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Abstrakt

V soucasné dobé je Lekselliv gama niiz plnohodnotnou soucasti stereotaktické
radiochirurgie a nabizi podil v 1é¢bé mnoha onemocnéni. Jedinecnost terapie spociva
V jednorazovém fokusovaném ozafeni chorobného loziska bez potieby chirurgické
incize. Jednordzové aplikovand davka totiz vede k navozeni nékolikanasobné vétsiho
radiobiologického efektu narozdil od frakcionované radioterapie, kdy je radiacni davka
aplikovana v mnoha frakcich. Pro radiochirurgii neni limitujici radiosenzitivita cilové
1éze, ale jeji objem. Proto jsou k ozéafeni gama nozem vhodné 1éze s velikosti do 3 cm
v priméru. Vzhledem k technické konstrukci se Lekselliv gama ndz vyuziva v oblasti
hlavy, kaudalnim smérem je nejkrajnéji dosazitelny cil 16,5 cm od vertexu hlavy.
Proces radiochirurgického oSetfeni gama nozem lze rozdélit do nékolika dil¢ich etap.

V prvni fazi 1é¢by ziskavaji 1ékafi pomoci zobrazovacich metod (CT, MRI, PET,
angiografie) diagnostické snimky s vyznacenou lokalizaci cilové 1éze. Ve vypocetni
matrici nasleduje stanoveni davkového rozlozeni v 1ézi a jejim okoli. V tieti etapé jsou
stanoveny rozméry hlavy za asistence kulové helmice z plastu, které maji geometricky
totozny stfed se stereotaktickym ramem. Odbornici helmici umisti na zékladnu ramu
a pomoci métitka zméfi vzdalenost od lebky k povrchu plastikové helmice. Zaroven je
ur¢ena tloustka tkané od stfedu ramu k povrchu hlavy. Posledni faze ptedstavuje
zacatek vlastniho 1é¢ebného zakroku. Lékai aplikuje lokalni anestezii. Nasledné je
nasazen stereotakticky ram. Ten musi byt dostate¢né fixovan Srouby, aby nedoslo k jeho
posunuti. Poté je provedeno ozateni.

Zakrok Leksellovym gama nozem méa mnoho vyhod. Jednd se o minimalné
invazivni metodu, ktera nezasahuje do zdravé tkané, navic neni zapotiebi celkové
anestezie. Dal$i pozitivum lIze spatfit v rychlé rekonvalescenci a az v 90% uspé&snosti
1écby.

Cilem této bakalatrské prace je analyzovat pocet pacientli a nejcastéjsi diagnozy, se
kterymi se mizeme setkat pii 1é€bé na Leksellové gama nozi, a déale provést rozbor
nezadoucich ucinkl vyse zminéné terapie.

Teoreticka cast prace je ¢lenéna do nékolika kapitol. Je zde prehledové uvedena

historie vyvoje Leksellova gama noze od pocatku az do soucasnosti. Dale pak navazuje



kapitola pojednavajici o fyzikalnich principech stereotaktické radiochirurgie, kde se lze
docist o charakteristice ionizujiciho zaieni a jeho interakcich. Kapitola zabyvajici se
technickou strankou Leksellova gama noze pfedstavuje gama niz jako systém
sestavajici se ze samotného piistroje, stereotaktického instrumentaria a planovaciho
systtmu GammaPlan. V dalsich oddilech je v€novana pozornost prub&éhu samotné
terapie asystému zaji$téni jakosti. Posledni kapitola teoretické ¢asti je zaméfena
na zakladni poznatky z oblasti radiobiologie a 0¢inky ionizujiciho zafeni na zivy
organismus.

Metodika Vv praktické c¢asti bakalafské prace spociva v praci s reSerSovanou
literaturou a analyzou statistickych dat, ktera byla poskytnuta Oddélenim stereotaktické
a radiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce. Pied vlastnim zahéjenim analyzy
bylo zazaddno o povoleni k ziskani dat od hlavni sestry Nemocnice Na Homolce Evy
Kuftikové a dale doc. MUDr. Romana Liscaka, CSc., primafe Oddéleni stereotaktické
aradiacni neurochirurgie (OSRN). Poté probihala elektronickd a telefonicka
komunikace sradiologickym asistentem Oddé€leni stereotaktické a radiacni
neurochirurgie, Bc. Michalem Schmittem, DiS., ktery mi poskytl poZadované informace
a prispél také nékolika radami k psani této prace.

Prakticka cast je stejné jako ta teoreticka rozdélena do né€kolika kapitol. Jednotlivé
kapitoly se dle dostupné literatury zabyvaji vaskularnim onemocnéni, malignimi
nadory, benignimi nadory, funkénimi onemocnénimi a oftalmoradiochirurgii. Kazdy
oddil pro piehlednost zahrnuje graf nejéastéjsich 1ézi. Tato onemocnéni jsou navic dale
doplnéna o stru¢nou charakteristiku, indikaci k 1écbé, samotnou terapii a komplikace,
které se mohou objevit po absolvovani oSetfeni na Leksellové gama noZi. Dalsi graf
uvedeny V zavéru praktické &asti ilustruje vyvoj poétu onemocnéni v Ceské republice
za Casovy horizont let 2004-2015. Kapitola diskuze srovnava vysledky z ceské
a zahrani¢ni literatury.

Uvedena analyza literatury a statistickych dat z Oddéleni stereotaktické a radiaéni
neurochirurgie Nemocnice Na Homolce méla zodpovédét vyzkumnou otdzku, zda se
rozSifuje pocet indikaci pro 1é€bu pomoci Leksellova gama noze. Pti porovnani pouzité

literatury se statistickymi daty lze konstatovat, Ze okruh indikaci ziistdva stale beze



zmén, byt nékteré jsou v experimentalni fazi. K jejich aplikaci v klinické praxi vsak
zatim nedochazi. Dale lze fici, Ze zejména v oblasti malignich a benignich nadoru,
zvlasté pak u meningeomtl a metastatickych tumorti, dochézi k neustéale se zvysujicimu
poctu pacientd, kteti absolvuji 1écbu Leksellovym gama nozem.

Zavérem lze shrnout, ze vyzkumna otazka byla zodpovézena a stanovené cile byly
naplnény. Vysledky této bakalafské prace mohou poslouzit studentim oboru

radiologicky asistent jako dal$i vyukovy material.
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Abstract

Leksell gamma knife is currently a full-fledged part of stereotactic radiosurgery and
can be useful in treating many diseases. The uniqueness of this therapy lies in one-time
disease-site focused radiation treatment without the need of surgical incision. A single
applied dose leads to inducing several times higher radiobiological effect contrary to
fractionated radiotherapy, where radiation dose is applied in several fractions.
Radiosurgery is not limited by radiosensitivity of targeted lesion, but by its volume.
Therefore lesions measuring up to 3 c¢cm in diameter are suitable for gamma knife
radiation treatment. Due to its technical construction the Leksell gamma knife is used in
the area of the head, while the farthest accessible point in caudal direction is 16,5 cm
from head vertex. The process of gamma knife radiosurgical treatment can be divided
into several partial stages.

In the first phase of the treatment, the doctors are taking diagnostic images using
screening methods (CT, MRI, PET, angiography) with marked location of targeted
lesion. In the computational matrix, dose distribution setting in the lesion and its
vicinity follows. In the third phase, dimensions of the head are determined with the help
of a plastic spherical helmet concentric with stereotactic frame. The specialists place the
helmet on the base of the frame to measure the distance from skull to the plastic helmet
surface using a gauge. Simultaneously, tissue thickness from frame centre to head
surface is determined. The last phase symbolises the beginning of the medical procedure
itself. The doctor applies local anaesthetic before the stereotactic frame is put on, which
must be sufficiently fixated with screws to avoid shifting. Radiation treatment is carried
out afterwards.

The Leksell gamma knife treatment has many advantages. It’s a minimally invasive
method, which doesn’t affect healthy tissue. Moreover, no general anaesthesia is
needed. Additional benefits can be seen in the fast recovery time and up to v90 %
treatment success rate.

The aim of this bachelor thesis is to analyse the number of patients and the most
common diagnoses we can encounter due to Leksell gamma knife treatment, and also

carry out an analysis of adverse effects of the above mentioned therapy.



The theoretical part of the thesis is divided into several chapters. It includes
an overview of evolutionary history of the Leksell gamma knife from the beginning up
to present day, followed by a chapter concerning physical principles of stereotactic
radiosurgery, where we can read about the characteristics of ionizing radiation and its
interactions. Chapter concerning technical aspects of Leksell gamma knife introduces it
as a system consisting of the device itself, stereotactic instrumentation and
“GammaPlan” planning system. Following sections pay attention to the therapeutic
procedure itself and to the quality assurance system. The last chapter of the theoretical
part is focused on basic knowledge from the field of radiology and the effects of
ionizing radiation on living organism.

Methodology in the practical part of the bachelor thesis is based on working with
research papers and analysis of statistical data provided by the Department of
Stereotactic and Radiation Neurosurgery at the Na Homolce Hospital in Prague. Before
the actual beginning of the analysis, approval for data collection was requested from
Eva Kufikova, head of the nursing staff of the Na Homolce Hospital, and also from
senior lecturer Roman Lis¢ak, MD, CSc., head physician of Department of Stereotactic
and Radiation Neurosurgery (OSRN). Afterwards, electronic and telephonic
communication took place with radiological assistant of Department of Stereotactic and
Radiation Neurosurgery, Michal Schmitt, Bsc, DIS, who provided me with requested
information and contributed with some advice for this thesis.

The practical part is separated into several chapters as well as the theoretical part.
The individual chapters were divided into vascular diseases, malign tumours, benign
tumours, functional diseases and radio-ophthalmology according to available literature.
For transparency, each section includes a graph of the most common lesions. Moreover,
these diseases are provided with short characteristics, indication for treatment, therapy
itself and complications, which can occur after undergoing Leksell gamma knife
treatment. Another graph provided in the conclusion of the practical part illustrates
development of reported case numbers in the Czech Republic in the time horizon

of 2004 - 2015. Discussion chapter compares Czech results with international literature.



The above mentioned analysis of literature and statistical data from the Department
of Stereotactic and Radiation Neurosurgery at the Na Homolce Hospital was supposed
to answer the research question, whether the number of indications for Leksell gamma
knife treatment is increasing. Comparison of available literature with statistical data
showed that circle of indications still remains unchanged, although some are
in experimental stages; however, they’re not applied in clinical practice yet.
Furthermore, we can say that particularly in the field of malign and benign tumours,
especially for meningiomas and metastatic tumours, the number of patients who
underwent Leksell gamma knife treatment is constantly increasing.

In conclusion, the research question was answered and defined objectives were
achieved. The results of this bachelor thesis can serve to students of the Radiological

assistant program as further educational material.
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Seznam pouzitych zkratek

APS - automaticky polohovaci systém

CT - computed tomography, vypocetni tomografie

DICOM - Digital Imaging and Communications in Medicine

DSA - digitalni subtrak¢ni angiografie

IAEA - International Atomic Energy Agency

IRSA - International RadioSurgery Association

LET - linear energy transfer, linedrni pfenos energie

LGK - Leksell gamma knife, Lekselliv gama ntiz

LGP - Leksell GammaPlan (planovaci systém Leksellova gama noze)
MR - magnetickd rezonance

OER - oxygen enhacement ratio, kyslikovy efekt

OSRN - Odd¢leni stereotaktické a radia¢ni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce
PET - pozitronova emisni tomografie

SUJB - Statni tifad pro jadernou bezpeénost Ceské republiky
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,
Uvod

Obsah této bakalafské prace se zaméfuje na moznosti vyuziti Leksellova gama
noze. Pro mé osobné¢ je tato radiochirurgickd metoda velmi fascinujici. At uz se jedna
0 absenci oteviené¢ho operacniho ptistupu, multidisciplinarni spolupraci vice lékaiskych
oborll nebo o rychly ¢as celkové rekonvalescence spolu s vysokoprocentni ispéSnosti
samotné 1écby.

Lekselliv gama nGz je v dneSni dobé plnohodnotnou soucasti stereotaktické
radiochirurgie. Radiochirurgie jako obor neni konkurenci bézné operace otevienou
cestou, ale tvofi jednu z komponent komplexni 1écby, kdy se znacna €ast pacientil 1é¢i
vice zplsoby — otevienou operaci, radiochirurgii, frakcionovanou radioterapii,
medikamentozni  1é¢bou nebo neuroradiologickou endovaskularni intervenci.
V soucasnosti Leksellliv gama niiz jiz nema aureolu jakési exkluzivni metody dostupné
pro velmi tzky okruh pacienttl, ale je vyuzivan v 1é¢bé mnoha onemocnéni.

V prvni ¢asti této prace vénuji pozornost historii Leksellova gama noze, kde jsou
struéné popsany nejdalezitéjsi etapy vyvoje pfistroje. Déale zminuji zakladni fyzikalni
vlastnosti ionizujiciho zafeni, pfehled interakci apod., které povazuji za zékladni kli¢
K uchopeni celé problematiky. Vyse zminéné pojmy také mohou pomoci studentim
oboru radiologicky asistent k zopakovani osnov uciva. Teoreticka Cast navazuje
popisem jednotlivych komponent LGK, samotnym priubéhem ozafovani a systémem
zajisténi jakosti 1écby. Zavérecna kapitola teoretické casti se vénuje radiobiologii
a ucinkim ionizujiciho zafeni na tkané.

Vyzkumna cast bakaldiské prace predstavuje nejCastéjs$i indikace k lécbé
Leksellovym gama nozem, které jsou obohaceny o analyzu statistickych dat z Oddéleni
stereotaktické a radia¢ni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce.

Cilem prace je analyzovat pocet pacientll a nejcastéjSi diagnozy lécené pomoci

Leksellova gama noze. Dalsi cil se pak zamétuje na analyzu nezadoucich tc¢inkt 1écby.
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1 Teoreticka Cast

1.1 Soucasny stav

Lekselltv gama ntz lze definovat jako pfistroj, ktery se pouziva v oblasti
radiochirurgie. Jeho princip spociva ve vyuziti slozitych stereotaktickych méfeni
a paprskti y zéreni pronikajicich k lozisku v lebce tak, Ze neni zapotiebi lebku oteviit
(Vokurka et Hugo, 2007). Hlava nemocného se fixuje Vkovové helmici s otvory
jednotlivych kolimétor. Dochazi tak k redukci divergence paprskli a stoupa piesnost.
Obecna snaha spociva v docileni co nejprudsiho spadu intenzity zafeni (gradientu)
na okrajich ozafovaného objektu a tim minimalniho ozéfeni okoli. K centraci cilového
objemu slouzi charakter patologického procesu dostupného z vysetteni CT nebo MR.
Podstatnym detailem zistava skutecnost, ze Leksellovym gama nozem lze ozafit lozisko

V maximalnim priiméru zhruba 3 cm (Zeman et al., 2006).

1.2 Historie Leksellova gama noze

Synonymem pro radiochirurgii jako 1ékaiského oboru se bezpochyby stal Lekselltiv
gama nlz. Je to logicky vyvoj, protoZe autorem této neurochirurgické discipliny je
pravé Lars Leksell, jehoz gama nlz je stale symbolem zlatého standardu v oblasti
radiochirurgické 1écby, kdy se vyuZivd jednorazového lokéalniho svazku
K intrakranialnimu ozafeni.

Béhem 50. az 80. let minulého stoleti se jistymi formami vyuZzivalo fokalniho
ozafeni, kde zdrojem byly téZké vysokoenergetick¢é cCastice urychlované
Vv synchrocyklotronu. Druh tohoto zafeni byl vyuzivan k intervencim v oblasti tureckého
sedla. Nadory situované v selarni oblasti vSak nebyly zaméfovany pomoci
stereotaktické metody, ale pomoci rentgenovych vySetfeni. Byl to Lars Leksell, ktery
svymi zkuSenostmi a inovativnim mySlenim dokazal propojit radiacni postupy spolu se
stereotaktickou technikou.

Lars Leksell vroce 1947 navazal ve Philadelphii spolupraci se zakladatelem

stereotaxe Henry Wycisem a pozdé¢ji ve Stockholmu pak celou metodu dale samostatné
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rozvijel. Vysledkem se stalo cilené ozatfeni Gasserova ganglia pii neuralgii trojklanného
nervu za pomoci vlastniho arkopolarniho stereotaktického systému. Tento systém byl
doplnén o konven¢ni rentgenovou lampu.

K celkové realizaci mozkové radiochirurgie vSak bylo zapotfebi mnoho trpélivosti.
Pisobeni pomoci stereotaxe na bolesti trojklanného nervu ptindselo dobré vysledky
a vedlo k zaméru mit vliv na neutéSitelnou bolest (kvalitné ohrani¢ené 1éze nachazejici
se V jadrech thalamu), kterd postihovala razné oblasti lidského téla. Bylo ale ziejmé, ze
k destrukci mozkové tkan¢ nebude rentgenové zafeni stacit. Nekrotizujiciho efektu se
tedy dosahlo tim, ze zafeni s vyssi energii bylo z mnoha zdroji fokusovano do jednoho
bodu. Leksell pak spojil sily s radiobiologem Borje Larrsonem, ktery pracoval se
synchrocyklotronem vinstitutu G. Wernera Vv Uppsale. Technickd naro¢nost
provadénych experimenti, souvisejicich s celkovou nakladnosti zafizeni, ale nevedla
k zdkladnimu pfedpokladu — snadnému klinickému vyuziti. Vysledky experimentd
inspirovaly Leksella k vytvofeni tzv. gama jednotky. Tato specidln¢ konstruovana
jednotka vyuzivala radioaktivniho gama zéafeni s cilem ozafit nitrolebné ulozena loziska.

Prvni typ ,,Gamma Unit 1* byl pfedstaven v roce 1968. Zamé&foval se na funkéni
neurochirurgii. V zacatcich provozu prvni gama jednotky byly nejcastéji provadéné
tzv. gamatalamotomie odstranujici neutiSitelné bolesti a také gamakapsulotomie, které
pomahaly feSit obsedantni neurézy a uzkostné stavy. Vysledky lécby byly efektivni
a ukazaly, Ze l1éCeny pacient je vystaven pouze nepatrnému riziku morbidity a zatéz
spolu s mortalitou je prakticky rovna nule.

Neurochirurgicky tym Larse Leksella zahrnoval desitky odbornikt, ktefi se
zabyvali riznymi aspekty stereotaktické techniky. Dulezité je vyzdvihnout osobnost
Erika-Olof Backlunda, ktery se zaslouzil o mnoho modifikaci stereotaktického
instrumentaria a také rozsifeni 1écby o nitrolebni nadory. Nadory v oblasti tureckého
sedla byly prozkoumany jako prvni, protoze je bylo mozné zaméfit pomoci
rentgenového zateni. V té dobé byly kraniofaryngeomy a adenomy hypofyzy schopné
provéfit celkové moznosti radiochirurgie nadorti. Lécba téchto 1ézi vyzadovala velké

usili, protoZe tehdy jesté neexistovaly pocitace, a fyzikové tak museli vS§echny diagramy
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prepocitavat ,,ruéné*. Dale také bylo nutné, aby davka poskytujici kyzeny 1écebny efekt
splnovala definovany tvar a objem nadoru.

