumar S., Chen G. T.: Implementation of three dimensional conformal
radiation therapy: prospects, oportunities, and challenges. Int. J. Radiat. Oncol.
Biol. Phys. 33, 1995, 979-983.

. Levitt S. H., Khan F. M., Higgins P. D., Nierengarten M. B.: Cost-benefit ana-
lysis of 3D conformal radiation therapy. Strahlenther Onkot. 173, 1997, 441-443.

. Glatstein E., Lichter A. S., Fraass B. A,, van de Geijn J.: The Imaging Revolu-
tino and Radiation Oncology: Use of CT, Uitrasound, and NMR for Localiza-
tion, Treatment Planning and Treatment Delivery. Int. J. Radiant. Oncol. Biol.
Phys. 11, 1985, 299-314.

. Kolitsi Z., Dahl O., Van Loon R. et al.: Quality assurance in conformal radio-
therapy: DYNARAD consensus report on practice guidelines. Radiother. Oncol.
45,1997, 217-223.

. Kubo H. D., Hill B. C.: Respiration gated radiotherapy treatment: a technical

study. Phys. Med. Biol. 41, 1996, 83-91.

Schad L., Lott S., Schmitt F., Sturm V., Lorenz W. J.: Correction of Spatial Dis-

tortionin MR Imaging: A Prerequisite for Accurate Stereotaxy. J. Comput. Assist.

Tomogr. 11, 1987, 499-505.

[

g

S

w

=)

=~

o ™

. Khoo V. S., Dearnaley D. P., Finnigan D. J., Padhani A., Tanner S. F., Leach
M. O.: Magnetic resonance imaging (MRI): considerations and applications in
radiotherapy treatment planning. Radiother. Oncol. 42, 1977, 1-15.

. Goitein M., Abrams M., Multi-dimensional treatment planning: 1. Delineation

of anatomy. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 9, 1983, 777-787.
Dowsett, R. J., Galvin J. M., Cheng E., Smith R., Epperson R., Harris R., Hen-
ze G., Needham M., Payne R., Peterson M. A. et al.: Contouring structures for
3-dimensional treatment planning. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 22, 1992,
1083-1088.

. BelshiR., Pontvert D., Rosenwald J. C., Gaboriaud G.: Automatic three-dimen-
sional expansion of structures applied to determination of the clinical target
volume in conformal radiotherapy. Int. J. Radiat .Oncol. Biol. Phys. 37, 1997,
689-96.

. Fraass B. A, McShan D. L., Kessler M. L., Matrone G. M., Lewis J. D., Wea-
ver T. A.: A computer-controlled conformal radiotherapy system. I: Overview.
Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 33, 1995, 1139-57. R

. Oidham M., Neal A., Webb S.: A comparison of conventional ,forward plan-
ning* with inverse planning for 3D conformal radiotherapy of the prostate. Radio-
ther. Oncol. 35, 1995, 248-62.

. Oldham M., Webb S.: The optimization and inherent limitations of 3D confor-
mal radiotherapy treatment plans of the prostate. Br. J. Radiol. 68, 1995, 882-93.

. Leibel S., Zelefsky M., Kutcher G., Burman C., Kelson S., Fuks Z.: Three-dimen-
sional conformal radiation for prostate cancer: interim results of a dose-escala-
tion study. Anti-Cancer Treatment Sixth International Congress, kongresova
abstrakta, s. 126. PaiZ, 6. 2.-9. 2. 1996.

. Mohan R., Wang X., Jackson A. et al.: The potential and limitations of the inver-
se radiotherapy technique. Radiother. Oncol. 32, 1994, 232-248.

KLINICKA ONKOLOGIE 12 299 49



19.
20.

2

—

22.

23.

24,

25.

26.

27.
28.

29.
30.

3

—

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.
39.

