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1. Bevezetés

A daganatos megbetegedések egyik kezelési formaja a teleterapia, ahol az ionizald sugarzas
forrdsa a testen kivill van, és a tumor kontrollja a sugarzds bioldgiai hatdsédn alapul. A
kezeléseket altaldban tobb frakcioban adjak le, és a szervmozgasok, valamint a napi
betegbedllitdsok pontatlansaga miatt a daganat koriil biztonsagi zoénat hasznalnak, ami néveli
a besugarzott térfogatot. Az agydaganatok kezelésénél azonban lehetdség van invaziv keret
felhelyezésére, mely a koponyacsonton mereven rogziil, nincsen szervelmozdulds és a
betegrogzités milliméteres pontossaguva valik, ami lehetévé teszi egyetlen, nagyobb dozist

frakcio hasznalatat.

Az Un. sztereotaxids sugarsebészet lényege, hogy a beteg fejét invaziv kerettel rogzitik a
kezeld asztalhoz, vagy egy allvanyhoz, €s a kezelést egyetlen frakcioban adjék le ugy, hogy a

céltérfogat nagy dozisterhelése mellett meredek dodzisesés legyen a targeten kiviil [1].

Az Orszagos Onkoldgiai Intézetben (a tovabbiakban OOI) 1991 6ta végeznek sztereotaxids
kezeléseket, jelenleg kétféle modszert hasznalnak: az egyik kezelésnél kor alaka
kollimétorokat alkalmaznak, és a sugarforras tobb iv mentén mozog az izocentrum koriil. igy

a sugarnyalabok kozos része a kollimator méretének megfeleld atmérdji gomb lesz.

A masik médszer jobban alkalmazkodik az irreguldris tumorok alakjdhoz: tobb allomezdvel,
sokleveles kollimatorral oldja meg a céltérfogat besugarzasat. Mivel az agydaganatok
esetében a céltérfogat rendszerint sokkal kisebb méretii, mint a test tobbi részén, itt kisebb
sz¢lességli lemezeket alkalmaznak. A teleterdpidban a 0,5-1 cm szélességli lemezek az
elterjedtek, mig az agydaganatok kezelése soran alkalmazott MicroMLC lemezei 0,25 —
0.3 cm szélességliek. A két modszer koziil a forgdives technikéat alkalmazzak gyakrabban az

OOlI-ben.

Diplomamunkdm célja az, hogy ezt a két kezelési moddszert dozimetriai szempontbodl
Osszehasonlitsam. Ehhez eldszor megvizsgaltam a korabbi kezelési terveket, megnéztem,
hogy a tervezOrendszer milyen paramétereket szamol ki, és ez alapjan probaltam
megallapitani olyan kritériumokat, amik alapjan el lehet donteni, hogy melyik modszert

érdemes alkalmazni.

A munka masodik felében elkészitettem 12 beteg esetére egy forgdives és négy allomezds,
MLC-vel (Multileaf Collimator, sokleveles kollimator) késziilt tervet, €s ezeket hasonlitottam

Ossze. Az elemzéshez a Pinnacle 8.0m (Philips, Hollandia) tervezérendszert hasznaltam.



Munkam masodik fejezetében részletesebben irtam a teleterapias kezelésekkel kapcsolatos
alapfogalmakrol, illetve a sztereotaxias sugarsebészet és a hagyomdnyos teleterapias
kezelések kozotti eltérésekrdl, majd a harmadik fejezetben az OOI-ben végzett kezelések
sajatossagait mutatom be. Ez alapjan pontositottam a célkitizéseket a negyedik részben. Az
otodik fejezetben a korabbi kezelések adatainak elemzését végeztem el, a hatodik fejezetben

pedig a kivalasztott 12 betegre késziilt kiilonb6z6 terveket hasonlitottam &ssze.



2. Sztereotaxias sugarsebészettel kapcsolatos alapfogalmak

2.1 Daganatos megbetegedések kezelése teleterdpidval
A radioaktiv sugarzasok az €16 sejtekben is ionokat és szabad gyokoket hoznak 1étre, ezzel
megvaltoztatjak a sejtek szamdra fontos molekulak (elsésorban a DNS) szerkezetét. Ez a sejt

elpusztulasat okozhatja. A sugarterapias kezelés is erre a sejtkarosité hatésra épit.

A sejtkarosito hatas mértéke tobb dologtol fiigg: a sugarzas tipusatol, az egységnyi tdmegben
elnyelt energiatdl és az adott sejt sugarérzékenységétdl (ez is fiigghet a bejovoé sugarzas
milyen gyakorisadggal és milyen frakciodozissal adjak le. Kevesebb frakcid esetén mar kisebb

elnyelt dozisnak is ugyanakkora biologiai hatésa lehet. [2]

A teleterapiaban a leggyakrabban foton- és elektronnyalabokat alkalmaznak, ritkdbban
proton- és nehézion forrast. Az OOI-ben a sztereotaxias kezeléseket minden esetben 6MV

maximalis energiaju fékezési rontgensugarzassal végzik.