S roz8ifujicimi se indikacemi 1é¢by se roku 1975 zafadily do provozu nové
kolimatory s SirSim primérem a prifezem cirkuldrniho tvaru umoznujici ozatovani
vétSich objemu. Vznikl tak druhy typ gama jednotky s ndzvem ,,Gama Unit 2% jejiz
soucasti byl 1 prvni pocitacovy program pro planovani. Celkova ¢innost Larse Leksella
se soustfedila jak na spolupraci s radiofyziky (teoreticky zaklad radiochirurgie), tak
na testovani dalsi indikaci, zahrnujici vestibularni schwannomy, arterioven6zni
malformace, pinealni tumory a radia¢ni hypofyzektomii. Soubézné se také modifikoval
stereotakticky systém — od pfilby zhotovené ze sadry, pies hlinikovy fixaéni ram az
do soucasné finalni podoby tzv. G-frame, ktera nabizi vyuziti Siroké fady
stereotaktickych postupi v kombinaci se vSemi aktudlné dostupnymi zobrazovacimi
metodami.

Zcela zasadni vliv na rozvoj oboru radiochirurgie mély pocitace, protoze umoznily
zobrazeni cile 1écby pomoci pocitatové tomografie, nukledrni magnetické rezonance
a digitalni subtrakéni angiografie. Pocitace rovnéz dokazaly rychle a velmi piesné
zpracovat ozarovaci plany.

Netrvalo dlouho a metoda dvacet let fungujici na bazi klinickych experimentt
zacala expandovat do celého svéta. Lekselliv vynalez pteSel do faze rutinniho vyuZiti.
Osmdesata 1éta minulého stoleti pfinesla pro vyrobce prvni zakazky z Buenos Aires,
Sheffieldu, Bergenu a Pittsburghu. Vyrobce opattil nové verze pfistroje vétSim poctem
kolimator o priméru 4-18 mm a cely pfistroj ziskal chranény ndzev Lekselliv gama
nlz. S narlstajici poptavkou a celkovym roz$ifenim vyroby doSlo i k potfebnym
zlepSenim. Po modifikaci prvniho modelu s ndzvem ,,U* byl modifikovan 1 model ,,B*.
Zlepseni ,,.B* modelu spocivalo v usnadnéni vymény zdrojli zéfeni. Inovace na modelu
,C“ znamenala zavedeni ¢astecné robotizace ukoni provadénych manualné. To mélo
za nasledek zvySeni spolehlivosti a piesnosti procesu ozareni. Systematické zlepSovani
V nejnoveéjSim modelu ,,Perfexion® pfineslo posileni robotizacnich prvkli, moznost

léCebn¢ pisobit na celou oblast hlavy a krku a zvySeni celkového komfortu
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pro pacienta. Pfirozené se také zdokonaluji planovaci systémy. Planovaci syst¢ém KULA
je jiz minulosti a nahradila ho nékolikrat zdokonalena verze programu GammaPlan.
Rozhodujicim momentem, kdy se metoda 1€€by pomoci Leksellova gama noze
zacala celosvétoveé Sifit, bylo proniknuti na americkd pracovisté. Devadesata léta
znamenaly pro 1é¢bu gama nozem obrovsky boom a pocet takto léCenych pacientli
exponencialn¢ nartstal. V soucasnosti je celosvétoveé naistalovano 266 pfistroja,
na kterych bylo dohromady léceno pies 400 tisic pacientd. Pocty pacienti jsou
Vv jednotlivych centrech zna¢né variabilni. Udava se ale, Ze celosvétovy primér na jedno

pracovisté ¢ini 285 pacientii za kalendarni rok (Lis¢éak et al., 2009).

1.3 Fyzikalni princip stereotaktické radiochirurgie

Fyzikdlni princip 1éby za pomoci ionizujiciho zafeni mizeme demonstrovat prave
na Leksellové gama nozi, ktery vyuziva fotont vznikajicich pfi radioaktivni pfeméné
radionuklidu ®°Co na °°Ni. Energie uvoln&nych fotont vzniklych pfi této pfeméné &ini
1,17 MeV a 1,33 MeV. Vzhledem ke skuteCnosti, Ze fotony nejsou nabojovym
nositelem, dochazi v monoenergetickém svazku k exponencialnimu snizeni fotonu
s rostouci hloubkou priniku do daného materidlu. Ve vysledku tak davkova kiivka
zavisi na primarnim spektru fotonového svazku, jeho kolimaci, velikosti svazku
a materialu, kde se svazek absorbuje. Davka tedy bude nejdiive smérem od povrchu
nabyvat své maximalni hodnoty, kterd je pro danou energii fotonového svazku,
geometrické usporadani a absorpéni materidl typicka urcitou hloubkou, poté s rostouci
hloubkou exponencialné klesa. K docileni distribuce vysoké davky v cilovém objemu se
soucasnou minimalizaci davky do okolni zdravé tkdné je nutnosti vyuZzit vysokého
poctu izocentrickych kolimovanych svazka protinajicich se v jednom bodé¢ (Lis¢ak et
al., 2009).

1.3.1 Charabkteristika ionizujiciho zdreni

Ionizujici zéafeni pfedstavuje souhrnné oznaceni pro tok hmotnych ¢astic nebo

fotontl, které maji schopnost ionizace atomu prostiedi nebo excitaci jejich jader. Toto
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zateni vznika pfi jadernych procesech, kdy se jadro ¢i obal atomu stdva excitovanym.
Béhem excitace dochézi k energetické instabilité. Zpét do rovnovazného stavu se jadro
¢1 obal atomu dostdva tim, ze vyzaii energii v podob¢ CcCastic nebo fotonil
elektromagnetického zareni.

Vznik ionizujiciho zafeni uzce souvisi se skladbou atomovych jader i samotnych
atomu. Je proto dulezité¢ si uvédomit, Zze atomy se principidln¢ skladaji z protond,
elektronti a neutronil. Protony a neutrony (které souhrnné nazyvame jako nukleony)
tvofi atomové jadro. Elektrony pak po vymezenych drahach vykonavaji pohyb kolem
jadra. Nukleonové (hmotnostni) ¢islo A, psané jako horni index, charakterizuje celkovy
pocet protonll a neutrond v jadfe. Protonové, ¢i jinak také atomové ¢islo Z, uvadéné
dolnim indexem, uddva pocet vSech protonil v jadie (tim i zdroven pocet elektronli
v obalu). Toto Cislo také jednozna¢né definuje postaveni prvku v Mendélejevové
periodické tabulce, ¢imz také dochézi k objasnéni chemického hlediska. Rozdil mezi
nukleonovym a protonovym ¢islem udava pocet neutrond v jadie atomu. Jako izotopy
oznacujeme nuklidy se stejnym poctem protont.

Ionizujici zafeni mizeme rozdélit do dvou skupin - pfimo a nepfimo ionizujici.
Prvni skupina zafeni (pfimo ionizujici) je sloZena z nabitych Castic (Castice a, P,
elektrony, pozitrony a protony), které maji schopnost vyvolat ionizaci s pomoci vlastni,
dostate¢né silné kinetické energie. Fotony a neutrony, které tvoii slozku nepiimo
ionizujictho zafeni, samy prostfedi ionizovat nemohou. AvSak pii interakcich
s prostfedim jsou schopné uvolnit ¢astice sekundarni, které jiz vlastnost ionizace maji.

Déle muzeme klasifikovat ionizujici zafeni jako tzv. korpuskuldrni. To je
specifikovano elektrickym nabojem, kinetickou energii a klidovou hmotnosti. Dle
hmotnosti pak Castice rozdélujeme na lehké (elektrony a pozitrony), stiedné tézké
(mezony) a tézké (Castice a, protony a neutrony).

Fotonové 1onizujici zafeni nabyva dvojitého charakteru, protoZze ma vlastnosti jak
elektromagnetického vinéni, tak ¢astic s nulovou hmotnosti. Do skupiny fotonového
ionizujiciho zafeni zahrnujeme fotonové zafeni y a rentgenové zareni. Tato zafeni maji
stejnou fyzikalni podstatu. Rozdil je zde dan pouze vinovou délkou a tim, ze y zafeni

vznika v jadie atomu. Rentgenové zareni vznika tak, Ze elektron nachazejici se v obalu
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atomu interaguje s tézkymi atomy situovanymi v materialu anody (Kolektiv autort,
2016).

1.3.2 Interakce ionizujiciho zdreni

Interakce ionizujiciho zéfeni s latkou se v zakladu projevuje jako pfeména energie.
Vysledkem je vznik tzv. sekundarniho zéfeni, které se od primarniho Casto lisi fyzikalni
kvalitou. Oba druhy zéfeni vyvolévaji ionizaci, a to bud’ pfimo, nebo neptimo. Dale
dochazi k tvorbé vysoce reaktivnich volnych radikali. Konecnd faze je symbolem
transformace znaéné &asti energie na teplo. Ubytek energie primarniho zafeni lze
snadno popsat napi. pomoci linearniho pienosu energie (LET — linear energy transfer).
Tento ¢iselny udaj popisuje v daném prostiedi ztratu energie castice, ktera ptipada
na jednotkovou délku jeji drdhy. Hodnoty LET mohou nabyvat riznych velikosti —
pomérné nizkych u fotonového zafeni, ¢i velmi vysokych u fragmenti vznikajicich
pfi jaderném Stépeni, zafeni o apod.

Pti prichodu svazku ionizujiciho zafeni latkou se l1ze presvédcit o tom, ze nékteré
Z Castic tohoto svazku riznym zplisobem zanikaji — dochdzi k absorpci zatfeni. Naopak
jiné Castice se mohou z puvodni trajektorie pohybu odchylit a opustit tak primarni
svazek. V tomto ptipad¢ mluvime o tzv. rozptylu zafeni. Zminéné jevy snizuji intenzitu
puvodniho svazku a souhrnné je oznacujeme pod pojmem utlum.

Jakékoli zafeni, které interaguje s prostfedim, je stochastickym procesem, jehoZz
pravdépodobnost zavisi na tzv. G¢inném prufezu vSech atoml nachazejicich se
Vv ozafovaném télese ¢i objemu. Tento prifez ale neni identicky s geometrickym
prafezem téchto atomi. Divodem je obtizna definice jak geometrického prufezu, tak
mén¢ pravdépodobnéjsi interakce okrajovych ¢asti atomu nez s jeho hlubSimi
strukturami.

Celkovée rozliSujeme ctyii zakladni interakce fotont ionizujiciho zafeni. Jedna se
o pruzny (Rayleightiv) rozptyl, fotoelektricky jev, Comptoniv rozptyl a tvorbu
elektron-pozitronovych part. Pii pruzném rozptylu atom absorbuje kvantum zafeni

apoté prechdzi do stavu excitace, kdy okamzit¢ vyddva zafeni o stejné energii
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ptuvodniho fotonu. Zména sméru Sifeni je u lehkych atomi a relativné nizkych energii
zanedbatelna. Z medicinského hlediska ale neni tento rozptyl piili§ zajimavy (Hrazdira

et Mortenstein, 2001).

1.3.2.1 Fotoelektricky jev

Fotoelektricky jev probihd tak, Ze celd energie kvanta zaifeni y je predana
nékterému elektronu nachazejicim se v elektronovém obalu absorbujiciho materialu,
nebo elektronu volnému (napt. kovy). ,,Cdst energie fotonu se spotiebuje na uvolnéni
elektronu a zbytek tvori kinetickou energii vzniklého fotoelektronu. *“ (Navratil et Rosina,
2005, s. 350). Poté foton y zplsobujici fotoelektricky jev zanikd a jeho energie je
pfedana fotoelektronu, ktery své okoli ionizuje. Elektron je vyrazen z atomu, ktery je
V excitovaném stavu. Nastava situace, kdy excitovany atom emituje elektromagnetické
zateni o frekvenci, ktera se rovna rozdilu energie zakladniho a vzbuzeného stavu.
Vzristajici atomové Cislo absorpéniho materidlu zvySuje pravdépodobnost interakce
fotoelektrickym jevem a je vys$§i u nizkych energii y zafeni (napf. vzduch).
Se stoupajicimi hodnotami energii pravdépodobnost fotoelektrického jevu klesa

(Navratil et Rosina, 2005).

1.3.2.2 Comptonitv rozptyl

Pokud foton zéafeni y interaguje s vyssi energii, nastdva Comptoniv rozptyl. Jen
¢ast energie fotonu y je pfi této interakci predéna elektronu absorpéniho materidlu.
Elektron, ktery ziska kinetickou energii, se dava do pohybu a je odchylen od pivodni
trajektorie primarniho fotonu o uhel ¢. Uhel y pojednéva o odchyleni sekundarniho
fotonu s nizsi energii (tj. s vétsi vinovou délkou). Sekundarni fotony jsou rozptyleny
vV rozmezi 0°- 180° a jejich energie zavisi na Gthlu rozptylu. Pfi zpétném rozptylu, kdy je
uhel vy 180°, klesd energie primarniho fotonu nejvice. ,, Déj se muzZe nékolikrat
opakovat, az foton ztrati tolik energie, Ze previadne pravdépodobnost jeho zaniku
fotoelektrickym jevem.‘“ (Navratil et Rosina, 2005, s. 352). Hodnota energie zaieni y ¢ini
pti Comptonove rozptylu asi 0,5 az 5 MeV, pficemz neni zavisla na protonovém c¢isle

absorp¢niho materialu (Navrétil et Rosina, 2005).
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1.3.2.3 Tvorba elektron-pozitronovych parii

Elektron-pozitronové pary vznikaji v ptipad¢, Ze energie zafeni y je velmi vysoka.
Pravdépodobnost tvorby roste umérn¢ atomovému c¢islu absorbatoru. Béhem tohoto déje
dochazi k transformaci energie fotonu za vzniku elektronu a pozitronu, které maji
kinetické energie Exe a Exp. Soucet hybnosti nové vytvofeného paru ma mensi hodnotu
nez puvodni hybnost fotonu. Pfitomnost jadra nebo Castice je tedy nutnosti k prevzeti
casti hybnosti fotonu. Kinetické energie se pak mezi elektron a pozitron rozdé€luji
libovolné. Podminka pro tvorbu part vznikajici z energetické bilance tika, Ze energie
fotonu musi mit vétsi hodnotu, nez energie, ktera prezentuje dvé klidové hmotnosti
elektronu (2,51 MeV = 1,02 MeV). Ke ztraté kinetickych energii elektronu a pozitronu
dochdzi excitaci a ionizaci. Kdyz kinetickd energie fotonu klesne na hladinu
odpovidajici rychlosti tepelnych pohybi, foton se spoji s libovolnym elektronem.
Vysledkem je opét pfeména jejich hmotnosti na elektromagnetické zafeni. Nejcastéji tak
dochazi ke vzniku dvou kvant, z nichZz kazdé mé energii 0,51 MeV odpovidajici klidové
hmotnosti elektronu. Tato vznikla kvanta maji pak pohyb navzajem opaény. Zivotnost
pozitronu je pfiblizng 10”s. Vyse uvedenou pfeménu hmotnosti na elektromagnetickou

vinu Ize oznadit pojmem anihilace (Benes et al., 2011).

1.3.3 Absorbovana davka

Ptenos energie nepifimo ionizujiciho zafeni na prostedi je umoznén jak uvedenymi
interakcemi, tak uvolnénim sekundérnich nabitych castic, které se v prostfedi absorbuyji.
Transfer této energie lze popsat veli¢inou zvanou kerma. Kermu (z anglického kinetic
energy released per unit mass) lze definovat jako soucet pocatecnich kinetickych energii
vSech nabitych castic uvolnénych fotony v objemovém elementu o dané hmotnosti.
Jednotkou kermy v soustavé SI je J.kg™ &i Gray, stejné jako u jednotky absorbované
davky. Kerma ma charakter nestochastické makroskopické veli¢iny, ale pro maly
objemovy element energeticky pienos vykazuje stochastické fluktuace. Je velmi
dalezité si uvédomit, Ze kerma je vztaZzena na hmotnostni element absorp¢niho

materialu, proto vzdy musime uvedeny materidl definovat. Napf. kerma ve vzduchu,
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kerma ve vod¢ apod. Kerma ptedstavuje energii uvolnénou V objemovém elementu
0 hmotnosti materialu, tudiz je blizce spojena s absorbovanou energii v daném objemu
a ma proto v dozimetrii velmi dilezitou tlohu (Lis¢ak et al., 2009; Podgorsak, 2005).
Definici absorbované davky je mozné zapsat jako podil energie Wp ionizujiciho
zafeni absorbovaného objemovym elementem a hmotnosti m latky obsazené v tomto
elementu. V soustavé SI ma absorbovana davka jednotku J .kg'1 se specialnim nazvem
Gray (Gy). Kerma je zavisla na interakcich probihajicich pouze v materidlu
hmotnostniho elementu, zatimco absorbovana davka zavisi i na sekundarnich ¢asticich
vytvotenych v okoli hmotnostniho elementu, které do néj vstoupily. V soucasné¢ dobé
povazujeme absorbovanou davku za nejlepsi fyzikalni indikator biologické odezvy,
kterou lze na rozdil od kermy dobie métit nékolika zpusoby (kalorimetricky, ioniza¢né,
chemickou dozimetrii apod.) Dal$i nespornou vyhodu ma hodnota absorbované davky
ve vodé. Je totiz velice blizka lidské tkani a slouzi tak k specifikaci mnozstvi zafeni

Vv klinické praxi (Reichl et VSeticka, 2006; Lis¢ak et al., 2009).

1.4 Lekselliiv gama niiz

Jak jiz bylo uvedeno, LGK je izotopicky ozafovaé, aktualné komercné¢ dostupny
Vv nejnoveéjSim modelu Perfexion. Vlastni systém je slozen z nésledujicich komponent:
radiacni jednotky obsahujici Ctyfi kolimacni helmice a lécebné liZzko, Leksellova

stereotaktického instrumentaria a planovaciho systému GammaPlan.

Obrazek 1 Schéma Leksellova gama noZe

1 —
1 - Couch Support 4 - Shielding Door 7 - Shielding
2 - Patient Couch 5 - Beam Channel 8 - Helmet In Treatment Position
3 - Helmet 6 - Cobalt-60 Sources 9 - Sliding Cradle

Zdroj: aboutcancer.com, 2016
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Zdroje zafeni jsou umistény v centralni jednotce konického tvaru. Kazdy
ze 192 zdroji (rozmisténych po osmi na sob¢ nezavisle pohyblivych sektorech) je
slozen z nékolika valcovitych pelet %0Co. Tyto pelety méti v délce a priméru 1 mm.
Kolima¢ni systémy (4, 8 a 16 mm) usmérnujici emitované zéafeni z kazdého zdroje
mohou byt libovolné vzijemné kombinovany. Umoziiuji téz zastinéni urcitych sektort,
¢imz dochazi k zajisténi optimalni prostorové davkové distribuce a Setieni kritickych
struktur.

Kolimatorové téleso obsahuje celkem 576 otvort. Servomotory fidi pohyb zdroju
do ozafovacich poloh, které jsou Vv poloze , zdroje vypnuty* lokalizovany mezi
kolimatory 4 a 8 mm a jsou pln¢ stinéné. Velikosti wolframovych kolimatorti 4 a 8 mm
jsou stejné jako u predchozich modeld, ale kolimatory o velikosti 14 a 18 mm
z ptedchozich modelti byly nahrazeny rozmérem 16 mm. Hlavni téleso ozafovaci
jednotky se zhotovuje z oceli, pohyblivé stinici dvefe ve vodorovném sméru pak
Z nerezové oceli.