4

—_

Brix F., Christiansten R., Hancken C.: Field-integrated dose modification. 1: Cli-
nical significance of the procedure. Srahlenther Onkol. 163, 1987, 391-399.
Jensen J. M., Brix F., Hancken C., Hebbinghaus D.: Field-integrated dosage
modification (FIDM). 2. The physical principles of the procedure. Strahlenther
Onkol. 164, 1988, 85-90.

. Brewster L., MohanR., Mageras G., Burman C., Leibel S., Fuks Z.: Three dimen-

sional conformal treatment planning with multileaf collimators. Int. J. Radiat.
Oncol. Biol. Phys. 33, 1995, 1081-1089.

Fernandez E. M., Shentall G. S., Mayles W. P., Dearnaley D. P.: The accepta-
bility of a multileaf collimator as a replacement for conventional blocks. Radi-
other. Oncol. 36, 1995, 65-74.

Roach M., 3™. Comparison of treatment techniques for conformal radiotherapy
of the prostate using dose-volume histograms and normal tissue complication
probabilities. Radiother. Oncol. 40, 1996, 85-7.

Niemierko A., Urie M., Goitein M.: Optimization of 3DCRT radiation therapy
with both physical and biological endpoints and constraints. Int. J. Radiat. Oncol.
Biol. Phys. 23, 1992, 99-108.

Lyman, J. T., Wolbarst, A. B.: Optimization of radiation therapy, III.: A method
of assessing complication probabilities from dose-volume histograms. Int. J.
Radiat. Oncol. Biol. Phys. 13, 1987, 103-109.

Wang X. H., Mohan R, Jackson A., Leibel S. A., Fuks Z., Ling C. C.: Optimi-
zation of intensity-modulated 3D conformal treatment plans based on biologi-
cal indices. Radiother. Oncol. 37, 1995, 140-152.

Gerber R. L., Marks J. E., Purdy J. A.: The use of thermal plastic for immobili-
zation. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 8, 1982, 1460-1462.

Cheng C. W, Chin L. M., Kijewski P. K.: A coordinate transfer of anatomical
information from CT to treatment simulation. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys.
13, 1987, 1559-1569.

Rusell A. H.: Contemporary radiation treatment planning for patients with can-
cer of the uterine cervix. Semin. Oncol. 21, 1994, 30-41.

Roach M. 3rd, Faillace Akazawa P., Malfatti C., Holland J., Hricak H. Prostate
volumes difined by magnetic resonance imaging and computerized tomograp-
hic scans for three-dimensional conformal radiotherapy. Int. J. Radiat. Oncol.
Biol. Phys. 35, 1996, 1011-8.

. Rudat V., Schraube P., Oetzel D., Zierhut D., Flentje M., Wannenmacher M.:

Combined error of patient positioning variability and prostate motion uncerta-
inty in 3D conformal radiotherapy of localized prostate cancer. Int. J. Radiat.
Oncol. Biol. Phys. 35, 1996, 1027-34.

Milliken B. D., Rubin S. J., Hamilton R. J., Johnson L. S., Chen G. T.: Perfor-
mance of a video-imagesubtraction-based patient positioning system. Int. J. Radi-
at. Oncol. Biol. Phys. 38, 1997, 855-66.

Kessler M. L., McShan D. L., Fraass B. A.: A computer-controlled conformal
radiotherapy system. III: Graphical simulation and monitoring of treatment deli-
very. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 33, 1995, 1173--80.

Wang X., Spirou S., LoSasso T, Stein J., Chui C. S., Mohan B.: Dosimetric veri-
fication of intensity modulated fields. Med. Phys. 23, 1996, 317-27.
Zametnik J.: Radioterapie. Avicenum, Praha 1982, 240-243.

Followill D., Geis P., Boyer A.: Estimates of whole body dose equivalent pro-
duced by beam intensity modulated conformal therapy. Int. J. Radiat. Oncol.
Biol. Phys. 38, 1997, 667-72.

