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1. Uvod

Vzhledem k faktu, Ze karcinom prostaty je nejastéji se vyskytujici karcinom u muzl (incidence
pfed 100/100 000 muZzil), je téma prace vysoce aktudlni. Radioterapic zevnim svazkem je jedna ze
zakladnich terapeutickych metod a eskalace 1é¢ebné davky je kontinudlni proces.

Jakdkoliv tuprava dévkového reZimu by meéla byt podloZena eskalaéni studii s peélivym
vyhodnocenim terapeutického vysledku a toxickych projevii 1é¢by dle mezinarodné
standardizovanych 8kal. PfedloZend prace je pitkladem takové studie.

2. Hodnoceni struktury praee

Celd prace véetné obrazové dokumentace je prezentovana na 104 stranich. Vlastni text zabira 44
stran. Na text navazuje seznam zkratek na 3 stranach a rozsahly prehled literatury s 143 odkazy na
16 stranach. Seznam literatury by se mohl zdat az pfili§ rozsahly, veskeré odkazy jsou ovsem
naprosto relevantni a maji své opodstatnéni. Svédéi o kandidatove hluboké znalosti problematiky.
NeidtleZzitéjsi tidaje jsou na stranach 70 az 76, kde se nachazeji charakteristiky souboru, pouzité
skorovaci 8kdly, analyza toxicity a vysledki. Tyto pfedstavuji esenci prace — jsou dobfe piehledné,
jednoduché, jejich prostudovani zabere nékolik minut a étendit podaji témét veskeré informace.,
Dalsi obrazovd dokumentace je prezentovana na 30 strandch. Ta uZ ma vyznam pouze pro
radiaéntho onkologa, ktery se specializuje na terapii tumord prostaty a zabyvé se konturovidnim a
hodnocenim dose-volume histogramii.

3. Hodnoceni kapitoly 11. Radioterapie lokalizovaného karcinomu prostaty

Techto 16 stran je v podstaté prehledem vyvoje (technologické progrese) podloZené rozsahlou
literaturou. Prehled studii je relevantni.

Dovolim si poukazat na malou nepiesnost, resp. nepochopeni funkce CT u helikalni tomoterapie.
Cely systém je postaven na jednom ,.short gantry” linedrnim akceleratoru (6 MV Siemens, ktery
rotuje na kruhovém gantry SAD 85cm), ktery plni funkei jak diagnostickou, tak terapeutickou. Jde
o opravdu genialni feSeni, kdy $ifku svazku nastavujeme konstantn€ na 1, 2.5 nebo 5cm, oviem
laterdln€ je svazek modulovan binarnim mnoholistovym kolimatorem, ktery se kazdy sklada z 64
listlh tloudtky 0.625cm (projektované v izocentru). Systém tedy neni ekvivalentni urychlovadi s
OBI, kde je na gantry instalovana kilovoltaZni ,.rentgenka”. U tomoterapie je tedy k dispozici pouze
megavoltdzni CT, které sice nema takovou rozliSovaci schopnost, jako kilovoltdZni CT, ale pro
potieby IGRT je dostacujici.

4. Hodnoceni kapitoly 1I1. Vychodiska a cile
Na 3 stranach autor prezentuje pracovni hypotézu. Cile studie jsou stanoveny v osmi bodech zcela
pfehledné.

5. Hodnoceni kapitoly IV. Material a metody
Autor charakterizuje skupinu 52 pacientli 1é€enych technikou simultanniho integrovaného boostu



davkou 82Gy na oblast prostaty a 73.8Gy na oblast semennych vacki (INRT/SIB 83).

TaktéZ chrakterizuje skupiny pacientli pouzité pro porovnani — a) 3D-CRT (94 pacientli, a b) IMRT
78 (138 pacientil).

Definuje vstupni kriteria, poZadovana stagingova vySetfeni, rezim poléCebného sledovini se
statistickym vyhodnocenim.

6. Hodnoceni kapitoly V. Vysledky

Vzhledem k faktu, Ze hlavnim cilem price je vyhodnoceni rozdilit v pozdni toxicité, je minimalni
as polétebného sledovani pln€ dostadujici. TH porovavané skupiny pacientd jsou velmi podobné
ve viech charakteristikdch, zpisob konturovdn{ byl identicky.

Rozdil v toxicité nebyl statisticky signifikantni, pouZiti Cox-Mantel testu je vhodné, v podobnych
pracich je jeho pouZiti zcela beZné.

7. Zaveér

Jde o pfehlednou a vysoce praktickou préci dobfe vyhodnocujic efekt eskalace davky zafeni v
terapii karcinomu prostaty.

Prace prokazuje, 7e technika simultanniho integrovaného boostu divkou 82Gy na oblast prostaty a
73.8Gy na oblast semennych vackl nezvysuje toxicitu lé¢by a je dobfe pouzitelna. Terapeuticky
vysledek vzhledem ke kritké dobé polécebného sledovani neni relevantni a ani neni cilem préice.
Cilem prace je vyhodnoceni vedlej$ich Géinkd 1é¢by, které je provedeno naprosto precizné dle
mezindrodné standardizovanych 3kal. Konstatovani, Ze rozdil v toxicité neni statisticky
signifikantni ve tiech sledovanych skupinéch, je nenapadnutelny.

Doporucuji timto praci Dr. Martina DoleZela: VyuZiti simultdanniho integrovaného boostu v 1é¢bé
lokalizovaného karcinomu prostaty k obhajobé.

Doporuéeni:

Pro dal3i vyzkum doporuéuji pfi davkach vyssich nez 74Gy zavedeni denni IGRT s fiducidlnimi
markery. K dispozici je rozséhld literatura, pfedeviim prace Kupeliana (J Radiat Oncol Biol Phys
2003) , Pouliota (J Radiat Oncol Biol Phys 2003), Litzenberga (J Radiat Oncol Biol Phys 2002),
Poggiho ( J Radiat Oncol Biol Phys 2003) dokazujici nestabilitu pozice prostaty vzhledem ke
kostnim strukturam.

S4dm méam osobni zkudenost s terapif 130 pacienttt s karcinomem prostaty 1é&enych se zavedenymi
tfemi fiducidlnimi markery s dennim IGRT pomoci kilovotazniho OBI ve dvou projekeich. Rozdily
jsou zigjmé piedeviim v longitudinalni ose (kraniokaudélni), kdy jsem pozoroval deviaci v&tsf ne?
Smm u 70% pacientd.

Interfrakéni rozdily takového rozsahu nelze ignorovat a denni IGRT musi byt soucasti terapie.
Vyvoj jde jasng timto smérem a v soufasné dob& muZeme interfrakéni nepfesnosti v podstaté
eliminovat. PouZiti transabdominédlni sonografie se opoudil a fiducidlni markery jsou suverenni
metodou. V poslednich letech se objevuji prvni zpravy o pokusech eliminovat intrafrak¢ni interval —
viz prici William Beaumont Hospital (Willoughby TR, Kupelian PA Pouliot J et al.: Target
localization and real-time tracking using the Calypso 4D localization systém in patients with
localized ptostate cancer. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2006;65:528-534).
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