Pacient je vybaven stereotaktickym ramem a fixovan k ozafovacimu lazku.
Nastaveni vybranych soufadnic zabezpecuje pohyb celého lizka, na némz pacient

v klidu lezi (Simonové et Lisc¢ak, 2011; Bhatnagar, 2009; Lis¢ak et al., 2009).

1.4.1 Stereotakticky ram

Stereotakticky rdm je koordina¢nim systémem, ktery zajistuje nemeénnou polohu
vi¢i mozkovym strukturdm. Mezi jeho funkce patfi provedeni vSech nezbytnych
vySetfovacich metod, jednoznacnd definice libovolného bodu s pomoci tii koordinat
vicéi vybranému pocatku koordina¢niho systému, garance stability dostate¢né presnosti

pfi diagnostickych procedurach a vlastni realizace stereotaktického ozateni.
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Obriazek 2 Stereotakticky ram

Zdroj: archives.starbulletin.com, 2001

Po ziskdni zakladnich vstupnich dat z diagnostickych snimkd s vyznafenou
lokalizaci 1éze =zacina vlastni 1ééebny proces. Prvnim krokem je nasazeni
stereotaktického ramu. Stereotakticky ram pro LGK je opatien ¢tyfmi hlinikovymi
Srouby, jejichz hroty jsou zhotoveny z titanu a pevné se opiraji do lamina externa
lebe¢ni kosti. Z divodu nedostate¢né osifikace a rigidity kalvy nelze ram aplikovat
na hlavu ditéte zhruba do 2 let véku. Vlastni konstrukce ramu je rovnéz zhotovena
z nemagnetickych slitin hliniku a titanu. Neurochirurg stanovi polohu podpérnych
sloupki a rdmu na hlavé nemocného tak, aby cilova 1éze byla co nejblize stfedu
koordina¢niho systému. Diky tomuto postupu se pfedchazi potencionalni kolizi ramu
s kolimatorem ozafovace. Nasleduje aplikace lokalni anestezie a nasazeni ramu.
Pod kazdy fixaéni Sroub je nanasena dezinfekce a lokalni anestezie (subkutanng).
U neklidnych pacientli a déti mladSich 12 let je individudlné zvaZena potieba celkové
anestezie. Aby béhem zakroku nedoSlo k posunuti ramu, musi byt rdm pevné fixovan.
Kontrola dotazeni se provadi jak pii nasazeni ramu, tak i pfed vlastni 1é€bou pomoci

(P4

torzniho momentového klic¢e (Lis¢ak et al., 2009).
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1.4.1.1 Stanoveni rozmeru hlavy

Data o velikosti hlavy jsou nezbytnym podkladem k pldnovani na planovacim
systému LGK. Ziskana ¢isla se 1isi jak velikosti hlavy pacienta, tak polohou, ve které je
stereotakticky ram nasazen. Jednotlivda méfeni se provadéji pomoci specialni plastikové
helmice kulovitého tvaru, jejiz stfed je geometricky identicky se stereotaktickym
ramem, na ktery se helmice nasazuje. Kulovita helmice obsahuje 24 méficich otvord.
Prvni otvor je situovan na vrcholu, dal§i otvory jsou uloZeny podél tifi na sebe
navazujicich kruhii. Kazdy zotvort ma vuci stfedu helmice jiny azimutalni uhel.
Neptimé stanoveni tloustky tkané od stfedu ramu k povrchu hlavy byva provedeno tak,
7ze spomoci jednoduchého métitka je provedena vzdalenost od lebky k povrchu
helmice. Ziskana data jsou zadana do planovaciho systému a maji korekéni funkce
pii vypocitavani absorpéni davky. ,,Obrysy hlavy na rezech MR nebo CT zobrazeni
musi byt tesné obkrouzeny obrysem hlavy vykreslenym pocitacem na zdklade
provedeného méreni. Méreni parametrii hlavy slouzi také k rychlé kontrole polohy ramu
pri frakcionované stereotaktické radioterapii provadené na LGN. “ (Lis¢éak et al., 2009,
s. 34). Dalsim parametrem méfeni je délka sloupkl od zakladny stereotaktického ramu
adélka Sroubl vycnivajicich ze sloupkll. Tyto informace umoznuji po zadani
do planovaciho systému odhalit ptipadné kolize ramu a sloupkt. V drtivé vétsiné
pfipadl ke kolizim nedochdzi, protoze lze vhodné& zvolit uhel sklonu hlavy pacienta

Vv kolimacni helmici (Liscak et al, 2009).

1.4.2 Planovaci systém

Za poslednich patnact let doznal planovaci systém LGK podstatnych zmén. Prvotni
software dovolil pouze vypocet rozlozeni absorbované davky a jeho dvoudimenzionalni
tisk. Nevyhodou bylo manualni ptekladani izodézy pies snimky pochézejici z MR, CT
nebo angiografickych vySetieni. S pfichodem systému Leksell GammaPlan jiz bylo
mozné srovnani izoddznich kiivek s lokalizaénimi snimky v redlném case, ¢imz se
znacn¢ urychlil pldnovaci proces. Samotny planovaci software obsahuje potiebné

fyzikalni a technické parametry, dovolujici simulovat realizaci ozéafeni a provadét
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vypocty pro konkrétniho pacienta, ktery je indikovan k 1é€bé gama nozem. Software je
slozen z nékolika zakladnich moduli. Prvnim modulem jsou zdkladni data o pacientovi.
Tento modul je uzpusoben K vlozeni identifikacnich udaji, diagnozy pacienta,
geometrie hlavy a stereotaktického rdmu. Modul nesouci ndzev zakladni fyzikalni data
vypocitava davku a davkové rozlozeni, poskytuje kvantitativni hodnoceni ozatovaciho
planu. Podstatnym detailem je skute¢nost, ze data ulozena v tomto modulu jsou
pro vSechny pacienty spolecnd, a pokud neni planovaci systém spravné kalibrovan
a kontrolovan, nemize byt systém pouzivan. Modul prdace s obrazy nacita veskeré
obrazové materialy, které byly obdrzeny pfi vySetfeni v DICOM formatu, a to jak
s indikatorem lokality, tak i bez ni. Vyhodou tohoto modulu je registrace obrazii z CT,
PET, MR nebo DSA. Modul prenosu ozarovaciho planu do LGK tiskne vytvotreny plan
a prenasi potfebnd data do ovlddaciho pocitate gama noze. Napi. soufadnice
jednotlivych izocenter, thel naklonu hlavy, velikost kolimatoru apod. Ovladaci pocitac
poté koordinuje cely proces ozafeni - automatické zadani soutadnic a jejich kontrolu,

urceni ¢asového horizontu ozarovani atd. (Lisc¢ak et al., 2009).

1.4.2.1 Planovani lécby

Vlastni radiochirurgicky zakrok na Leksellové gama nozi se neobejde bez
vytvofeni ozafovaciho planu. Ten pfedstavuje resumé vSech fyzikalnich, technickych
a medicinskych udaji. Prvni volbou pii intrakranidlnim ¢i intraokuldrnim vySetfovani
patologickych loZisek je magnetickd rezonance. Arterioveno6zni malformace jesSté
dopliiuje angiografické vySetfeni (v zavislosti na zasobujicim cévnim fecisti). Divodem
vyuziti MR spocivd v nejkvalitnéjSim zobrazeni jak mozkové tkang, tak uvnitf
uloZenych patologickych procesii (Novotny et Semnicka, 2010; Slampa et Petera et al.,
2007).

Planovani lécby standardn€é vyuZiva roviny axialni. Planovaci systém ovSem
umoziuje definici a rekonstrukci obrazu v roviné koronalni a sagitalni, takze lze
s vyhodou identifikovat napt. prabéh optické drahy nebo jiné kritické struktury.
Soucasné planovaci systémy lze paraleln¢ vyuzit k praci s ostatnimi dostupnymi
vySetifovacimi modalitami (MR, CT, PET, angiografie). Rovnéz lze provést

stereotaktickou definici pomoci fuze obrazu referenniho vySetfeni bez pouziti
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stereotaktického rdmu. Velikost davky aplikované na okraj patologické 1éze
(tzv. minimalni davka) je zavisld objemu, lokalizaci, pfedchozi 1é€bé a stanoveni
histologického typu léze. Planovaci systétmy LGK davaji moznost vytvofit histogram
jak pro patologicky cilovy objem, tak i pro okolni kritické struktury. Porovnani
zminénych  histogrami slouzi jako méfitko kvality ozafovaciho planu.
Pro stereotaktickou radiochirurgii je typickd nizka integralni davka pro okolni zdravou
mozkovou tkan, takze 1ze 1éCbu opakovat, napi. u nové vzniklych mozkovych metastaz
nebo lokalnich recidiv (Slampa et Petera et al., 2007).

Spravnou funkci planovaciho systému podminuje jeho spravna kalibrace s ohledem
na fadu dozimetrickych udaji nutnych pro vypocet relativni a absolutni davky. Zejména
se jedna o parametry davkového piikonu a datum jeho méfeni, dale pak o output faktory
jednotlivych kolimatorti, jejich davkové profily atd. Proces kalibrace probiha
pfi pfejimce planovaciho systému pod dohledem odpovédného fyzika a nasledné je
pravideln¢€ kontrolovan.

Sestaveni vhodného ozatovaciho planu je vysledkem multidisciplinarni spoluprace
neurochirurga, radiacniho onkologa a radia¢niho fyzika. Zodpovédnost za lokalizaci
a definici cilového objemu, aplikovanou davku zafeni spolu s vlastnim lécebnym
postupem nese lékaf. Naopak za spravnost vypoctu ozarovaciho ¢asu a technickou
realizaci zodpovida radiologicky fyzik. VSechny osoby i€astnici se planovani ozafovani
musi byt velmi dobfe obezndmené s postupy uvedenymi v pfirucce Leksell
GammaPlan.

Finalni vycet vSech dil¢ich postupti pfi planovani je nasledujici: zadani zakladnich
udajl pacienta, zadani geometrie hlavy spolu s geometrii stereotaktického ramu, nacteni
stereotaktickych lokaliza¢nich obrazovych vySetfeni daného pacienta a jejich definice.
Poté nasleduje definice cilového objemu, vlastni planovani 1écby, optimalizace
ozafovaciho planu s pfedepsanim davky, kontrola kvality a bezpecnosti ozafovaciho
planu, kontrola fyzikalnich parametrli ozafovaciho planu, revize technické realizace
a optimalizace realizace planu a vlastni schvaleni planu s jeho vytiS§ténim a pfenosem

do ovladaci konzole LGK (Novotny et Semnicka, 2010).
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1.4.3 Prabéh viastni lécby na LGK

Predpisy zékladnich pravidel radiacni bezpecnosti pfi praci s ionizujicim zafenim
jsou dany v zakoné ¢. 18/1997 Sb. a Vyhlasce SUJB &. 307/2002 Sb. U Leksellova
gama noze tak mohou pracovat pouze zaméstnanci kategorie A, spliujici vSechny
pozadavky z vySe citované¢ho zékona a ktefi jsou fadné proskoleni ohledné obsluhy
ptistroje. Pacientova bezpecnost a kvalita 1écby se zaklddda na ptesném pouziti
zhotoveného ozatfovaciho planu. BezpeCnost pii praci s automatickym polohovacim
systémem zajiStuji mnohondsobné jistici prvky prakticky nedovolujici chybny krok.
Samotny proces ozafovani probihd v pln€ automatizovaném reZzimu s asistenci
automatického polohovaciho systému (APS).

Ptred zahajenim provozu je dulezité zkontrolovat ozatrovac¢ a ptislusenstvi. Dalsi
krok spociva v kontrole schopnosti ozafovace vykondvat provoz. Tato kontrola spoc¢iva
v denni zkousce provozni stdlosti, denni a tydenni kontrole Leksellova gama noze.
Nasleduje kontrola stavu potfebnych pomucek pro stereotaktickou lokalizaci MR, CT
¢i angiografii, dale pak kontrola Gplnosti rdmu a jejich sestaveni, kontrola funk¢énosti
planovaci jednotky, pfislusenstvi (tiskarny) a propojeni s fidici konzoli.

Béhem vlastniho procesu 1é¢by se pak ozatfovani provadi diisledné dle ozatfovaciho
planu, ktery musi odsouhlasit sluzbu konajici Iékaf, radiolog a radioterapeut.
Ve vyjimecnych situacich lze ozafovani zacit jen pii védomi Iékate a fyzika.
Pted transferem dat z planovaciho systému (TPS) dochézi k vizualni kontrole pacienta
a jeho identifikacniho S$titku s ozafovacim planem. Pienos se potvrzuje do fidici
konzole. Aplikujici 1ékat zodpovidd za spravnost dotazeni Sroubil na ramu pacienta
pomoci momentového klice, eventualné provadi kontrolni méfeni hlavovou helmici.
Pacient je uloZen na ozafovaci lizko, a pokud to plan vyzaduje, musi byt provedena
kontrola priichodnosti. Jestlize vypoCty TPS vykazuji ptipadné kolize, je na misté
vénovat zvlastni pozornost témto zasahiim. Pacientovi jsou sdéleny nezbytné informace
o pribéhu ozafovani a moznosti komunikace s obsluhujicim personalem v ovladaci
mistnosti. V pribehu zakroku sledujeme: pohyb stolu pfi jeho zasouvani do ozafovaci
polohy, automaticky nastavované soufadnice, ozafovaci c¢as, polohu pacienta

pii ozatovani, jeho reakce a ptipadné klinické projevy. Také se kontroluje spravnost
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odzafeni jednotlivych zasahti a jejich zapis do ozafovaciho protokolu spolu
s vyznacenim do ozatfovaciho planu.

Po skonceni ozéfeni je vytiStén ozafovaci plan, data o zareni jednotlivych zéasahii
jsou ulozena do planovaciho systému a také je proveden zdznam do ozafovaciho
protokolu. Zkompletovand dokumentace pak musi obsahovat: zdkladni identifikacni list
pacienta sméfenim hlavy, ozafovaci protokol z LGP, histogramy, obrazovou
dokumentaci a vytistény plan odzéarenych zasaht.

Zaver pak patii tklidu ozafovacich pomiicek, pfidavnych zafizeni a samotného
pracoviSté. APS systém je uveden do zékladni polohy a ozafova¢ vypnut piisluSnym
centralnim kli¢em. Samoziejmosti je zabezpeceni pracovisté a ulozeni kli¢t na predem
stanovené misto. Stinici vchodové dvefe se pii odchodu nezaviraji (Novotny et

Semnicka, 2010).

1.5 Systém zabezpecovani jakosti pri radiochirurgii

Radiochirurgie, stejn¢ jako radioterapie obecné, méa za cil dodat do cilového
objemu ptesné stanovenou davku zéafeni pfi maximalnim Setfeni okolni zdravé tkané.
Je logické, Ze velmi maly narGst davky mize vyznamnou meérou ovlivnit nejen
pravdépodobnost tspéSného vyléceni, ale 1 potenciondlni riziko nevratného poskozeni
pacienta. Pro dosazeni pfesné a reprodukovatelné davky musi byt splnény urcité
podminky. Prvni poZadavek se tykd dodrZeni stanovenych geometrickych parametrt
svazku zéafeni a naplanovanych dozimetrickych kritérii. Zkousky dlouhodobé stability,
provozni stalosti, preventivni prohlidky a tdrzba ozatovacich zatfizeni poméhaji plnit
vyse uvedené naroky. Prevenci moznych chyb lze udrzet dislednym dodrzovanim dobie
zaveden¢ho a vypracovaného systému zabezpeceni jakosti a havarijni pfipravenosti.
Radiochirurgie jako komplexni proces stoji nejen na objemném mnozstvi nejriznéjsi
techniky (diagnostické pfistroje, planovaci systém, ozatfova, dozimetrickd technika
apod.), ale i na spolupraci lidi ruznych profesi (lékafi, fyzici, radiologiCti asistenti,
vSeobecné sestry, pracovnici servisu atd.). V soucasné dob¢ existuji urcité metodické

postupy neustale zvysujici kvalitu a bezpecnost 1écenych pacientl (Lis¢ék et al., 2009).
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1.5.1 Metoda procesniho stromu

Tato metoda ma za ukol monitorovat proces 1écby jako celek. Vytvofeny procesni
strom pfinasi porozuméni jednotlivym krokiim (a jejich vzajemnému propojeni), které
maji byt v proceduie ¢i 1éCebném procesu pouzity. Kazda hlavni vétev symbolizuje
hlavni cast procesu, v niz jsou umistény dalsi vedlejsi vétve oznacujici vedlejsi
komponenty 1é¢by. Nejmensi ¢asti  stromu odpovidaji malym pfispévkim
zakomponovanym do celého procesu. Metoda procesniho stromu se aplikuje bez rozdilu
na vSechny pacienty podstupujici 1écbu gama nozem. Pokud dojde k selhani, chyb¢
Vv 1é¢bé nebo pii nejhor§im k radiologické udalosti, pravdépodobné nebyl jeden nebo
vice krokti proveden spravné. Lokalizace a akumulace chyb na procesnim stromu
napomaha nalézt slaba mista, kterd pak lze eliminovat zavedenim novych postupti

¢1 modifikaci postupti starych (LiS¢ék et al., 2009).

1.5.2 Procesy zajistujici jakost

Gama nliz pouzivany v Nemocnici Na Homolce lze provozovat ve dvou zakladnich
rezimech. V prvni z nich se pracuje s tzv. automatickym polohovacim systémem (APS),
ktery nastavuje jednotlivé zasahy pro vypoctené soufadnice automaticky. V druhém
provoznim modu se nastavuji soufadnice rucné€ (trunions). I kdyZ jsou nemocni 1é€eni
prevazné prvnim reZimem, bylo nutné vytvofit procesni stromy pro oba mody. Rezim
zadavani soufadnic ruéné ma svlij procesni strom rozsifen o ,,vétev* chyby nastaveni,
jinak jsou podstatné Casti pro oba reZimy spole¢né. V nasledujicich odstavcich budou

stru¢né zminény jednotlivé kroky vedouci k zajisténi jakosti LGK (Lis¢ék et al, 2009).

1.5.2.1 Kalibrace Leksellova gama noze

Pod pojmem kalibrace Leksellova gama noZe rozumime sadu méfeni provadénych
béhem instalace pfistroje nebo vyméné jeho zdroju. Pokud polocas rozpadu %0Co &ini
5,26 let, probiha obména zdroji jednou za 6 az 7 let. Pravé u vyse uvedenych procedur
se provadi pfejimaci zkouska. Ta je dana zakonem a provadi ji osoba S opravnénim

Statniho wifadu pro jadernou bezpeénost (SUIB). Obsahuje provéieni mechanickych,
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dozimetrickych ale i bezpecnostnich systémul. Piejimaci zkouska sestava ze dvou ¢asti.
Prvni ¢ast doklada, Ze instalovany piistroj splituje pozadavky dané normami i narodnimi
nebo mezindrodnimi doporudenimi. Cast druhd obsahuje sérii méfeni, ze kterych se
ziskavaji data pro planovaci systém. Konecny pocet vSech testd nebo méfeni v rdmci
pfejimaci zkouSky uvadi pfejimaci protokol dodany vyrobcem. Tento seznam muze
doplnit uzivatel. V ramci zabezpeceni jakosti ma ptrejimaci zkouska vysoce dilezitou
pozici, protoZze zadana chybnd data mohou v planovacim systému pietrvavat znacné
dlouhou dobu a ohrozit tak desitky az stovky pacientii. Bézné zkousky provozni stalosti
LGK probihaji dle harmonogramu a vyznamu ovéfovaného parametru bud’ denné,
tydn€, mésicné nebo ctvrtletné. Zkouska dlouhodobé stability je opét provadéna osobou
povéfenou SUJB, a to jednou roéné, &asto ihned po preventivni prohlidce servisnimi

specialisty (Lis¢ék et al., 2009).