Perez C. A., Michalski J., Ballard S., Drzymala R., Kobeissi B. J., Lockett M.
A., Wasserman T. H.: Cost benefit of emerging technology in localized carci-
noma of the prostate. In. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 39, 1997, 875-883.

Dale R. G., Jones B.: Radiobiologically based assessments of the net costs of
fractionated radiotherapy. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 36, 1996, 739-746.
Wachter S., Gerstner N_, Dieckmann K., Stampfer M., Hawliczek R., Potter R.:
Dreidimensional geplante kleinvolumige Konformations-bestrahlung des loka-
len Prostatakarzinoms. Strahlenther Onkol. 173, 1997, 253—60.

. Jackson A., Kutcher G. J., Yorke E. D.: Probability of radiation-induced com-

plications for normat tissues with parallel architecture subject to non-uniform
irradiation. Med. Phys. 20, 1993, 613-625.

. Roach M. 3rd, Pickett B., Weil M., Verhey L.: The ,critical volume tolerance

method* for estimating the limits of dose escalation during three-dimensional

42.

43.

45.

46,
47.

48.

49.

50.

5

—

52.

5

W

54,

55.

56.

58.

59.

conformal radiotherapy for prostate cancer. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 35,
1996, 1019-25.

Emami B., Purdy J. A., Simpson J. R., Harms W., Gerber R., Wippold J. F.: 3-
D conformal radiotherapy in head and neck cancer. The Washington Universi-
ty experience. Front. Radiat. Ther. Oncol. 29, 1996, 207-20.

Marsh L., Eisbruch A., Watson B., Martel M. K.: Treatment planning for paro-
tid sparing in the patient requiring bilateral neck irradiation. Med. Dosim. 21,
1996, 7-13.

. Bonin S. R., Hanlon A. L., Lee W. R., Movsas B. al-Saleem T. L., Hanks G. E.:

Evidence of increased failure in the treatment of prostate carcinoma patients who
have perineural invasion treated with threedimensional conformal radiation the-
rapy. Cancer 79, 1997, 75-80.

Arriagada R., Le Chevalier T., Quoix E., Ruffie P., de Cremoux H., Douillard J.
Y., Tarayer M., Pignon J. P, Laplanche A.: Effect of chemotherapy on locally
advanced non-small cell lung carcinoma: arandomized study of 353 patients. Int.
J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 20, 1991, 1183-90.

Robertson J. M., Kessler M. L., Lawrence T. S.: Clinical results of three-dimen-
sional conformal irradiation. J. Natl. Cancer. Inst. 86, 1994, 968-974.,

Sibley G. S., Mundt A. J., Shapiro C., Jacobs R., Chen G., Weichselbaum R.,
Vijayakumar S.: The treatment of stage III nonsmall cell lung cancer using
high dose conformal radiotherapy. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 33, 1995,
1001-7.

Robertson J. M., Ten Haken R. K, Hazuka M. B., Turrisi A. T., Martel M. K.,
Pu A. T, Littles J. F,, Martinez F. J., Francis I. R., Quint L. E., Lichter A. S.:
Dose escalation for non-small cell lung cancer using conformal radiation thera-
py. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 37, 1997, 1079-1085.

Graham M. V,, Purdy J. A., Emami B., Matthews J. W., Harms W. B.: Prelimi-
nary results of a prospective trial using three dimensional radiotherapy for lung
cancer. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 33, 1995, 993-1000.

Armstrong J., Raben A., Zelefsky M., Burt M., Leibel S., Burman C., Kutcher
G., Harrison L., Hahn C., Ginsberg R., Rusch V., Kris M., Fuks Z., Promising
survival with three-dimensional conformal radiation therapy for non-small cell
lung cancer. Radiother. Oncol. 44, 1997, 17-22.