Az egységnyi tomegben elnyelt energia az elnyelt dozis, roviden dozis:

p-9E [p) 7
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A teleterapias tervek készitésénél arra kell torekedni, hogy a tumor az eldirt dozist megkapja,

mikozben a védendd szervekre engedélyezhetd dozis-eldirasokat nem 1€pjiik tal. [3]

Az 0szt6do sejtek altalaban érzékenyebbek a sugarzasra, ezért a sugarzas jobban karositja a
tumoros sejteket, de a besugarzésokndl az egészséges szovet is karosodik. A betegrogzités
pontatlansaga mellett ez is az oka annak, hogy a kezeléseket altalaban tobb frakcioban adjak

le, igy az ép szovet jobban regeneralodik. [4]

A frakcionalt kezelés alkalmazasdnak egy harmadik oka is van: a nagyméretli tumorok
esetében gyakran eléfordul, hogy a daganat belseje nem jut elég vérhez (ennek oka egyrészt
az, hogy az angiogenezis lassabb, mint a tumor fejlddése, masrészt a ndvekvd daganat
Osszenyomhatja az 6t taplald ereket is), ezért ez a teriilet nem osztodik, igy joval kevésbé

sugarérzékeny, mint az aktiv daganatos sejtek.



2.2 A sztereotaxids sugdrsebészet osszehasonlitasa egyéb teleterdpids
kezelésekkel

A sztereotaxids sugarsebészet célja a koros, vagy normalis sejteket tartalmazoé meghatdrozott
céltérfogat teljes €s pontos megsemmisitése egyszeri, nagy dozisu sugarkezeléssel, a kornyezo
szovetek jelentOs karositasa nélkiil [5]. A sztereotaxias sugdrsebészet alapjait Lars Leksell és
Borje Larsson fejlesztette ki az uppsalai egyetemen 1951-ben [6]. Tobb, kiilonbdzd iranybol
¢érkezé rontgen fotonnyaldbok alkalmazédsaval kezeltek kis méretli agytiri elvaltozasokat a
kornyezd szovetek jelentds karosoddsa nélkiil, modszeriiknek a ,,sugarkés” nevet adtak [7].
Az 1968-ban a szintén Leksell altal tervezett gamma-kés ujabb attérést hozott a sztereotaxias
kezelések terén: az eszkdz 201 rogzitett kobalt sugarforrast (Co-60) tartalmazott, melyek
rendkiviil pontosan fokuszéltak az izocentrumra. A sugarnyaldbok nagy szdma miatt a
kornyezd szovet sugarterhelése kisebb volt, mint a ,,sugarkés” esetében. Az 1980-as évek
végétdl Eurdpaban, majd 1991-ben Magyarorszagon is bevezették a hagyoméanyos gyorsitok
alkalmazasat sztereotaxias kezelésekre. A modszer hatranya a gamma-késsel szemben a
nagyobb pontatlansag (napjainkban azonban mar a hagyomanyos gyorsitok is pontosabbak,
mint korabban), elénye viszont, hogy a gyorsitok az dsszes nagyobb sugéarkezeld kozpontban
megtalalhatok, igy kisebb raforditdssal lehet bevezetni a sztereotaxids sugarsebészet

alkalmazasat, mint ha egy csak erre a célra hasznéalhat6 eszkozt vennének.

A sztereotaxias kezelések tobb szempontbol kiillonboznek a hagyomanyos teleterapids
kezeléstdl. Az altalanos teleterapids kezeléseknél a betegrogzités sokszor pontatlan és a beteg
belsé szervei egymashoz képest is elmozdulhatnak. Ezzel szemben a koponyaiirben 1évo
kisebb vagy nagyobb elvaltozas a koponyacsonthoz képest nem mozdul el. A csontba furt
rogzitd keret (sztereotaxias keret) segitségével a betegrogzités is milliméter pontossaggal
megtehetd, igy a tumor helyzete is ilyen pontossaggal lokalizalhatd. Ennek koszonhetden a
céltérfogat (PTV, Planning Target Volume) szinte pontosan megegyezik a tumor térfogataval,

az ajanlott biztonsagi margo 1 mm [7].

Az el6z6 fejezetben irtam arrdl, hogy nagy méretli tumorok esetében azért is célszeri tobb
frakci6 alkalmazasa, mert a tumor belseje a rossz vérellatds miatt kevésbé sugarérzékeny,
ezért a daganatot csak tobb 1épésben érdemes kezelni. Ez a veszély a kis méretii tumoroknal
nem all fenn, igy ez sem indokolja a tobb frakcid alkalmazasat. Az ép szovet karosodasat
pedig a meredek doziseséssel probaljak meg elkeriilni a céltérfogat hatdrandl. A sztereotaxias
sugarsebészetnél a kezelést egy frakcidban adjik le, ezért hivjak sugarsebészetnek. A modszer

elénye a hagyoményos sebészethez képest, hogy csak minimalisan invaziv (a keret a



koponyacsont kiilsé tomor lemezében rdgziil), mely az agy esetében kiilondsen fontos
tényez0. A vonatkozd szakirodalom szerint a 3,5 cm atmérd alatti attétek, kiillondsen, ha
primer melanomabdl vagy veserakbol szarmaznak, a sugarsebészet abszolut indikécidjat

képezik [7].