1.5.2.2 Stanoveni absorbované davky

Absorbovanou davku stanovuje ioniza¢ni komora umisténd v plastickém fantomu
kulovitého tvaru o priméru 16 cm, kalibrovana v sekundarni dozimetrické laboratofi.
Aktivni objem ioniza¢ni komory se musi nachézet v homogenni ¢asti ozatfovaciho pole,
proto je celkovy objem komory maly (cca 0,1 cm® nebo mensi). Absorbovanou davku
stanovuji naméfené hodnoty dle IAEA protokolu, respektive dle doporueni SUJB.
Poté, co jsou instalovany nové zdroje, byva hodnota absorbované davky nezavisle
prekontrolovdna termoluminiscenénimi  dozimetry v ramci externiho auditu.
Pied kazdym méfenim se standardné odehrava kontrola umisténi ioniza¢ni komory
ve fantomu spolu s revizi dozimetrického fetézce. Kontrola absorbované davky vychazi

na kazdé ti1 mésice (Lis¢ak et al., 2009).

1.5.2.3 Kolimatorovy faktor

Absolutni hodnota absorbované davky je stanovena pouze pro nejvetsi kolimator
orozméru 18 mm. U kolimétori menSich velikosti neni zméfeni absolutni hodnoty
mozné, a tak musi vystait pouze méfeni relativni. ,, Relativni davka resp. davkovy
prikon jsou vyjadreny kolimatorovym faktorem CF; ktery je definovan jako podil

davkového prikonu pro danou helmici v izocentru ozarovaci jednotky viici davkovému
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prikonu 18 mm helmice.” (Lis¢ak et al., 2009, s. 44). Hodnoty fad méfeni
kolimatorovych faktorh pochazejici z nékolika gama nozi napomohly k urceni
sttednich hodnot jako standardl, které firma Elekta doporucuje a bézné se zadavaji

do planovaciho systému Leksell GammaPlan (Lis¢ak et al., 2009).

1.5.3 Kontrola jakosti Leksellova gama noZe

Bezpecny chod gama noze musi byt zaruen pravidelnymi kontrolami, které
probihaji ve cCtyfech casovych horizontech - dennich, tydennich, mésicnich
a ctvrtletnich. Tyto kontroly mé na starost radiologicky asistent spolu s lékafskymi
fyziky. Dale lIze zminit prohlidku v rezii servisni firmy (2x za rok), ktera je vazana
smlouvou o preventivnich kontrolach. Zkouska dlouhodobé stability je uskuteciovana
jednou za rok osobou povéfenou SUJB. Uloha zminénych kontrol spoéiva v ovéfeni
bezpe¢nostnich, dozimetrickych 1 mechanickych parametri z hlediska provozni
a radiacni bezpecnosti. Zkouska provozni stalosti ma podat diikaz o provozuschopnosti
LGK, funk¢nosti jeho bezpecnostnich systémtl a radia¢ni ochrany. Zminéné testy maji

prokazat kvalitu 1écby zabezpecenou standardnim zplisobem (Lis¢ak et al., 2009).

1.5.4 Chyby v lokalizaci lézi

Pticiny chyb v lokalizaci cilového objemu jsou zavislé jednak na zplsobu vySetfeni
(nejcastéji MR - sekvence, orientace fezt, tloustka ezl apod.), ale také na vypocetnich
algoritmech planovaciho systému nebo na poruchéach technického vybaveni. Souhrnné
tyto chyby oznacujeme jako objektivni. Chyby subjektivniho charakteru mohou nastat
pii subjektivnim rozhodnuti 1€kate, ktery zakresluje potencionélni cilovy objem.
Pro bezpecné ozafeni je nutnosti realizovat pravidelné piezkoumani pftislusnych
zobrazovacich metod. Provéfeni se d€ji v nésledujicich intervalech a podminkach:
rutinn€ (jednou za rok), ihned v pfipadé€ nalezeni odchylky od danych limitd, nebo pred
uvedenim konkrétniho zobrazovaciho systému ¢i modality do klinického provozu.
Geometrické neptfesnosti vyvolané geometrickou distorzi angiografického ¢i MR obrazu

se uskutecnuji s asistenci specidlnich fantomt. Vysledky jsou pfedkladany jako distorze
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Vv soufadnicich X, Y, Z, v podobé¢ distorzniho vektoru. Limity distorzniho vektoru ¢ini

1 mm pro 1éze benigni a 1,3 mm pro maligni tumory (Lis¢ak et al., 2009).

1.5.5 Kontrola stereotaktického ramu

Pro dosazeni nejvyssi piesnosti je nutnosti stereotakticky rdm podrobit periodické
zkousce (2x do roka). Ta spociva v polozeni rdmu na specidlni dokonale rovnou desku,
kdy musi ram ve vSech mistech pevné pftiléhat k povrchu desky. Pokud technik
v urc¢itém bodu zjisti vice jak 1mm odchylku, je rdm vyfazen a nahrazen novym (LiS¢ak

etal., 2009).

1.5.6 Planovani a optimalizace lé¢by

Aby planovaci systém spravné fungoval, je potieba provést jeho kalibraci
S ohledem na fadu dozimetrickych parametrti, které jsou potfebné k vypoctu relativni
a absolutni davky. Jedna se o parametry zahrnujici dadvkovy ptikon Leksellova gama
noze (a kdy byl tento piikon meéten), kolimatorové faktory CF; jednotlivych
kolimacnich helmic, jejich relativni davkové profily a dalsi parametry. Vyse uvedeny
proces kalibrace se uskutectiuje pfi piejimece planovaciho systému povérenym fyzikem
spolupracujicim s technikem firmy Elekta AB a je dale pravidelné kontrolovan. Pokud
neni planovaci systém kalibrovan a pravideln¢ kontrolovéan, nelze pldnovaci systém

vyuzivat (Liseak et al., 2009).

1.5.7 Lécba

Je velmi dulezité rozliSovat, jakym zpisobem je 1é¢ba provadéna - zda za asistence
APS (automatického pozi¢niho systému), nebo za pomoci ru¢niho nastaveni soufadnic.
Jestlize APS vyuzijeme u modelu 4C, fada parametri byva dokonale fizena pocitacem,
tudiz prakticky nelze chybné ozafit pacienta. Pii pouziti APS se provadi simulace 1écby
dle planu a v tuto dobu musi byt nezbytné sledovan pohyb nemocného v kolimatorové

helmici, aby nedoslo k ptipadné kolizi. ZvySenou pozornost nutno vénovat zadsahim
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vykazujicim potenciondlni kolize. Pfi probihajici simulaci rovnéz sledujeme, zda
nastavené koordinaty souhlasi s témi, které jsou pozadované v planu a zobrazené
na monitoru Vv ozafovné. Jedinou chybou, ke které muze dojit u obou moédd,
je nespravné rozmisténi stinicich zatek, kdy poloha téchto zatek byla stanovena
softwarem, ale nasledna kontrola nebyla zautomatizovana. Z tohoto duvodu existuje
zdvojena kontrola. Ta spociva v piekontrolovani celkového poctu vyménénych
kolimatora za stinici zatky a kontrole jejich pfesného rozmisténi dle planu vytisténého

nezavislou osobou - fyzikem ¢i 1ékatrem, ktery vyménu neprovadél (Lis¢ak et al., 2009).

1.5.8 Mechanické chyby

Vétsina mechanickych prvki je u modelu 4C kontrolovana pomoci elektrickych
senzorl. Ty nedovoli 1é€bu provést pii nedodrzeni spravného postupu. ,, Tak napr.,
pokud nejsou bocnice na ozarovacim stole, které chrani pacienta pred moznym urazem,
radné zasunuty, neni mozné provést ozareni. Obdobné je zajisténa i poklice na hlavici
kolimatoru. Vlastni still se pohybuje automaticky po spusténi ozdareni a jeho sprdvnad
volba v ozarovaci poloze je opét kontrolovina dvéma cidly s presnosti na 0,1 mm.*
(Liscak et al., 2009, str. 49). Tyto bezpecnostni prvky denné¢ odbornici kontroluji
v ramci zkouSek provozni stalosti, a pokud nejsou funkéni, dochazi k jejich vymeéné.
Dalsi kontroly provadéné tydné se tykaji ru¢niho vysunuti lizka z ozatovaci polohy

nebo specidlnich vyprost'ovacich prostredki (Lisc¢ak et al., 2009).

1.6 Zakladni ucinky ionizujiciho zafeni na Zivy organismus
Postradia¢ni ucinky navazujici na podani ionizujiciho zafeni lze uméle rozdélit
na aroveil molekularni, bunéénou a organovou. Je nutné zminit, Ze tyto zmény

Vv organismu probihaji komplexn¢ a nelze je od sebe oddélit.
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1.6.1 Zmény na molekuldarni urovni

Metabolity vznikajici radiolyzou vody lze rozdélit na nékolik druhti. Vodikové
atomy a elektrony jsou ihned vychytdvany za pomoci molekularniho kysliku. Timto
zpusobem vznika tzv. superoxid (O ). Finalnim produktem navazujici chemické reakce
degradac¢niho charakteru je malondialdehyd, ktery signalizuje zakladni stupenl
oxida¢niho poskozeni.

Jako volné radikaly definujeme ty atomy a molekuly (nebo jejich fragmenty), které
maji jeden ¢i vice neparovych elektronii. Mohou nabyvat i1 charakteru kationtu, aniontu,
nebo byt elektroneutralni. VySe uvedené vlastnosti jsou jest¢ umocnéné tim, ze volné
radikaly jsou schopné samostatné kratkodobé existence. Pokud dojde ke stfetu radikalu
s molekulou neradikalovou (ktera ma sparované elektrony), miize se vytvofit novy
radikdl areakce se pak spousti fetézovym zplsobem. Volné kyslikové radikaly
zastupuje jiz zminény superoxidovy radikal, dale perhydroxylovy radikal (HO,),
peroxid vodiku (H,0,), hydroxylovy radikdl OH a také singletovy kyslik (‘0y).
Hydroxylovy radikdl ma vysoce reaktivni povahu a je velmi nestabilni, proto zptisobuje
velka poskozeni biomolekul. Lipidové struktury jsou cilem volnych radikala. Vzhledem
k faktu, ze mastné kyseliny tvoii zakladni stavebni prvek bunéénych membran, jejich
poskozeni vede k poruchdm transportu latek a zménam odolnosti, coz ve finale miize
vést k selhani membrany jako ptekdzky pro makromolekuly (enzymy). Z tohoto ditvodu
se stava membrana mistem, kde dochdzi k nekontrolovatelnému pohybu iontt.
Nasledky tohoto stavu (zejména pak pohyby kalciovych iontl) jsou pro bunku letalni
(Kuna et Navratil, 2005).

1.6.2 Zmény na urovni bunécné

Pokud bychom méli charakterizovat citlivost bunék k ionizujicimu zafeni,
s vyhodou vyuzijeme stale platny radiobiologicky zdkon formulovany v roce 1906
Bergoniém a Tribondeaouvou. Ten fikd, ze radiosenzitivni tkdné jsou tkané o velkém
poctu rychle se délicich malo diferenciovanych bun€k. Naproti tomu radiorezistentni

tkané obsahuji malo se délicich nebo nedélicich diferenciovanych bunék. Jestlize jako
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kritérium slouzi buné¢na smrt, systémy s rychlym délenim (kostni dfenl, sam¢i gonady
a sttevni epitel) maji vetsi uroven radiosenzitivity nez struktury nedé€lici se (nervové
bunky, myokard). VSeobecné dale plati pravidlo, Ze Kionizujicimu zafeni jsou
nediferenciované bunécéné typy (kmenové buiky) citlivéjsi nez bunky diferenciované.
Dalsi vysoce radiosenzitivni typy tkani lze spatfit v pribéhu ontogeneze a postnatalné
v prib¢hu rastu. Ozareni béhem diferenciace a ristového procesu ma za nasledek
vysoce letalni organové malformace a karcinogeneze.

Stupeni radiacniho poskozeni zalezi na vice faktorech — bunééném typu, celkové
davce zéteni, davkovém piikonu, typu radia¢niho poskozeni (vysoky LET/ nizky LET),
zpusobu ozafeni (jednorazové/ frakcionované ozareni) a ristovych podminkach média.

Davky o hodnoté vice jak 100 Gy vedou k okamzité, tzv. instant smrti bunék
v disledku koagulace proteinti. Pii niz$ich davkach zanikaji ned€lici se buiky tzv.
interfazovou smrti. Smrt bunky ve fazi Gy zptisobuje nekréza nebo apoptdza. Nekrozu
spojujeme s vy$simi davkami zafeni, kdy Vv disledku dochazi ke zvétSeni organel,
dezorganizaci buniky a poruSeni bunécné membrany. Pfi apoptdze, ktera vznika
pfi nizsich davkach zafeni, pozorujeme zmény, jako je kondenzace chromatinu, tvorbu
tzv. apoptickych télisek, degradaci chromozomalni DNA endonukledzami
na nukleozomalni kousky ¢itajici zhruba 180 pard bazi. Bunky prochézejici délenim
hynou tzv. mitotickou smrti. Nasledkem ozéfeni nastava inhibice bun&tného déleni,
tudiz builkka ozafena v kterékoli fazi bunécného cyklu sice pokracuje ve svém
metabolismu, ale nemiZze projit fazi mitézy. Ta totiz klade vysoké naroky
na mechanické podminky pro pieskupeni subcelularnich struktur. Je-li mira poskozeni
buniky mensi, dochazi k jedné ¢i dvéma mit6zdm. Pak ale buika ztraci schopnost
cyklu. V této situaci se bunky jiz ned¢li a je jim udé€len ¢as pro reparaci poskozeni.

V ptipadé ireparabilniho poskozeni je iniciovdna apoptoza. Kuna a Navratil (2005)
uvadi skutecnost, kdy celkovy cas, kterym bunky disponuji pii opravé DNA pied
potenciondlnim vstupem do apoptdzy, je kritickym determinantem radiosenzitivity.
Vseobecné plati ndzor, ze nejcitlivéjsi fazi bunééného cyklu je vlastni mitéza spolu

s G; fazi. Naopak nejniz§i radiosenzitivitu vidime v Sfazi. G, faze vykazuje
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protichlidné trendy. Davky ozafeni viadech cGy mohou zapficinit genové C¢i
chromozomalni mutace. Jestlize ale neni poSkozeni opraveno, muze vést ke vzniku

maligni transformace bunky (Kuna et Navratil, 2005).

1.6.3 Bunécny cyklus

Nadorovou tkan charakterizuje heterogenni populace bunék, které se nachézeji
v riznych fazich bunééného cyklu. Buiikky béhem prolifera¢ni faze cyklu prochazi
nasledujicimi fazemi — M, G, S, G,.

M féze predstavuje mitdzu, coz prakticky znamena vznik dvou dcefinych bunék
z bunky mateiské. V G; fazi se syntetizuji bilkoviny s RNA Kkyselinou. S faze
symbolizuje zdvojeni mnozstvi DNA kyseliny. G, fazi oznacujeme jako premitotické
klidové stadium pted vlastni mitézou.

Casovy rozestup mezi dvéma mitézami nazyvame generaénim ¢asem buiiky, které
u normalnich buné¢k ¢ini zhruba horizont 20-22 hodin. Z tohoto ¢asového useku ptipada
30-60 minut na mitézu, 6-8 hodin na fazi S a fadove 2 hodiny na fazi G,. G; faze zabira
zbyvajici Cas. Generacni ¢as u nddorovych bunék byva prodlouzen, zvlasté pak faze Gj.
Zdvojovaci Cas (tedy zdvojnasobeni poctu bunck) je jen vyjimecné dlouhy jako cas
generacni, jelikoZ jen v malé ¢asti bun€k dochazi k opakovani bunééného cyklu. Pokud
buiikky nedostanou impuls pro syntézu DNA, zlstavaji ve fazi Gi, nebo prechazeji
do klidové faze Go. Odtud se mohou populace bun¢k za ptiznivych podminek vratit zpét
do bun&ného cyklu a zménit se tak v aktivni proliferujici buriky. , Cdst bunék
Z proliferujici populace se vSak piisobenim zareni ¢i chemoterapie dostava do stadia

smrti ¢i ireverzibilni neschopnosti délent.* (Spurny et Slampa, 1999, str. 38).

1.6.4 Fyziologické procesy v buiikdch a tkdanich po ozdieni

Pti poskozeni organismu zpisobeném ionizujicim zafenim nastupuji reagujici
vrozené fyziologické mechanismy. Tyto mechanismy nejptehlednéji zmapoval Rodney
Withers v 70. letech 20. stoleti. Jsou znamy jako c¢#yri R — reparace, regenerace,
redistribuce a reoxygenace (Feltl et Cvek, 2008).
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1.6.4.1 Reparace

Pokud dojde k jednoduchému zlomu fetézce DNA, je pro buiiku snadné jej opravit.
Kontinuita druhého fetézce se zachovava, takze miZze byt vyuzit jako templat
pro opravu diky DNA-ligaze. Vysoce toxické formy zasahu do DNA — dvojité zlomy
jsou feSeny minimaln¢ dvéma zpusoby: homologni rekombinaci a nehomolognim
end-joiningem. Homologni rekombinace vyuziva sekvence DNA, odpovidajici té, ktera
byla poskozena. Dle tohoto vzoru se syntetizuje poruseny fetézec s presnou
a spolehlivou opravou bez absence genetické informace. Cast&jsi feSeni dvoufetézovych
zlomit spo¢ivd v nehomolognim end-joiningu, tedy pifimém napojeni pieruSenc¢ho
fetézce DNA bez nutnosti identické pfedlohy. Odpada tak nutnost nalezeni homologni
sekvence DNA. Oproti homologni rekombinaci ma jednodussi nehomologni end-joining
své nevyhody, které spocivaji ve vy$si nachylnosti k chybam a potencionalnim zdroji

mutaci (Feltl et Cvek, 2008).

1.6.4.2 Regenerace

Pii klasické frakcionované radioterapii dochazi v bunce k fetézci procesu, které
maji své asové vymezeni a dynamiku. Vzhledem k faktu, Ze klonogenni buiiky maji
veétsi radiosenzitivitu (maji veétsi proliferacni aktivitu) nez bunky efektorové, prvni faze
radiacniho poSkozeni se tyka pravé jich. Dojde-li k ubytku klonogennich bunék,
nasleduje pozvolny Ubytek bun¢k dcefinych a tim tak k ohroZeni funk¢nosti dané tkané.
Fyziologicky mechanismus zachovéavajici funk¢nost celku je nazyvan jako ztrata
asymetri¢nosti bunécného déleni. Prakticky to znamena stav, kdy se klonogenni buika
misto asymetrického déleni na klonogenni a efektorovou rozdé€li symetrickym délenim
na dv€ bunky efektorové. Tento d& zabezpeCuje dostatecnou zasobu efektorovych
bunék, ovSem za cenu poklesu populace bunék klonogennich. Je vice neZ jisté, Ze
vysoky Ubytek az Uplné vymizeni klonogennich bunék by vedl k totalni destrukci
a zaniku tkané. Proto v druhé fazi adaptace na ucinky ionizujiciho zafeni dochézi
k akcelerované repopulaci klonogennich bun¢k. Nastane-li pokles klonogennich bunék
pod kritickou hladinu, za¢nou tyto buniky piekotné proliferovat s cilem zachranit vlastni

populaci a tim i celou tkan (logicky na tikor dcefinych bunék s nasledkem insuficience).
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Klinické symptomy insuficience nastupuji jako akutni radiacni morbidita (Feltl et Cvek,

2008).