. Robertson J. M., Ten Haken R. K., Hazuka M. B., Turrisi A. T., Martel M. K.,

Pu A, T., Littles J. F., Martinez F. J., Francis I. R., Quint L. E_, Lichter A. S.:
Dose escalation for non-small cell lung cancer using conformal radiation thera-
py. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 37, 1997, 1079-1085.
Nowak P., van Dieren E., van Sornsen de Koste J., van der Est H., Heijmen B.,
Levendag P.: Treatment portals for elective radiotherapy of the neck: an inven-
tory in The Netherlands. Radiother. Oncol. 43, 1997, 81-6.

. Mehta M. P.: The physical, biologic, and clinical basis of radiosurgery. Curr Pro-

bl. Cancer. 19, 1995, 265-329.

Sandler H. M., McLaughlin P. W, Ten Haken R. K., Addison H, Forman J.,
Lichter A.: Three dimensional conformal radiotherapy for the treatment of pro-
state cancer: low risk of chronic rectal morbidity observed in a large series of
patients. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 33, 1995, 797--801.

Forman J. D., Duclos M., Shamsa F., Porter A. T., Orton C.: Hyperfractionated
conformal radiotherapy in locally advanced prostate cancer: results of a dose
escalation study. Int. J .Radiat. Oncol. Biol. Phys. 33, 1996, 655-62.

Pollack A., Zagars G. K., Starkschall G., Childress C. H., Kopplin S., Boyer A.
L.,Rosen. I.: Conventional vs. conformal radiotherapy for prostate cancer: pre-
liminary results of dosimetry and acute toxicity. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys.
34, 1996, 555-64.

. Zierhut D., Flentje M., Sroka Perez G., Rudat V., Engenhart Cabillic R., Wan-

nenmacher M.: Klinische Konformierende Strahlentherapie des lokalisierten
Prostatakarzinoms: akute Toleranz und fruhe Wirksamkeit. Strahlenther Onkol.
173, 1997, 98-105.

Fukunaga Johnson N., Sandler H. M., McLaughlin PW, Strawderman M. S_, Gri-
jalva K. H, Kish K. E., Lichter A. S.: Results of 3D conformal radiotherapy in
the treatment of localized prostate cancer. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 38,
1997, 311-7.

Pollacka A., Zagars G. K.: External beam radiotherapy dose response of prostate
cancer. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 39, 1997, 1011-1018.

informaece

NADACNI FOND Dr. PAULA JANSSENA

vypisuje soutéZ

o ,,Hynkovu cenu‘ pro ptivodni prici a ,,Hefmanského
cenu‘ pro monografii v oboru hematologie za rok 1998.

Do soutéZe budou zafazeny viechny prace, které budou zasl4-
ny do sidla nadace nejpozdgji 30. 6. 1999 a budou spliiovat tato
kritéria:

— publikace v Ceské republice ¢i v zahranidi v roce 1998

— autor je ob&anem CR

Zaslané sdéleni budou posouzena odbornou komisi jmenova-
nou vyborem HS CLS JEP. Pfi hodnoceni bude pfihlédnuto
k aktualnosti zpracované problematiky, ptinosu pro dalii roz-
voj badani v oboru, originalit¢ my3lenek i formé& zpracovani.

50

KLINICKA ONKOLOGIE 12 2/99

SoutéZ bude dotovana celkovou €astkou 50 000 K¢. V pfipa-
d& udéleni obou cen bude tato ¢astka rozdélena rovnym dilem.
Vysledky budou vyhldeny na XII. Ceském a Slovenském
hematologickém a transfuziologickém sjezdu s mezinarodni
i¢asti v Olomouci, 1.-4. z4fi 1999.

Do soutéZe 1ze zaslat jak jednotliva asopiseckd sdé€leni, tak i
uceleny soubor praci, monografie, u¢ebnice apod., pokud
vyhovuji vySe uvedenym podminkam.

Zajemce o Uast v soutéZi prosime, aby sva sdélenf zasilali do
sidla nadace na adresu:

MUPDr. Otakar Obr, CSc.

Janssen — Cilag

Na Radosti 399

155 25 Praha S - Zli¢in