1.6.4.3 Redistribuce

V riznych fazich bunécného cyklu maji proliferujici  builky rozdilnou
radiosenzitivitu. Klicovou roli bunééné radiosenzitivity v zavislosti na cyklu hraji
checkpointy. Jestlize tésné pied checkpointem dojde zafenim K poskozeni bunécné
DNA, je vysoce pravdépodobné, ze tento kontrolni bod vyhodnoti poskozeni jako
neopravitelné (buitka zahyne), zatimco poskozeni, ke kterému dojde az za kontrolnim
bodem, burnice nezabrani v dalsi proliferaci. Pokud tedy bude urcita tkan ozaiena, lze
ocekavat zménu pomeru bun€k nachézejicich se v ur€ité fazi cyklu. Konkrétné ubydou
bunky v radiosenzitivni fazi cyklu (ptechod G1/S nebo G,/M), protoze ozarenim nastane
jejich smrt, a naopak piibude bunék v radiorezistentni fazi (zejména pozdni S-faze).

Vyse zminény jev nazyvame synchronizaci (Feltl et Cvek, 2008).

1.6.4.4 Reoxygenace

Zcela zasadni vyznam pro adekvatni Gcinnost radioterapie ma kyslik. V principu
pak efekt radioterapie spociva ve vzniku kyslikovych radikédlii poSkozujici bunécnou
DNA. Pti absenci kysliku vyznamné klesa ucinnost. Pro zachovani stejn¢ho efektu
ozafeni musi byt v hypoxickych tkanich adekvatné navySena davka. O relativni
ucinnosti zafeni v pfitomnosti ¢i nepfitomnosti kysliku informuje tzv. OER - oxygen
enhacement ratio (kyslikovy efekt). Béhem rustu nadorového loziska dochazi k hypoxii,
a to vduasledku nekoordinované proliferace nadorovych bunék a chaotické tvorby
cévniho teciste, které dodava do tkané kyslik. S rostoucim objemem nadorové masy se
zvySuje pravdépodobnost nedostateéného cévniho zasobeni a tim i hypoxie, proto maji
objemné a pokrocilé nadory prav€ hypoxicky charakter. Neddvno zvefejnéné
experimentalni studie ale prokazuji, Ze nckteré nadory jsou hypoxické jiz v Casném
stddiu ristu a hypoxie pfispiva k zvySeni maligniho potencidlu buiky (rychlejsi
proliferace, vyssi nachylnost metastazovat, rezistence k 1é¢b¢). Piedevsim jde 0 nizce

diferenciované karcinomy, maligni melanomy a gliomy s vysokym stupném malignity.
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Snizeni hypoxie, tedy reoxygenace, je V radioterapii velmi zadouci a b&hem
frakcionované radioterapie muze byt uskutecnéno nékolika mechanismy, predev§im
redukci nadorové masy (zlepSeni prokrveni rezidualnich buné€k), déale pak aktivnim
pohybem nddorovych bunc¢k smérem ke krevnimu feciSti a nakonec snizenim celkové

spotieby kysliku v nadorové tkani umirajicimi buitkami (Feltl et Cvek, 2008).

1.6.5 Radiobiologické rozdily mezi frakcionovanym a jednordazovym ozdienim

Béhem lécby frakcionovanym ozéafenim dochazi mimo poruch reparac¢nich schopnosti
Kk reoxygenaci, redistribuci, repopulaci (proliferaci). Po prob&hlém jednorazovém
ozateni dochazi predevsim k projeviim reparace. Pti aplikaci vysokych davek zareni se
piedpoklada i ovlivnéni hypoxickych bunék (pii davce vyssi nez 15 Gy dochazi k jejich
poskozeni). Pti aplikaci vysoké davky zéteni zavisi efekt na schopnosti bunék reparovat
poradiac¢ni poSkozeni, takze redistribuce ¢i reoxygenace ztraceji vyznam, jelikoz se
uplatituji ¢asem. U jednorazového ozafeni tedy nelze vyuzit efektu reoxygenace, ale
mohou byt ovlivnény jinak rezistentni hypoxické bunky (které pii frakcionované
radioterapii zUstavaji neovlivnéné). Jednorazové ozafeni ovliviiuje zejména bunky

proliferujici a poskozuje opravné mechanismy (LiS¢ék et al., 2009).
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2 Cil prace a vyzkumné otazky

2.1 Cile prace

Cil 1 - Analyzovat pocet pacientli a nejcastéjsi diagndzy léCené pomoci Leksellova
gama noze.

Cil 2 - Analyzovat nezadouci ucinky 1é¢by pomoci Leksellova gama noze.

2.2 Vyzkumna otazka

V1 - Rozsifuje se pocet indikaci pro 1é€bu pomoci Leksellova gama noze?
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3 Metodika

3.1 Metoda sbéru dat

Vyzkumné Setfeni této bakalarské prace bylo provedeno metodou analyzy literatury
a poskytnutych statistickych dat z Oddéleni stereotaktické a radia¢ni neurochirurgie
Nemocnice Na Homolce. Na zakladé prostudované literatury v Akademické knihovné
JihoCeské univerzity, lékaiské knihovnd Nemocnice Ceské Budgjovice, a. .,
a Jihodeské védecké knihovné v Ceskych Budgjovicich byly provedeny reserse
dostupnych tituld. JelikoZ problematika 1é€by Leksellovym gama noZem ptedstavuje
oproti jinym metodam specifické téma, hlavnim opérnym bodem pro teoretickou
a praktickou ¢ast prace byla publikace doc. MUDr. Romana Lis¢aka, CSc., vydana
v roce 2009. Text teoretické Casti byl dale doplnén o fakta pramenici ze ziskanych
standardii Oddéleni stereotaktické a radiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce

a 0 poznatky z rtiznych knih pfibuznych obort a odbornych zahrani¢nich ¢lankd.

3.2 Vyzkumny soubor

Statistickd data z Oddéleni stereotaktické a radiacni neurochirurgie Nemocnice
Na Homolce byla zaslana v tabulkach programu Microsoft Excel. Zahrnuji informace
n¢kolika typi.

Odzéafena onemocnéni jsou prezentovana v nasledujicich skupindch: vaskuldrni
léze, maligni tumory, benigni tumory, funkéni poruchy a nemoci spadajici do oblasti
oftalmoradiochirurgie. Ve vySe uvedenych skupindch se pak nachazeji specificka
onemocnéni, napf. vestibularni schwanom spadajici do oblasti benignich naddort apod.
Pocty jednotlivych odzafenych onemocnéni byly v pritbéhu let 2004-2015 kazdy mésic
seCteny. Uvedend data byla nyni analyzovana seftenim, a tim doSlo k objasnéni
nejcastéjSich ozafovanych 1ézi. Za pomoci literatury je problematika 1ézi obohacena
0 informace tykajici se charakteristiky, indikaci/ kontraindikaci k ozatfeni Leksellovym

gama nozem, 1écby a pfipadnych komplikaci.
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4 Vysledky

4.1 Vaskularni onemocnéni

4.1.1 Arteriovenozni malformace

Arterioven6zni malformace, zkracen¢ AVM (Viz ptiloha €. 1), ptedstavuji soubor
vrozenych vyvojovych vad. Jejich piivod nachazime v abnormalné dlouhych
pfivodnych a odvodnych cévach, mezi nimiz lezi klubko kapilar. To je spojeno
s mnohymi arteriovendznimi spojkami (tzv. nidus). Zhruba v 10 % ptipadd byva tento
objekt spojen s vakovitym aneuryzmatem. Nejcast&ji lezZi AVM pfii povrchu. Dilezité je
znat pocet piivodnych cév, velikost hnizda a typ odvodni drendze, ktera mtze ustit bud’
kK povrchu, nebo do Zil situovanych uvniti mozku. AVM jsou ¢asto nalezeny nahodné
pti CT nebo MR vysetieni.

Nejcastéjsim  klinickym  projevem AVM  byvd intracerebrdlni  nebo
subarachnoidealni krvaceni (70 %). Po nich nasleduji loziskové ¢i generalizované
epileptické zachvaty (30-65 %). Dalsi ptfiznaky se manifestuji jako migréné podobné
bolesti hlavy, loziskové neurologické defekty odpovidajici lokalizaci AVM, zvySeni

nitrolebniho tlaku nebo pulzujici Selest (Mumenthaler et Mattle, 2001).
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Graf 1 Lécba pacienti s nejéastéjSimi vaskularnimi onemocnénimi

Lécba pacientl s nejcastéjSimivaskularnimi
onemochénimi
2004 - 2015
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4.1.2 Indikace

V ptipadech, kdy nelze provést radikalni a bezpecnou mikrochirurgickou exstirpaci,
je indikovana pravée radiochirurgicka 1é¢ba gama nozem. Ve vice jak tietiné ptipadi se
Ize setkat s rezidualni AVM po piedchozi operaci nebo embolizaci (popf. s kombinaci
obou pouzitych technik). Béhem poslednich let dochdzi u vétSich malformaci stéle
Castéji k ozareni ve 2 az 3 dobach, kdy je AVM ozafena po menSich regionech obvykle
s odstupem 3-6 mésicti mezi jednotlivymi dobami. U komplexnich ptipadi mize byt
intervence gama noZem kombinovéna s dalSimi lé¢ebnymi metodami — mikrochirurgii
a embolizaci. Pokud byla malformace embolizovana, nebo doslo ke krvaceni, je
na mist¢ vyckat s1écbou gama noZem zhruba 2-3 meésice, aby dosSlo ke vstfebani
hematomu. V opa¢ném piipadé hrozi riziko, Ze by cast malformace komprimovana
hematomem skryla nidus, ktery by poté nebyl zakomponovan do ozafovaciho planu,
anedoslo by tak ke kompletni obliteraci. Hlavni divod aktivni 1é¢by spociva v riziku

morbidity a mortality zpisobené krvacenim (Lis¢ék et al., 2009).
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4.1.3 Lécba

Radiochirurgické intervence pomoci LGK nabizi fokusované jednordzové ozareni
dané malformace s cilem vyvolat perivaskuldrni ¢i subendotelidlni edém, fisuraci cévni
stény, trombotizaci, degeneraci, nekrotizaci bunék endotelu a vytvofit v cévni sténé
fibroplastickou aktivitu. Vyse uvedené zmény vyvolavaji v ¢asovém horizontu 1-2 let
uplnou obliteraci patologickych cév. Interval mezi ozafenim a konecnou obliteraci
skryva nekolik nevyhod. Riziko krvaceni po 1écbé zilstava témeét beze zmén, dokud
malformace neni pln¢ obliterovana. V tomto obdobi také z rliznych nesouvisejicich
pfi¢in nelze zjistit vysledek u vSech nemocnych (z divodu odmitnuti kontrolniho
vySetfeni, nenahlaseni ptfipadné zmény adresy bydlisté, nedostupnosti nebo podlehnuti
jinému typu onemocnéni). I pfes vSechny nedostatky ma Oddéleni stereotaktické
aradia¢ni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce uspéSnost v kompletni obliteraci
74 %. Prvni rok po 1écbé bylo dosazeno obliterace ve 23 % ptipadl, po dvou letech
uspésnost Cinila 59 %, po tfech letech pak 72 %. Pokud se nepodati obliterovat AVM
do tfi let, 1éCba se opakuje. Podruhé tak k ozafeni pfislo 23 % nemocnych. 1 kdyz
u téchto pacienti nedoslo k uplné obliteraci, zmensil se nidus o 60 %. Tento fakt lze
proto interpretovat jako zlepSeni vychozi situace pro opakovanou lé€bu. Opakovanim
1éEby ma pacient 96% Sanci na uplnou obliteraci malformace do sedmi let od prvniho

oSetteni (Liscak et al., 2009).

4.1.4 Komplikace

Komplikace muizeme rozdélit do tfi kategorii: akutni, subakutni a pozdni.
K projeviim akutnich komplikaci dochézi v pribéhu samotné 1écby nebo tésné
po ukonceni. Ty mohou byt zplisobeny napt. problémy pfi cerebralni angiografii, ktera
slouzi ke stereotaktické lokalizaci ptislusného nidu AVM. Klinické symptomy se
projevuji jako bolesti hlavy nasledkem do€asného vazospasmu a odeznivaji v prub¢hu
nékolika hodin. Dale mlze fokusované ozafeni u predisponovanych nemocnych se
sekundarni epilepsii vyvolat epilepticky zachvat (obvykle prvnich 24 hodin po oSetfeni).

Jiné komplikace akutniho charakteru nebyly pozorovany. Subakutni komplikace
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vyvstavaji v Casovém rozmezi 6-24 mésici u 20 % pacienti a jsou zpusobeny
poradiacnim edémem. Edém ma ve vétSin€ pripadi asymptomaticky prabéh. U 2-10 %
nemocnych lze pozorovat klinické komplikace pravé v navaznosti na poradiac¢ni edém.
S odstupem 5-15 let po 1é¢bé mizeme u 1,6-3,4 % pacientli pozorovat genezi pozdnich
cystickych zmén. Neurochirurgicky zasah pro tento druh komplikace je ale procentudlné

velmi nizky (0,2 % ptipadit) (LiS¢ak et al., 2009).

4.2 Benigni nadory

Benigni nadory jsou svymi vlastnostmi, pfedevSim dobrou ohranienosti
a zobrazitelnosti, idedlnim cilem pro stereotaktickou neurochirurgii. Jediné omezeni
spocivda  ve velikosti nddoru (do 3 cm) a jeho lokalizaci. Vzhledem
k epidemiologickému vyskytu jsou nejcastéj$imi histologickymi typy meningeomy,

vestibularni schwannomy (neurinomy akustiku) a adenomy hypofyzy (Lis¢ak, 2007).

Graf 2 Lé¢ba pacienti s nejéastéjSimi benignimi nadory
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4.2.1 Meningeomy

V dnesni dobé predstavuji meningeomy (Viz pfiloha ¢€.3) zhruba 20 % vSech
intrakranidln¢ ulozenych nadort. Spolu s gliomy, metastizami do CNS a adenomy
podvésku mozkového patii do skupiny tumord, se kterymi se I1ze setkat nejcastéji.

Meningeom pochazi z populace meningotelidlnich bunék arachnoidey, infiltrujici
tvrdou plenu mozkovou a kost. V kone¢né fazi dochazi k impresi novotvaru
do mozkové tkan€. VéEtSinu meningeomt charakterizujeme jako pomalu rostouci
benigni nadory (grade I). Atypicky meningeom (grade II) vykazuje znamky agresivniho
chovani. Poslednim typem je vzdcna anaplastickd varianta (grade III). Pomaly riist ma
pak Casto za nasledek dlouhodob¢ asymptomaticky prabéh a nartst do velkych rozmért.

Meningeom muzeme nejcastéji lokalizovat v konvexité, falxu, bazi predni jamy

lebni, krajin€ tureckého sedla a kiidle klinové kosti (Navratil, 2012).

4.2.1.1 Indikace

Pokud je radiochirurgickd operace indikovédna jako primarni 1écba, setkdvame se
S pacienty, ktefi pro svilj vék nebo ptidruzené onemocnéni interniho charakteru
nemohou podstoupit neurochirurgickou operaci otevienou cestou. Jestlize rozmér
a klinické symptomy meningeomu nevyzaduji okamzity dekompresivni efekt, mize byt
navrzen zakrok pomoci LGK jako alternativa k standardni oteviené operaci s cilem
zabranit dalSimu rustu nadoru. Dalsi indikaci je ozafeni rezidui meningeomu
po pfedchozi operaci, které nelze vzhledem k obtizné¢ lokalizaci odstranit, nebot’
predstavuji vysoké riziko. Meningeomy, které se nachazeji v oblasti kavern6zniho
splavu ¢i baze lebni, pfedstavuji pro klasickou operaci vyssi obtiznost pfistupu. V tomto
pripadé lze uvazovat o 1écbé LGK jako o primarnim zpasobu 1é¢by, ktery je vhodny
I pro mladsi a interné nezatiZzené pacienty.

I kdyz blizky vztah meningeomu vici zrakové draze predstavuje zavazny problém,
nelze tento fakt povaZovat za absolutni kontraindikaci. Naopak meningeomy
lokalizované v konvexit¢ jsou pro radikalni resekci pfistupnéjsi, jelikoz

radiochirurgicka intervence vyZzaduje obezietnéjsi piistup. Pfi¢inou byva riziko vzniku
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poradiaéniho  edému. Zradiobiologickych divodi je limitnim objemem
pro radiochirurgii 20-30 cm®. Jednorazové ozafeni vétsiho objemu pomoci LGK
znamena velmi vysoké riziko nezadoucich komplikaci (obdrzeni signifikantni integralni

davky souvisejici s velkym objemem) (Liscak et al., 2009).

4.2.1.2 Léchba

Je dulezité si uvédomit fakt, ze radiochirurgickd intervence tumor neodstrafuje, ale
ze touto metodou dochdzi k zastaveni ristu tumoru z divodu sterilizace bunécné
nadorové populace. Lécba ma uspéch v piipadé ztraty schopnosti nadorové populace
vytvaret kolonie dcefinych bunék.

Dosavadni klinické zkuSenosti ukazuji, Zze davka dostacujici k zastaveni ristu
meningiomu ¢ini 12-15 Gy (na okraji tumoru). Vzhledem k vyvoji planovaciho
systému, zobrazovacich metod i Leksellova gama noze lze indikovat i ty nadory, jejichz
1 meningeomy vyvolavajici utlak zrakového traktu bez klinické symptomatologie.
Pfi 1écbe se 1ékaii soustfedi na nékolik udaji: zda je tumor v kontaktu s optickym
nervem, Vv jak velké délce na nerv meningiom naléha a jakou hodnotu cini celkova
velikost nadorového objemu. Tolerance k radiacni zatézi totiz stoupd s ozarenim malého
objemu a zmény po podani davky 15 Gy na opticky nerv nebo 20 Gy na mozkovy kmen
nebyly pozorovany (pfi malém objemu tkané nervu ¢i kmene). Obecné ale limit

pro zrakovy nerv ¢ini 8 Gy (LiS¢ék et al., 2009).

4.2.1.3 Komplikace

Terapie pomoci LGK s sebou piinasi n€kolik druhti komplikaci. Prvni z nich je
kolateralni ¢i intratumordlni edém. Meningeomy jsou ve vétSing piipadll bohaté cévné
zasobené a v navaznosti na ozafeni dochéazi k poruseni integrity bunéénych membran.
V tomto piipadé ma edém piechodny charakter. Adekvéatni feSeni poradiacniho edému
spoc¢iva v antiedematozni 1écbé kortikoidy, nejCasteji 6-8 tydnl v zavislosti na klinické
odpovédi. Lis¢ak (2009) tvrdi, Zze riziko neuropatie trojklanného nervu eventudlné
nastava pii prekroceni davky 19 Gy. Riziko hypopituitarizmu u 1écby 1ézi v oblasti

tureckého sedla miize nastat pti prekroceni stiedni davky 15 Gy na podvések mozkovy.
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Tyto komplikace jsou spi$ vzacnosti, protoze okrajova davka se u meningiomu

nachazi v intervalu 12-14 Gy (Lis¢ék et al., 2009).

4.2.2 Vestibularni Schwanom

Schwanom (nazyvany téz jako neurinom akustiku) (Viz ptiloha ¢. 4) je nador
benigniho typu, ktery vyrasta z ektodermu Schwannovy pochvy na vestibularni ¢asti
osmého hlavového nervu. Béhem ristu tumor nejprve rozSifuje usti vnitiniho
zvukovodu, pozd¢ji pak probiha jeho expanze do mostomozeckového koutu, kde mtize
dojit ke kompresi mozkového kmenu, mozecku a kranidlnich nerva V, VI, IX a X.
Incidence neurinomu byva velmi vziacnd, zhruba 1:100 000. Prvnim varovnym
ptiznakem je jednostranné orientovana nedoslychavost, obvykle se zhorSujici az do
uplné ztraty sluchu. Mezi dalsi ¢asté symptomy fadime jednostranny tinnitus, poruchu
rovnovahy, snizenou citlivost nebo naopak bolesti v oblastech zasobovanych

trojklannym nervem a bolesti hlavy (Kolektiv autorti, 2013; Betka et Chovanec, 2008).

4.2.2.1 Indikace

Nemocny s neurinomem akustiku ma na vybér ze dvou stejné ucinnych lécebnych
feSeni: mikrochirurgické operace nebo radiochirurgické intervence gama noZem.
K oteviené operaci se pristupuje v ptipadé, Zze vestibularni schwanom dosahl velkych
rozmérl a utlacuje mozkovy kmen. Toto feSeni se aplikuje u schwanomt vétSich nez
3cm. U nemocnych trpicich internim onemocnénim (diabetes mellitus, infarkt
myokardu), pro které je operacni zatéz velmi rizikova, nabizi Lekselliv gama ntz
vhodnéjsi feSeni. Jestlize se pacienti rozhodnou podstoupit ozafeni gama noZem, Cini
tak z nékolika divodi: z operace otevienou cestou maji obavy, ¢i vyuziji faktu, Zze
piilécbé LGK neni zapotiebi rekonvalescence a nasledujici den se mohou vratit
do zaméstnani nebo ke svym bé&znym Cinnostem. Zaroven pii oSetieni gama nozem

existuje mnohem nizsi riziko poSkozeni licniho nervu (Lis¢ak et al., 2009).
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4.2.2.2 Léchba

V soucasnosti lze pouzivanou technikou 1écby (MR vyuzitd k centraci, okrajova
davka Cinici 12-13 Gy, vysoce konformni planovani s uzitim APS s vétSim poctem
izocenter) dosdhnout zastaveni riistu nadoru az u 95 % nemocnych. Riziko poSkozeni
licniho nervu neptesahuje hranici 1 %. Riziko zhorSeni sluchu je vyssi a pohybuje se

cca kolem 25 % (Liscak et al., 2009).

4.2.2.3 Komplikace

Komplikace radiochirurgické 1écby gama nozem mohou byt nékolika druhd.
Prvnim moznym rizikem je paréza licniho nervu. Do devadesatych let 20. stoleti se
preferovalo dodani co nejvyssi okrajové davky, coz mélo za nésledek i vyssi riziko
parézy. Postupnym snizovanim jednorazové davky na 12-13 Gy doSlo k podstatnému
omezeni tohoto rizika, které u pacientl lé€enych v Nemocnici Na Homolce ¢ini 1,9 %.

Druhym moznym rizikem 1é¢by LGK je zhorSeni sluchu. Pokud k nému dojde po
radiochirurgickém oSetfeni, l1ze ho v pribéhu dvou let ocekavat u 21-29 % nemocnych.
Pozd¢ji  kdalsi progresi zhorSeni sluchu nedochazi. U nadord wuloZenych
intrakanalikularné je riziko niz$i, cca 10 %.

Dalsi moznou komplikaci predstavuje neuropatie trigeminu, charakterizovana
zhorSenim ¢iti v dané oblasti a pfipadnou parestezii. Pfechodna poradiacni neuropatie
trojklanného nervu byla pozorovana u 5 % pacienti, pficemz ke vzniku neuralgickych

bolesti nebo Uplné anestezii nervu nedoslo viibec (Lis¢ak et al., 2009).

4.2.3 Adenom

Adenom hypofyzy (Viz ptiloha €. 2) ptredstavuje benigni nador primarné vyruistajici
z adenohypofyzy. Jednd se o nejcastéj$i tumor v oblasti tureckého sedla. Svym
vyskytem zastupuje zhruba 10 % nitrolebnich nadori. Maxima vyskytu ptipadaji
na treti az Ctvrtou dekadu lidského zivota. Hypofyzarni adenomy lze rozdélit podle
toho, zda vytvareji hormony ¢i nikoli. Hormondlné neaktivni adenomy zadny hormon
neprodukuji a omezuji fyziologickou funkci hypofyzy. Casto nador dortista do znaénych

rozméri a utlacuje zrakovou drdhu (u pacienta dochdzi k oslepnuti). Hormonalni
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nadprodukce aktivnich adenomi vede k typickym endokrinnim projeviim (Sames et al.,

2005).

4.2.3.1 Indikace

Zpravidla se nejprve u afunkéniho adenomu hypofyzy indikuje mikrochirurgicka
operace (cca 85 %), a u hormonalné aktivnich typii pak k operaci ptichazeji dvé tretiny
pacientl. Indikaéni pravidla pro neaktivni adenomy jsou méné piisnd, protoze davka
potfebnd k zastaveni riistu ma mensi hodnotu nez dédvka potiebna k potlaceni zvysené
hormonalni sekrece. Afunkéni adenomy lze pfipustit k radiochirurgickému vykonu
tehdy, pokud se nachazeji v kratkém useku a jsou klinicky némé. Pokud je ovSem
pfitomna symptomaticka komprese chiasmatu, radiochirurgicky zdkrok neni indikovan.
Vzdalenost adenomu od optické drahy hraje zasadni dtlezitost. ,, U funkcnich adenomii
je potirebna vzdadlenost okraje adenomu od optickeé drahy alespon 2 mm, aby okrajova
ucinna davka na adenom mohla smerem k optiku klesnout na tolerovanych 8 Gy. Drive
uvadenda bezpecna vzdalenost 5 mm mohla byt diky zdokonalené zobrazovaci
a ozarovaci technice vic jak dvojndsobné snizena (Lis¢ak et a., 2009, str. 125-126).
Vybrani pacienti s funkénim adenomem mohou byt indikovani k primarni 1é¢bé pomoci
Leksellova gama noze, jestlize napt. nesnesou celkovou anestezii, ¢i naopak odmitaji
operaci ,otevienou cestou“, nebo pokud Ize vintervalu mezi ozafenim
a radiochirurgickym ucinkem 1é¢by medikamentdzné stabilizovat hormonalni aktivitu.

V soucasné dob¢ se zasah LGK uplatiiuje jako adjuvantni léc¢ba rezidudlniho nebo
recidivujiciho tumoru po absolvované mikrochirurgické operaci. Primarni 1éCba je
indikovana v pfipadé castecné resekce nadoru, recidivy, nebo pro komplexné nedobry
stav nemocného, kdy opakovana oteviena operace piinasi vysoké riziko. Za soucasné
podpory medikamenti byva latence léCebné odpoveédi krat$i nez pii frakcionované
radioterapii. K normalizaci hladin hormonti dochézi u vyznamného poétu nemocnych

Vv ¢asovém horizontu 2-3 let (Liscak et al., 2009).

4.2.3.2 Léchba

V ptipadé¢ adenomu hypofyzy je cilem zastavit riist tumoru, uchovat funkci

fyziologické hypofyzy a funkén€ vyznamnych struktur sellarni oblasti, zejména
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zrakového nervu.  V pfipadé vysoké hormonalni aktivity pak zastavit sekreci.
Aplikovana davka musi zohlednit toleranci sousednich struktur (zrakova draha), a proto
by neméla pfesahnout 8 Gy. Davka pro mozkovy kmen ¢ini maximalné 14 Gy,
pro fyziologicky fungujici hypofyzu je stiedni davka 15 Gy. Jestlize dodrzeni
toleran¢nich limitd vyzaduje ohled na anatomické struktury, lze zaslepit vhodny
segment zdroji LGK. Tento zplsob ve vétSing€ piipadii umoznuje aplikaci minimalni
okrajové davky na zvolenou okrajovou izodozu (nejcastéji 5 0%) az 35 Gy
pro hypersekrecni adenomy a 20 Gy u neaktivnich adenomii. V porovnani se zrakovym
nervem jsou ostatni ptilehlé struktury vice radiorezistentni a jejich vztah k adenomu

nebyva béhem 1é¢by LGK limitujicim faktorem (Liscak et al., 2009).

4.2.3.3 Komplikace

V Casovém odstupu 4-5 let po 1éEbé pomoci LGK dochazi k riziku rozvoje
tzv. hypopoituitarizmu. Procentudlni zastoupeni ¢ini u afunkénich adenomu cca 7 %,
U hormonalné aktivnich adenomi pak 21 %. Riziko neuropatie zrakového nervu ma
velmi malou pravdépodobnost, a to zhruba 1 %. Stejné¢ vysoké riziko piipada
na neuropatii okohybnych nervii prochdzejicich kavernéznim splavem. Ptipadny vznik
diplopie ma piechodny charakter. U mén€ nez 1 % léCenych byly pii kontrole
magnetickou rezonanci nalezeny zmény v piilehlych ¢astech spankového laloku nebo
hypotalamu. U valné vétSiny téchto nemocnych piedchazela radiochirurgickému
zakroku frakcionovand radioterapie, tudiZz tato komplikace pfedstavuje kumulativni
riziko obou aplikovanych metod. Jestlize tedy pfedchdzi 1écbé na LGK frakcionovana

radioterapie, je na misté€ zvySena obezietnost (LiS¢ak et al., 2009).

4.3 Maligni nadory

Velmi vyznamné se radiochirurgie v této oblasti uplatiiuje u lécby mozkovych
metastdz (s vyjimkou malobunééného karcinomu plic). Jako vhodné cile 1écby jsou
metastatickd loziska do priméru 3 cm. Pokud je metastaz vice jak Ctyfi, voli se spise
frakcionované ozareni celého krania. Limitujicim faktorem je u priméarnich mozkovych

nadortt kromé jeho objemu i infiltrativni povaha. Proto se 1éc¢ba Leksellovym gama
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nozem vyuziva jako adjuvantni terapie po predchdzejici frakcionované radioterapii,

nebo jako dopliikova davka u vybranych gliomi (Lis¢ak, 2007).

Graf 3 Lécba pacienti s nejéastéjSimi malignimi nadory
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4.3.1 Mozkové metastazy

Mozkové metastazy (Viz piiloha €. 5) tvofi nejcastési intrakranidlni malignitu.
Jejich incidence vzristd diky stale se zlepSujicim zobrazovacim metodam, casnému
odhaleni, ale predevsim diky vysSimu efektu systémové 1écby nadorti, ktery vede
k vyss§imu vyskytu vzdalenych lozisek mimo primarni lokaci.

Mozkové metastazy lze objevit az u 20-40 % dospélych nemocnych trpicich
malignim onemocnénim a 50 % u generalizovanych nadorovych malignit. Vyssi
nachylnost metastazovat do mozku projevuji melanomy, testikularni naddory, karcinomy
plic, nadory prsu, karcinomy ledviny a nadory GIT. Sifeni metastdz do CNS probiha
formou hematogenniho rozsevu. ,, Intrakranialni metastazy jsou desetkrat castéjsi nez
primarni mozkové tumory. Predilekcni oblast tvori rozhrani bilé a Sedé hmoty, kde
nejcasteji dochdzi k depozici tumoroznich mikroembolu, zejména v interteritoridalnich

‘

oblastech  jednotlivych  povodi  mozkovych tepen.” (PospiSskovd, Kohoutek
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et Zabojnikova, 2011, str. 348). U dvou tietin mozkovych metastdz dochazi k vyskytu
supratentorialng, u tfetiny pak v zadni jamé lebe¢ni, z toho 90 % v mozecku a cca 10 %
v mozkovém kmeni. Infratentoridlni lokalizaci metastaz Castéji vykazuji karcinomy
prsu, kolorektalni karcinomy a tumory pochazejici z oblasti malé panve. Klinicka
symptomatologie metastdz prameni z lokalniho poskozeni mozkové tkané nebo zvyseni
nitrolebniho tlaku. NejcastéjSimi prvotnimi pfiznaky jsou bolesti hlavy, motoricky
deficit, zvraceni, deficit kognitivnich funkci, ataxie a epileptické zachvaty. K imitaci
demence mohou pfispét skupiny mnohocetnych metastaz (PospiSkova, Kohoutek

et Zabojnikova, 2011).

4.3.1.1 Indikace

K radiochirurgickému oSetfeni Leksellovym gama nozem jsou indikovani nemocni
se solitarni mozkovou metastazou o maximalnim praméru 30 mm. Vyjimku tvoii
pacienti s metastazami karcinomu malobuné¢ného typu a Non Hodgkin lymfomu. Vyse
zminéné dva typy jsou nejprve lé€eny kombinaci chemoterapie a zevné frakcionovanou
radioterapii (ozéafeni celého krania), protoze v mozkové tkani rostou v podobé
mnohoCetnych lozisek velmi rychle. U nadort radiorezistentnich na zevni
frakcionovanou radioterapii (karcinom ledviny, melanom) se aplikuje jednorazova vyssi
davka zafeni, aby doSlo k poskozeni reparanich mechanismii, a tim se podafilo
prekonat radiorezistenci. Jednordazové radiochirurgické ozatreni je voleno u pacientl
S 1-4 lozisky. Diky prudkému spadu davky do okoli a relativné nizké integralni davce
na celou oblast mozku lze po vhodné redukci davky zasah Leksellovym gama noZem
kombinovat se zevni frakcionovanou radioterapii. V pfipadé¢, ze nastane mensi lokéalni
recidiva, mize byt pacient znovu ozafen na LGK. Metastazy karcinomu prsu ¢itajici
1-3 1éze Ize rovnéz ozafit gama nozem. Dalsi 1écba se pak adekvatné vyviji podle toho,
kolik metastatickych lozisek lékafi objevi v prib&hu nasledného sledovani. Jestlize
dojde k nalezu 1-3 novych lozisek v intervalu 4-6 mésici, 1ze opakovat zafeni na gama
nozi. V piipadech cetngjSiho a rychlejSiho ristu se indikuje ozareni celého mozku.
U 1-3 1ézi, které maji ptivod v nemalobunéénych plicnich nadorech, 1ze ozafeni gama
nozem zvolit jako mozZnost primarni 1é€by s urcitou vyhodou. Ta spociva v rychlejsi

1écebné odpovedi organismu oproti frakcionované radioterapii. Primarni 1é¢ba metastaz
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majicich origo v oblasti zazivaciho traktu méa vSak horsi vysledky. Obecné je ale
radiochirurgie metodou minimalné zatézujici, s nizkou toxicitou a velmi dobrym
mistnim efektem. Otazkou do budoucna ziistava, kolik lozisek je jesté vhodné ozarovat
gama nozem a kolikrat je vhodné 1é¢bu opakovat pro noveé objevené metastazy (LiS¢ak

et al., 2009).

4.3.1.2 Lécba

Expanzivni rust, sféricky tvar a dobra zobrazitelnost €ini z metastaz do 3 cm
priméru vhodny cil pro radiochirurgicky zakrok. V poslednich desetiletich se tak
oSetfeni Leksellovym gama noZem stalo standardnim lécebnym ndstrojem ptredev§im
pro solitdirni mozkové metastazy. Pozd¢ji ptribyla 1 1écba viceCetnych metastatickych
lozisek. Aplikovana davka zavisi na histologickém typu primarniho nddoru, objemu
1éze, lokalizaci v mozkové tkani, toleranci pfilehlych struktur a eventudlni déavce
Z ptedchozi radioterapeutické lécby. Pti 1é€bé musi Iékafsky tym zohlednit toleranci
okolnich struktur.

Dle literatury jsou vici zareni nejcitlivéjsi hlavové nervy, mozkovy kmen a bilé
hmota mozkova. Naopak nejrezistentnéj§im utvarem je Seda kiira mozkova. Jeji vyzralg,
diferenciované buiiky se v dospélosti ned¢€li a neproliferuji. Napldnovany cilovy objem
tumoru obsahuje 1-2mm lem a minimalni jednorazové aplikovana davka na okraj

nadoru Cini 16-24 Gy (Liscak et al., 2009).

4.3.1.3 Komplikace

Komplikace, které mohou nastat, rozdélujeme do dvou skupin: ¢asné (do 30 dni
po ozafeni) a pozdni. Akutni komplikace se klinicky projevuji v podobé akcentace
edematozni reakce v okoli metastatického loziska, kterd je zplsobena poruchou
hematoencefalické bariéry (jeji vEtsi propustnosti). V tomto piipadé se v 16¢b€ uplatiuji
predevsim kortikoidy.

Maximum pozdnich poradiacnich zmén lze objevit v pribé¢hu 6-24 mésici

po zakroku na gama nozi. Zejména dominuji procesy demyelinizace a pozdni poskozeni

v vwr

55



je radiaéni nekréza, kombinujici jak poSkozeni bilé hmoty mozkové, tak poskozeni cév.

Jeji incidence se pohybuje v rozmezi 2-4 % (Lis¢ak et al., 2009).

4.3.2 Gliomy

Gliomy jsou nejpocetnéjsi kategorii primarnich intraaxialnich nadori (40-50 %
vSech nadort orientovanych v mozku). Predstavuji Sirokou skupinu tumort liSicich se
svym typickym umisténim, veékovou predispozici, morfologii, stupném malignity
a sklonem progredovat.

WHO Klasifikace spolu s gradingem rozdéluje gliomy na tzv. gliomy nizkého
stupné malignity (low grade glioma - LGG) a gliomy s vysokym stupném malignity
(high grade glioma - HGG). Vyse uvedené typy gliomu se od sebe navzajem znaéné lisi
svymi biologickymi vlastnostmi a tim 1 celkovou prognézou pro nemocného.
Do kategorie nizce malignich gliomi fadime pilocytarni astrocytom, subependymom,
difuzni astrocytom, ependymom, oligodendrogliom a smiSeny oligoastrocytom. Vyse
uvedené typy reprezentuji 10-15 % vSech mozkovych nadord a jsou charakterizované
pomalym ristem a difuzni infiltraci pfilehlych struktur mozkové tkané. Zasadnim
detailem je jejich tendence maligné transformovat.

Nejcastéjsi vyskyt 1ze pozorovat mezi 35. az 44. rokem Zivota (leh¢i prevaha je
na strané muzské populace). Lokalizace pfevlada v supratentoridlnim regionu - Casto
Vv subkortikalni, suplementarni motorické a inzularni oblasti. Prvotnim klinickym
projevem byva nejcastéji epilepticky zachvat (80 %). Gliomy vysokého stupné
malignity nejvice zastupuje glioblastom sloZeny z malo diferenciovanych nadorovych
astrocyt. Jeho wvznik probihd bud’ druhotné nasledkem maligni transformace
z diftzniho astrocytomu pfes anaplasticky astrocytom, kdy vysledkem je tzv.
sekundarni glioblastom, nebo byva genezi nového - primarniho glioblastomu (Castejsi
vyskyt). Tento typ naddoru se vyskytuje kolem Sesté dekady Zivota, anamnéza obtizi
trva tydny ¢i mésice. LozZiskové ptiznaky zavisi na umisténi, Casto pak lze vidét

symptomy nitrolebni hypertenze (Kolektiv autorti, 2015).
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4.3.2.1 Indikace

U nizce malignich glioml (s ohledem na objemovy limit a infiltrativni povahu
tumoru) byva radiochirurgicka 1écba indikovéana jako dopliujici 1écba po predchozi
operaci pro rezidualni ¢i recidivujici tumor. V ptipad¢ pilocytarniho astrocytomu je role
za zobrazitelnou hranici nebude infiltrovat (i kdyz pfi supratentoridlnim umisténi se
na jeho ohranic¢enost nelze stoprocentné spolehnout). Vysledky publikované v literatute
ale nejsou jednotné a biologické chovani glioml miiZze byt znacné variabilni. Proto by
lé¢ebné navody mély zustat dostateéné flexibilni, aby se mohly piizpasobit situaci

konkrétné¢ 1éceného pacienta (Liscak et al., 2009).

4.3.2.2 Léchba

Soucasny protokol frakcionované radioterapie obsahuje v cilovém objemu 2-3cm
lem kolem pifedpoklddaného nadorového loziska. Samotny tumor s bezpecnostnim
lemem zohlednujici infiltrativni povahu ptedstavuje cil o priméru nad 6 cm. To je
ovSem pro radiochirurgii pfili§ velky objem. Jestlize by byla terapie LGK zaméiena
pouze na zobrazitelny nddor, pak by prudky spad davky za cilovy objem neobsahl
infiltrujici nadorovou populaci u¢innou davkou.

Dalsi omezeni spociva v situaci, kdy se v cilovém objemu nachéazi jak smisSend
nadorova populace bungk, tak normalni fyziologickd. Mozkova tkan je v elokventnich
mistech 1 pfes infiltraci nddorem a patologicky vzhled stale funk¢ni a nelze ji obétovat
bez neurologickych nésledkt. Z tohoto titulu ma radiochirurgie v 1é€b€ glioml omezené
uplatnéni a u vybranych pfipadii mize byt provedena jako dopliujici eskalaéni davka
po absolvované frakcionované radioterapii.

O terapii LGK Ize wuvazovat u fokalniho typu nizkostupfiového gliomu
a pilocytarniho astrocytomu. Pokud je 1é¢ba indikovana u low grade gliomt, vétSinou se
odbornici z Nemocnice Na Homolce pfiklangji k frakcionované stereotaktické
radioterapii. Vysledky ukézaly regresi nadoru u 83 % rok a ptl po 1é¢bé, 92 % tii roky
po lécbé a po pécti letech se regrese objevila u 88 % lécenych. Pouhych

13 % nemocnych absolvovalo zakrok Leksellovym gama nozem jako primarni 1écbu,
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U ostatnich pacientll pfedchézela frakcionovana radioterapie, operace otevienou cestou,
popt. jejich kombinace. Terapii malignich gliomid piedchazela frakcionovana
radioterapie, LGK pak aplikoval jednorazovou dodatkovou davku (obvykle 12 Gy
na okraj zobrazitelného nadoru). Pocatecni regrese byla objevena u 25 % nemocnych,
a i pres provedené osetfeni gama nozem pak gliom pokracoval v ristu u 65 % pacienti.

Celkova imrtnost radiochirurgické 1é€by €ini 35 % (Lis¢ak et al., 2009).

4.4 Funk¢éni onemocnéni

Mimo onkologickou a cévni problematiku nachazi terapie Leksellovym gama
nozem vyznamné uplatnéni i v oblasti funkénich chorob, jako jsou napt. algické
syndromy, extrapyramidové poruchy pohybu, epilepsie nebo néktera psychiatrické

onemocnéni (Lis¢ak et al., 2009).

Graf 4 Lécba pacienti s nejc¢astéjSimi funkénimi poruchami

Lécba pacient( s nejcastéjsimi funkénimi

poruchami
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4.4.1 Neuralgie trojklanného nervu

Mechanismus pusobeni zafeni pii stereotaktickém oSetfeni neuralgie trigeminu
dodnes neni znam, tudiz je stale predmétem diskuze. Mnozi odbornici povazuji ozareni
trojklanného nervu pomoci LGK za destrukéni vykon, ¢emuz nahrava i vysoka davka
aplikovaného zareni (80 Gy pouzivanych na Oddéleni stereotaktické radiochirurgie
Nemocnice Na Homolce). Obecnym cilem oSetfeni rozhodné neni radionekréza.
Ta v pfipadech neuralgickych iritaci neni Zadouci, naopak mize vést ke zhorSeni stavu
ve smyslu vyvoje denervacnich bolesti a transformace do stadia ,,anesthesia dolorosa®.
Utinek 1é¢by lze piirovnat k sublimitnimu piisobeni balonkové mikrokomprese nebo
aplikace glycerolu na predpokladané efaptické axondlni spoje. Zda je vSak tomu

4

opravdu tak, zistava otaznikem (Liscak et al., 2009).

4.4.2 Esencidlni (primarni) neuralgie

Nejvetsi Sanci priznivého ovlivnéni radiochirurgickym ozafenim maji epizodicke,
silné, Casto zniCujici unilateralni bolesti v nékteré z vétvi trojklanného nervu (nékdy
souvisejici s neparoxyzmalni déle trvajici slozkou bolesti). Uleveni od bolesti se po
lécbé gama noZem dostavuje v 80-96 % ptipadl. Za uspéSnou 1écbu lze povazovat
jakoukoli tilevu dosahujici alespont 50% snizeni intenzity. Uplného odeznéni bolesti se
na Oddéleni stereotaktické a radiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce podatilo
dosahnout u 80 % pacientl. K recidivé obtizi dochazi u mnohych nemocnych. Jedna se
0 25 % V casovém horizontu 6-96 mésicii, u 19 % pacientli se zafeni opakovalo. Poté
doslo k snizeni bolesti v 89 % a kompletni remisi v 58 %. Prakticky jediny vedlejsi
efekt 1écby se mize projevit jako porucha citlivosti trigeminu v ozafovaném miste.

Ta ma ale velmi diskrétni charakter a pacientem neni spontanné vnimana (LiScak et al.,

2009).
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4.4.3 Atypicka neuralgie

Timto terminem oznacujeme neparoxyzmalni, ndhle vzniklou iritaci v inervacni
oblasti trigeminu. Bolest je stald, nekolisajici, déle trvajiciho charakteru. Tento typ ma
spolu s esencidlni a smiSenou neuralgii trigeminu nejvétsi nad&ji na ulevu po ozafeni
gama nozem, i1 kdyz GspéSnost nedosahuje tak uspokojivych vysledkl jako v piipadé
primarni neuralgie. K ¢astecné ulevé doslo v 68 % pftipadid, v29 % byla tuleva
kompletni. Hladina recidivy je v tomto piipad¢ obdobnd jako u primérnich neuralgii,

tedy 24 % (Lis¢4k et al., 2009).

4.44  Symptomaticka  neuralgie  trojklanného  nervu  navazujici

na demyelinizacni onemocnéni

I kdyz je neuralgie trigeminu ve vztahu k roztrouSené skler6ze vniména jako
symptomatologicka bolest, jeji charakter se vyznamné pfiblizuje typu iritace
U primarnich neuralgii. Nejcastéji se jednd o epizodickou, ostrou bolest majici svij
spoustéci mechanismus. Vyskyt iritace trigeminu u sclerosis multiplex je vys$i nez
U esencialni neuralgie, Castéji pak postihuje oba trojklanné nervy. Vysledky 1éCby
ukazuji, Ze k signifikantni tlevé doSlo u 96,8 % lécenych, ke kompletnimu vymizeni
bolesti pak u 77,4 % pacientii. Uroveii recidiv ma ale vysokou hodnotu, a to az 61 %
Vv ¢asovém rozmezi 7-46 mésicli po oSetfeni gama nozem. Pii nové vzniklé bolesti je
mozné (stejné jako u jinych neuralgii) zopakovat radiochirurgicky vykon, kdy lé¢ba ma

velmi dobrou odezvu (94 % snizeni obtizi, 56 % kompletni zanik) (Lis¢éak et al., 2009).

4.4.5 Postherpeticka neuralgie trigeminu

Tento bolestivy symptom muze nastat pti vysevu koznich vezikul pasového oparu.
Obvykle bolest trva v dobé vyskytu zmén na kuzi, u 10-20 % pacienti dochazi
k pfesunu bolesti do chronického stadia. Nejcastéjsim mistem vzniku jsou hrudni

dermatomy a oblasti inervované trigeminem. Jako prevence chronickych bolesti slouzi

e o ee
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antidepresiv, antikonvulziv, popt. opioidu. Pies veskeré snahy odbornikd je stale vysoké
procento nemocnych, v jejichz ptipad¢ konzervativni 1écba selhala. V takovém ptipadé
lze zvazit neurochirurgické feSeni. Dle zkuSenosti Oddéleni stereotaktické
radiochirurgie Nemocnice Na Homolce je 1écba tohoto typu bolesti narocna
a Vv porovnani s ptredchozimi typy neuralgii zna¢né neuspokojiva. Signifikantniho
zlepSeni se dockalo pouze 44 % nemocnych. ProtoZe nerv je Castecné denervovan
zékladnim onemocnénim, druhé radiochirurgické oSetieni neni indikovéno (LiS¢ak

et al., 2009).

4.4.6 Trigemindlni autonomni bolesti hlavy

Radiochirurgicka 1écba Leksellovym gama nozem slouzi také jako terapeuticky
nastroj pro skupinu obli¢ejovych bolesti a cefalalgii spojenych s variabilnimi
vegetativnimi projevy, n¢kdy téZ nazyvanych trigeminalnimi autonomnimi bolestmi
hlavy. Z téchto typl je nejznaméjsi tzv. Cluster headache, projevujici se ostie bodavou
bolesti hlavy v jedné poloving tvaie (v okoli o¢ni $térbiny a Cela, Casto retrobulbarng).
Klinicky obraz dopliiuji vegetativni pfiznaky: unilateralni nastfiknuti spojivek,
lakrimace, zdufeni nosni sliznice a jednostranna sekrece z nosu. Symptomy ostatnich
autonomnich bolesti maji podobné projevy neuralgie ganglion sphenopalatinum:
jednostranna cefalea, neuralgiformni iritace za pfisluSnym okem, na horni Celisti nebo
mekkém patie, nékdy 1 na kofeni nosu ¢i spankové oblasti. Celosvétové zkuSenosti

s 1écbou této diagnozy nejsou nijak velké (Liscak et al., 2009).

4.4.7 Talamotomie

U neztiSitelnych ~ bolesti  (intractable pain) jsou univerzalnim cilem
pro radiochirurgii vyssi Grovné centralni nervové soustavy. Talamus je pak jednim
Z nich, konkrétn¢ jeho nespecifickd jadra v okoli centrum medianum. NejlepSich
vysledkl bylo dosaZeno u nociceptivni bolesti, kdy alespon Uspé€Sné polovi¢ni sniZeni
bolesti &inilo 40-60 % operovanych. Uspé&nost u centralnich a deaferentaénich bolesti

je mensi (zhruba 30-50 %) (Lis&4k et al., 2009).
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4.4.8 Extrapyramidové poruchy pohybu

Fakt, ze presnost stereotaktického =zacileni ma pifi spravném postupu
submilimetrovou piesnost, vedl po case i k aplikaci zafeni Vv oblasti bazalnich ganglii
pii terapii Parkinsonovy choroby a dalSich extrapyramidovych poruch pohybu. I pfes
presné dostacujici zacileni byly nékdy vyssi davky zateni (az 150 Gy) nutné k vytvoieni
zadouci radiacni nekrozy, zodpovédné za neocekavané velké poradiacni tkanové reakce.
Z tohoto dliivodu byla 1é¢ba indikovana pouze u nemocnych s dominujicim tfesem, kdy
byla cilem ventrolateralni oblast thalamu. Pro nepfili§ piesvédcivé vysledky byl tento
druh terapie nahrazen jinymi metodami, dnes zejména hlubokou mozkovou stimulaci

(LiScék et al., 2009).

4.4.9 Epilepsie

Cilem zéasahu Leksellovym gama noZem byla vybrdna oblast enterorinlni kry,
amygdaly a hippocampu, kde byla provedena enterorinoamygdalohippokampektomie.
Vysledky u souboru 21 nemocnych ukazuji, ze po aplikované davce 18-25 Gy na okraj
doslo v odstupu dvou let k snizeni frekvence zachvatt (z 6,16 zachvatu/mésic na 0,33),
u 65 % pak k zachvatim uz nedoslo. U péti pacienti se v disledku zafeni vyskytly
pfechodné komplikace: bolesti hlavy, nevolnost a instabilita. I tak byla kvalita Zivota
oproti predchozimu stavu signifikantné zlepSena. Oddéleni stereotaktické a radiacni
chirurgie Nemocnice Na Homolce je ale viuc¢i vysledkiim rezervované a zdrzenlivé,
stejn¢ jako ostatni odbornici z celého svéta. Stale se cekd na zavrSeni mezindrodni
diskuze v1écbé epilepsie, ktera mize pfinést nové poznatky. Z toho divodu se

V soucasné dobé¢ lécba epilepsie pomoci LGK provadi jen okrajové (Liscak et al., 2009).

4.5 Oftalmoradiochirurgie

Svymi radiobiologickymi zdkonitostmi je radiochirurgie omezena na 1é€bu malych
1ézi. Oko je vtomto piipadé organem, kde chorobné procesy prakticky nikdy

neptekracuji objemovy limit. I kdyz byva terapie Leksellovym gama nozem primarné
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indikovdna k 1é€bé nadorovych onemocnéni, ucinnost lze sledovat i u uvealnich
melanomii, nitroonich metastdz, pokroc¢ilych forem sekundarniho glaukomu,
chorioidalni neovaskularni membrany nebo napf. u exoftalmu pfi orbitalni
endokrinopatii. Radiochirurgicka terapie Leksellovym gama nozem vyzaduje blizkou
mezioborovou spolupraci, kdy se oftalmolog podili na indikaci nemocného k vykonu,
anavic také aktivné sleduje proces samotného oSetieni a poradiacni proces hojeni

(Lisak et al., 2009).

4.5.1 Technické zvlastnosti oftalmoradiochirurgie

LGK byl puvodné ur¢en K ozafovani cili uloZzenych hluboko v mozkové tkani.
Poloha nitrolebnich struktur vici souradnicové sestavé je neménna diky pevné fixaci
stereotaktického rdmu k lebce nemocného. Oko jako pohyblivy organ piedstavuje
v radiochirurgii specifickou lokalitu, protoze k zamezeni pohybu musi byt o¢ni bulbus
zvlast fixovan k stereotaktickému rdmu. Dale vzhledem k excentrické poloze oka
ke stfedu soufadnicového systému a omezenému prostoru kolima¢ni helmice vyzaduje
oSetfeni polohu pacienta vleze na bfiSe. KdyZ je stereotakticky rdm nasazen, o¢ni lékat
aplikuje lokdln¢ retrobulbarni anestezii a stehy umisténé kolem dvou piimych
okohybnych svali vyvaze pifimo k stereotaktickému ramu. Pfi procedufe Castecné
tarzorhafie tak dochazi k zajisténi znehybnéni oka po dobu radiochirurgického zakroku.
Poté je oko kryto o¢ni vanickou naplnénou gelem. Vanicka ma dvé funkce: jednak
chrani oko béhem zékroku, ale také zajiSt'uje i homogenni propagaci emitovaného gama
zateni mezi tkdni a vzduSnym rozhranim. Celkové je vySe uvedena fixace dobte
snasena, jen u n¢kterych nemocnych miize vzhledem k mechanickému podrazdéni dojit

ke zvySenému slzeni po dobu 1-2 dnti (Liscak et al., 2009).
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Graf 5 Lécba pacienti s nejéastéjSimi oénimi chorobami
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Zdroj: Vlastni dle dat z OSRN Nemocnice Na Homolce

4.5.2 Uvedlni melanom

Maligni melanom cévnatky je nejcastéjSim primarnim nitrooénim nadorem
u dospé€lé populace. Incidence se pohybuje vrozmezi 0,4-1,2 piripadi na 100 tisic
obyvatel v Evropé. Uvealni melanom ma pigmentovy charakter a vyrista z uvealnich
melanocytd nachazejicich se ve stromatu duhovky, ciliarniho télesa a cévnatky.
K nélezu uvealniho melanomu dochazi u pacienti mezi 55. - 62. rokem véku. Metastazy
1ze objevit az u 40 % pacientii do deseti let od stanoveni diagnozy. Klinicky obraz je
Gasto variabilni v zavislosti na uloZeni, rustu a ostatnich nitrooénich strukturach.
Pacienti s melanomem v blizkosti ekvatorialni oblasti byvaji zcela bez obtizi, k nalezu
dochazi zcela ndhodné. U ostatnich nemocnych Ize vidét symptomy podobné odchlipeni
sitnice: defekty zorného pole, zhorSeni vizu a fotopsie. Bolest se zpravidla objevuje
pouze u nadorti velkych rozmérti spojenych se sekundarnim glaukomem (Kolektiv

autort, 2002).
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4.5.2.1 Indikace

Terapie melanomi ma do zna¢né miry kontroverzni postaveni. Pro porovnani
vysledkt chybi udaje po provedeném ozareni. Obecné se k 1é¢bé indikuji melanomy
vSech velikosti, popt. nadory recidivujici ¢i progredujici po piedchazejici brachyterapii.
V porovnani s operacnim feSenim nebo brachyterapii nabizi terapie Leksellovym gama
nozem mén¢ invazivni zakrok. Indikaci ovliviiuje zejména lokalizace nadoru v oku,
velikost a pfitomnost organové diseminace. Melanomy umisténé preekvatoridlné mohou
byt uspeésné 1éceny brachyterapii, nddory umisténé ekvatoridlné nebo postekvatorialné
S prominenci do 10 mm jsou vhodnymi adepty pro radiochirurgické oSetfeni (LiS¢ak

et al., 2009).

4.5.2.2 Lécba

V pribéhu osmi let (k roku 2009) bylo na Oddéleni stereotaktické a radiacni
chirurgie Nemocnice Na Homolce ozareno 126 pacientl trpicich uvealnim melanomem.
U 70 % téchto nemocnych bylo dosazeno Uplné nebo parcidlni regrese (s nejvysSim
stupném lokdlniho efektu v asovém horizontu dvou let). U 14 % pacientli byla
zaznamenana stabilizace onemocnéni, k lokalni progresi pak doslo u 11 % sledovanych
(2 pacienti podstoupili opétovné zafeni, u zbylych 12 byla provedena enukleace).
Parametry 1écby ziskané ze statistického Setfeni ukazuji, Ze na delsi preziti maji Sanci
nemocni mladsi 50 let, s nddory prominujicimi do 5 mm a objemem patologického

obsahu do 500 mm®. Minimaélni davka pro okraj nadoru &ini 40 Gy (Li§¢ak et al., 2009).

4.5.2.3 Komplikace

wewvr

glaukomu, ktery byl zaznamenan u 21 % pacientd. Incidence sekundarniho glaukomu
byla signifikantné¢ prokézéna spiSe u nemocnych majici nddor vétsi nez 1 cm®
a lokalizovany v fasnatém télese. Sekundarni glaukom ma charakter typicky pozdni
komplikace a Casto je soucasti uvealniho melanomu jiz pred 1écbou. Vyvstava proto
otazka, nakolik radiochirurgicky zakrok ptispél k jeho vyvoji nebo akcentaci. OdliSeni
pfirozeného vyvoje sekundarniho glaukomu od jeho akcentace radiochirurgickym

oSetfenim zatim neni mozné. Maximalni davky vyznamné zvySujici riziko toxicity
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osetfeni gama nozem Cinily 9 Gy pro zrakovy nerv, pro rohovku 15 Gy a pro o¢ni ¢ocku

10 Gy (Lis&ak et al., 2009).

4.5.3 Glaukom

Glaukom (Viz ptiloha ¢. 6) lze specifikovat jako skupinu ocnich chorob
charakterizovanou zménami zrakového nervu, vétSinou v souvislosti se zvySenim
nitroo¢niho tlaku. Pokud nedochazi ke kontrole nitroo¢niho tlaku, glaukom progreduje,
zorné pole se zuzuje, coz muze vést az k uplné slepoté. Zeleny zakal probiha zpravidla
dlouho asymptomaticky, tudiz k stanoveni diagnoézy dochéazi casto velmi pozdé.
Glaukom je druhou nejcastéjsi pfi¢inou oslepnuti. Nejcastéji rozvoj zeleného zakalu
dominuje u 2 % populace ve ctvrté dekadé zivota a s rostoucim veékem riziko tohoto

onemocnéni stoupa (Rozsival et al., 2006).

4.5.3.1 Indikace

Radiochirurgie ma za cil omezeni tvorby nitroo¢ni tekutiny ptisobenim na cévy
corpus ciliare a tim snizit nitroocni tlak. Toto oSetfeni se aplikuje u bolestivych, jinou
1é¢bou tézko ovlivnitelnych glaukomu. Jestlize je vizus stale zachovan a onemocnéni je
zachyceno v ¢asném stadiu, 1ze vyuZit terapii gama nozem jako prevenci dalsi progrese

(Liscak et al., 2009).

4.5.3.2 Lécha

V soucasné dobé se glaukom na Oddéleni stereotaktické a radiacni chirurgie
Nemocnice Na Homolce teSi pokrytim fasnatého télesa ¢tyfmi izocentry s pouZitim
8mm kolimatoru, které jsou po jeho obvodu symetricky rozmisténé. Soucasna volba
davky ¢ini u slepych o¢i 40 Gy do maxima a 20 Gy na periferni lécebné 50% izodoze.
Pokud je zrak ¢aste€né zachovan, je volena davka nizs$i, a to 30 Gy do maxima a 15 Gy
na periferni 50% izodoze. Vysledky 1écby ukazovaly, Ze v 52 % klesl nitroo¢ni tlak
za nebolestivou hranici, rezidualné pietrvaval mirn¢ zvyseny NOT v 45 %. Uplné
vymizeni bolesti bylo zaznamenano u 66 % sledovanych nemocnych, u 29 % doslo

K parcialni ulevé, 5 % pacienti se dale potykalo s nezménénou intenzitou bolesti.
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V pribéhu nésledného sledovani trvajiciho déle nez dva roky nedoslo u zadného

z nemocnych k dalSimu zhorSeni zrakové ostrosti. Nebyly pozorovany ani vyznamné;jsi

iritace bulbu, poradiacni retinitidy nebo zmény Vv prednim segmentu oka (LiScék et al.,

2009).

Graf 6 Celkovy pocet vSech oSetfeni Leksellovym gama noZem
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5 Diskuze

Cilem této bakalaiské prace bylo analyzovat pocet pacientll a nejcastéjsi diagnozy
1é¢ené pomoci Leksellova gama noze. Dalsi cil spocival v objasnéni nezadoucich
ucinkit vyvolanych oSetfenim gama nozem. K vySe uvedenym cilim prace byla
stanovena vyzkumna otazka: RozSifuje se pocet indikaci pro 1écbu pomoci Leksellova
gama noze? Ziskané vysledky prameni ze statistickych dat Oddéleni stereotaktické
a radiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce a z analyzy dostupné literatury.

Na vyzkumnou otdzku, zda se rozsifuje pocet indikaci pro 1é¢bu Leksellovym gama
nozem, jsem ziskal hned nékolik odpovédi. Jednou z nich byl i1 zplsob fazeni indikaci
do skupin dle specifickych druhti onemocnéni. Odzafena onemocnéni jsou nejcastéji
prezentovana v nasledujicich skupinach: vaskuldrni léze, maligni tumory, benigni
tumory, funkéni poruchy a nemoci spadajici do oblasti oftalmoradiochirurgie.
Jednotlivé skupiny pak obsahuji ptfislusné 1éze. Toto fazeni se objevilo jak v excelovych
tabulkach se statistickymi daty z Oddé¢leni stereotaktické a radiacni neurochirurgie
Nemocnice Na Homolce, tak v Lis¢akové clanku v Lékatskych listech (2007) i jeho
hlavni publikaci (2009). Z tohoto diivodu mé zajimalo, zda se jednd jen o systém
pouzivany pravé Doc. MUDr. Romanem Lis¢dkem, CSc. Pokud se podivame
do zahranici, stejnou koncepci fazeni najdeme napf. na webovych strankach lékaiského
centra Marylandské univerzity nebo v ¢lancich od kolektivu autorti z Louisianského
Shreveportu (2004) ¢i japonského odbornika Terahary (1993).

Kromé vyse zminénych hlavnich indikaci Lis¢ak (2009) uvadi i vyuziti Leksellova
gama noze napf. v oblasti psychochirurgie. KdyZ porovname toto odvétvi stereotaktické
neurochirurgie s dalsimi oblastmi (AVM, benigni nadory apod.), 1ze konstatovat, ze se
jedna o siln€ okrajovou zalezitost.

V odpovédi na vyzkumnou otdzku, zda se rozSifuje pocet indikaci k lécbé
Leksellovym gama noZem, lze vyhodnotit, Ze se tento pocet zatim nerozSifuje.
V soucasnosti tedy Lekselliv gama n0z nachazi vyuziti v 1écbé vaskuldrnich
onemocnéni,  benignich a  malignich  nadord,  funkénich  onemocnéni

a oftalmoradiochirurgie. Tento fakt je potvrzen jak pouzitou literaturou, tak
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statistickymi daty. Jestlize ale zhodnotime vyvoj poctu pacientl (bez ohledu na zarazeni
do jednotlivych kategorii) za rok 2004-2015 (viz Graf €. 6), mizeme konstatovat, ze
dochazi ktrendu neustalého navySovani poctu odzafenych pacienti. Osobné se
domnivam, ze k ristu poctu nemocnych bude dochdzet i naddle, zvlaste¢ pak diky
neustale se vyvijejicim zobrazovacim metodam.

Pokud dodrzime vySe zminéné fazeni jednotlivych 1ézi do specifickych okruht
onemocnéni, mizeme se detailnéji zaméftit na dil¢i vysledky. V oblasti vaskularnich 1ézi
znateln¢ dominuje 1écba arteriovendznich malformaci (viz Graf ¢. 1). Tato skutecnost
vychazejici z analyzy statistickych dat se shoduje i s daty v publikaci Lis¢aka (2009)
a jeho ¢lanku v Lékatskych listech (2007). V procentudlnim vyjadieni pak 1écba AVM
zaujima 7,3 % celkového poctu nemocnych ozafenych Leksellovym gama noZem.

Nezéadouci Uc¢inky &by pak Liscak (2009) rozliSuje ve tiech kategoriich, tj. i¢inky
akutni, subakutni a pozdni. Nejvice je zastoupen poradiac¢ni edém (u 20 % nemocnych),
ktery se muze klinicky projevit u 2-10 % pacientii. Zajimavé vysledky zjistujeme
Vv piipad¢ rizika opétovného krvaceni po provedeném radiochirurgickém oSetieni. To se
pohybuje mezi 3,4-10 % u souboru nemocnych sledovanych na izemi Ceské republiky.
Smérnice vydana IRSA (2009) hovoti o opétovném riziku krvaceni ve 4,8 % ptipadi
Vv prvnich dvou letech po provedeni ozafeni ao 5 % v ¢asovém horizontu 3-5 let
po 1écbé. I kdyz mize byt zkoumany soubor rizné veliky, soudim, Ze procentudlni
riziko op&tovného krvaceni je pfiblizné stejné v Ceské republice i v ostatnich statech
svéta, kde je 1éEba AVM gama noZzem provadéna.

Lécba benignich nadort (viz graf ¢. 2) dle analyzy statistickych udaji z Odd¢leni
stereotaktické a radiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce celkové zaujima
37,9 %. Dominuje oSetfeni meningeomu (21 %), které je nésledovano vestibularnim
schwanomem (9,9 %). Lécba aktivnich i neaktivnich adenomi vykazuje stejné
procentudlni zastoupeni (3,5 %). Ostatni indikace v oblasti benignich nadort z divodu
velmi nizkého poctu nezminuji. Uvedené diagnézy se opét shoduji s vysledky, které
ve své publikaci uvadi Doc. Lis¢ak (2009), jehoz tvrzeni podporuje napf. clanek

Vermeulenové a Kimové (2014) z Radiochirurgického centra v americkém Seattlu.
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Nejcastejsi nezadouci G¢inky u 1é¢by meningeomii gama nozem spocivaji v rozvoji
prechodného kolateralniho a intratumoralniho edému, coz dopliuje i ¢lanek kolektivii
autorti (2002) z Korejského Soulu.

Nejcastéjsimi nezadoucimi ucinky u 1é¢by vestibularniho schwanomu mize byt
riziko parézy licniho nervu a neuropatie trigeminu, riziko zhorSeni sluchu ¢i zvétSeni
nadoru po probé¢hlém ozateni. Liscak (2009) tvrdi, ze zdokonalenim planovaci techniky,
zlepsenim zobrazovacich technik a redukci okrajové radia¢ni davky kleslo poradiacni
poskozeni licniho nervu na méné nez 2 %. Stejnou zkuSenost maji i odbornici
z Pittsburghu (2005). Do dvou let po ozafeni pry lze ocekavat zhorSeni sluchu
ve 21-29 % ptipadt. Liscak (2009) tvrdi, Ze poradiacni neuropatii (zhorSeni Citi, popf.
parestezie) lze zaznamenat v ¢asovém intervalu 6 mésicit od ozafeni ptiblizné u 5 %
pacientli. Norén (1998) pozoroval poradia¢ni neuropatii trigeminu u 8 % nemocnych,
Lunsford (2005) pak u 3 %. Hlavnim nezadoucim ucinkem 1é¢by po oSetfeni adenomui
je riziko hypopoituitarizmu. Dle zkuSenosti odbornikii z Oddéleni stereotaktické
aradiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce se riziko u neaktivnich adenomu
pohybuje kolem 7 %, u hormonalné aktivnich adenomt pak 21 %.

V terapii nddorti maligniho charakteru (viz graf ¢. 3) se nejcastéji mizeme setkat
S metastatickymi nddory a malignimi gliomy (grade IIlI/grade IV). Procentualné
metastaticka postiZeni mozku predstavuji 32 % veskerych indikaci k 1é¢bé Leksellovym
gama nozem, maligni gliomy pak 2,3 %. Pokud se podivame na graf vyvoje poctu
nemocnych v letech 2004-2015, muZzeme vidét markantni vzestup odzafenych
metastatickych postizeni mozku. O velkém zastoupeni mozkovych metastaz ve skupiné
malignich nadorti pojednava i c¢lanek Whanga a Kwona (1995), kdy v souboru
79 pacientll lécenych v Asan Medical Center (kvéten 1990 - cerven 1994) Cinila
metastaticka loziska v mozku 57 ptfipadi. Domnivam se, ze pii soucasném vyvoji
zobrazovacich metod bude pocet nemocnych s diagndézou metastatického postizeni
mozku a tim padem i ozéafenych pacientli Leksellovym gama noZem dale stoupat.
Liscak (2009) uvadi jako akutni komplikace 1écby mozkovych metastdz akcentaci

edematozni reakce v okoli metastatického loziska. Pozdni komplikace (6-24 mésict
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po ozafeni LGK) mohou pfichazet v podobé demyelinizace, poskozeni drobnych cév
a kapilar nebo radiacni nekrozy (2-4 % pacientit).

Rozsahlou skupinu indikaci tvoii tzv. funkéni poruchy (viz graf ¢. 4), které
zastupuji 11,1 % vSech onemocnéni lécenych Leksellovym gama nozem. Vyznamné
pfevazuje terapie neuralgie trojklanného nervu (10,4 %), nasledovdna [éCbou
tzv. ,Infractable pain“ (0,44 %). Lécba epilepsie, Parkinsonovy choroby a ostatnich
funkcnich poruch ¢ini jen velmi maly soubor nemocnych v porovnani s vyse uvedenymi
diagnozami. Lisc¢ak (2009) tvrdi, ze z terapie neuralgii trojklanného nervu pifevazuje
1é¢ba esencialni (primarni) neuralgie. To mimo analyzu statistickych dat z OSRN
potvrzuje i ¢lanek Sheehana a kolektivu (2005) z Charlottesville v americké Virginii,
kde v souboru 151 pacientd (z let 1996-2003) ¢inily piipady esencialni neuralgie
trigeminu v souctu 122 nemocnych.

Posledni skupinu indikaci k 1é¢bé gama nozem predstavuji ocni 1éze (viz graf €. 5),

které zaujimaji 4,5 % v celkovém poctu 1é¢enych pacientti. Pokud se podivame na vyse
zminény graf analyzujici vyvoj poctu pacientll s o¢nimi chorobami, 1écba glaukomu
a ostatnich o¢nich onemocnéni vykazuje klesajici trend. Naopak pocet pacientl
s uvealnim melanomem opét stoupa. V procentudlnim zastoupeni pak uvealni melanom
predstavuje 2,33 % vSech indikaci k 1é¢bé gama nozem, glaukom 1,3 % a ostatni
onemocnéni oka pak 0,8 %.
Na Homolce vznik sekundarniho glaukomu, ktery byl zaznamenan u 21 % pacientt.
Incidence sekundarniho glaukomu byla signifikantné prokézéna spiSe u nemocnych
s nadorem vétsim nez 1 cm® a lokalizovanym v fasnatém télese. Lis¢ak (2009) tika, Ze
sekundarni glaukom ma charakter typicky pozdni komplikace a Casto je soucasti
uvealniho melanomu jiz pred 1é€bou. Vyvstava proto otazka, nakolik radiochirurgicky
zakrok prispiva kjeho vyvoji nebo akcentaci. OdliSeni pfirozeného vyvoje
sekundarniho glaukomu od jeho akcentace radiochirurgickym oSetfenim zatim neni
mozné.

Pti pohledu na vySe uvedené vycty individudlnich nezadoucich ucinki 1écby jisté

vyvstane otdzka, zdali existuji nezddouci uCinky v obecné rovin€. LiS¢ak ve své
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publikaci vénuje pozornost vyctim konkrétnich komplikaci. Ke zjisténi obecnych
moznych nezadoucich uc¢inkli jsem vyuzil webovych stranek neurochirurgi
Z Columbijské univerzity, kde se piSe, ze moznym nezadoucim ucinkem Ilécby
Leksellovym gama nozem je otok mozku, bolest hlavy, nevolnost a ztuhlost. Jako dalsi
je pak uvadéna ztrata vlasii v blizkosti 1écené oblasti, moznost epileptického zachvatu,

slabost, ztrata rovnovahy a problémy se zrakem.
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6 Zavér

Ukolem této bakalatské prace bylo prozkoumat moznosti vyuziti Leksellova gama
noze. Cilem této prace bylo analyzovat pocet pacientli a nejcastéjsi diagnézy 1écené
pomoci Leksellova gama noze a analyzou zjistit nezadouci ucinky tohoto oSetfeni.
Kvyse uvedenym cili prace byla stanovena vyzkumna otdzka: rozSifuje se pocet
indikaci pro 1é¢bu pomoci Leksellova gama noze?

Na vyse zminénou vyzkumnou otdzku se podatilo najit relevantni odpovéedi, které
byly ziskdny v praktické casti za pomoci analyzy statistickych dat z Oddéleni
stereotaktické a radiacni neurochirurgie Nemocnice Na Homolce a dale podrobnym
prozkoumanim dostupné literatury.

Analyza statistickych dat a literatury ukazala, ze aktualné se pacienti 1€¢i s péti typy
diagnéz: vaskularnimi onemocnénimi, benignimi nadory, malignimi nédory, funkénimi
onemocnénimi a lézemi spadajicimi do oblasti oftalmoradiochirurgie. V oblasti
funkénich onemocnéni jsou uvedeny napf. i psychiatrické vykony gama nozem. Tento
okruh indikaci je ale tak vzacny, Ze v bézné klinické praxi se pfili§ nevyskytuje
a vykazuje spi§ znamky experimentdlniho vyuziti. Proto se pocet indikaci pro 1ébu
gama nozem prozatim nerozsituje.

Jestlize shrneme procentualni zastoupeni nejCastéjSich onemocnéni, se kterymi se
nemocni 1é¢i, pak mizeme Kkonstatovat nasledujici: ve skupiné vaskularnich
onemocnéni dominuje 1é¢ba arteriovendznich malformaci (7,3 %), 1é€ba benignich
nadorll je nejcastéji zastoupena meningeomy (21 %), vestibularnim schwanomem
(9,9 %) a aktivnimi nebo neaktivnimi adenomy, které vykazuji stejné procentualni
zastoupeni (3,5 %). Ve skupiné malignich nadort jasné ptevazuje oSetfeni mozkovych
metastdz (32 %) a je nasledovano malignimi gliomy (2,3 %). Terapie funkénich
onemocnéni zaujima 11,1 %, pficemz vtomto pifipadé dominuje lécba neuralgie
trojklanného nervu (10,4 %). Ostatni onemocnéni z této skupiny nezminuji pro jejich
zanedbatelny pocet. Posledni skupinu oftalmoradiochirurgie piredstavuje 1écba
uvealniho melanomu (2,33 %), glaukomu (1,3 %) a ostatnich onemocnéni oka (0,8 %).

Zbylym onemocnénim, ktera ptedstavuji zhruba 9% z celkového poctu, pak jiZ nevénuji
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velkou pozornost. Pokud se podivame na graf vyvoje poctu pacienti v letech
2004-2015, mizeme vidét trend neustalého vzestupu.

Pokud zaméfime pozornost na nezadouci G¢inky 1é¢by, mizeme konstatovat, Ze
pro dany okruh indikaci existuji i specifické nezaddouci ucinky, napt. pro vestibuldrni
schwanom to muze byt riziko parézy licniho nervu, neuropatie trigeminu ¢i zhorSeni
sluchu. Analyza literatury ukézala, ze obecnymi nezadoucimi ucinky 1écby je otok
mozku, bolest hlavy, nevolnost a ztuhlost, ztrata vlast v blizkosti 1éCené oblasti,
moznost epileptického zachvatu, slabost, ztrdta rovnovahy a mozné problémy se
zrakem.

Z vysledki analyzy ziskanych statistickych dat a literatury lze vyhodnotit, ze
stanovené cile prace byly splnény a vyzkumné otdzka byla zodpovézena. Tato
bakalaiska prace proto mize slouzit jako dal$i vyukovy material pro studenty oboru

radiologicky asistent.
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AVM na MRI - T2 sekvence
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Meningeom na RTG snimku - bo¢ni projekce
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Vestibularni schwanom
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Intrakranialni metastaza - sekéni frontalni fez
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Akutni glaukom s uzavienym thlem
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