Tovabbi eltérés, hogy a tervezési algoritmus is 1ényegesen egyszeriibb lehet: az agyszdvet
sugarelnyelddés szempontjabol nagyjabol homogénnek tekinthetd, €s jelentdsebb szorodéassal
sem kell szamolni, ennél fogva alkalmazhaté a hagyomanyostol eltérd, egyszeriibb szamolasi
algoritmust haszndlo tervezdérendszer. Az OOI-ben ben a Radionics XKnife RT 4.0.1.
rendszert alkalmazzék, de a hagyomanyos kezelési tervek készitésére hasznalt Pinnacle’

rendszernek is van kiilon sztereotaxids modulja.

Az OOl-ben kizarolag 6 MV-os fotonnyaldbot alkalmaznak a kezelésre (nagyobb energidju
nyalab nem sziikséges a kis fejatmérd miatt, csak novelné a dozisterhelést), de a vildgon
haszndlnak még elektron-és protonnyaldbokat is, ezeket féleg felszin kozelében 1évo

daganatok esetében alkalmazzak [8].

A robottechnoldgia alkalmazisaval miikodé CyberKnife rendszer esetleges jovobeli
elterjedése a sztereotaxias sugarsebészetet is atformalna: a minimal-invaziv keretre sem lenne
sziikség, mivel a valosidejii képalkotds segitségével és a robotkar megfeleld mozgatdsaval
kovetni lehet a fej kisebb elmozdulésait. A modern, képalkotas vezérelt linearis gyorsitokkal
szintén végezhetd invaziv keret nélkiili stereotaxids kezelés, tovabba a sztereotaxids

sugarsebészetet alkalmazni lehet extracranialis daganatok kezelésére is [9].



3. Sztereotaxias kezelések az Orszagos Onkologiai Intézetben

3.1 Sztereotaxias kezelési modszerek az OOI-ben
Az elsé ilyen kezelést Magyarorszagon az OOI-ben végezték 2001. julius 1-jén a Neptun 10p
gyorsiton [1]. Jelenleg kétféle gyorsiton két kiillonbozé modszerrel végezhetik a

beavatkozasokat.

A Mevatron késziiléken ivbesugarzassal torténik a beavatkozas (1. abra). A gyorsitd gantry-je
tobb (rendszerint négy) iv mentén mozog, igy egy adott irdnybol alacsony a dozisterhelés, az

¢ép szdvetet igy védik.

1. abra: A forgoives besugarzdasi technika.
A sugarforras egy pont koriil forog kiilonbozo, non-koplanaris ivek mentén

Az 1. abran lathat6 a sztereotaxids keret rogzitése a koponyacsonthoz.

Az a térfogatrész, ahol mindig athalad a nyalab, kozelitdleg egy gomb, melynek atmérdje
megegyezik a kollimator atmérdjével. A gOmb hatardn valoban meredek dozisesés
tapasztalhatd, a gomb mérete a tumor mérethez igazithatdo (megfelel6 nagysagt kollimatort
valasztva) a 0,4 cm-3,5 cm tartoményban. Fontos azonban, hogy a tumor alakjahoz ez az
eljaras nem tud alkalmazkodni, az izoddzis-gorbék a tumor pontos alakjatol fiiggetlenek. Az

OOI-ben az alabbi négy nyalabot alkalmazzak (1. tablazat):



Nyalab Asztal szoge Gantry szoge
1 0° 270°-90°
2 45° 30°-130°
3 90° 30°-130°
4 -45° 230°-330°

1. tablazat: a forgoives besugarzas nyalabjainak jellemz6 adatai az OOI-ben

Az Intézetben alkalmazhatdé masik technika a Siemens ModuLeaf microMLC-vel (0,25 cm
sz¢lességli lemezekbdl allo sokleveles kollimator) torténd kezelés (2. abra), ezt a Primus II
gyorsiton végzik. A MicroMLC nagyobb méretli tumorokra is alkalmazhato, és jobban
alkalmazkodik a tumor alakjdhoz. Hatranya, hogy allomezokbdl épiil fel a kezelés, igy a
nyalab utjdba es6 ép szovetek nagyobb terhelést kapnak. Ezt a hatdst csokkenteni lehet tobb
nyalab alkalmazaséaval, ekkor nagyobb teriilet lesz ugyan érintett a besugarzasban, de kisebb

terheléssel.

2. abra: MLC-s terv, 14 dallomezobol allo nyalabbal
Azt feltételezhetjiik, hogy szabalyos, gomb alakhoz kozelitd tumor esetén a forgodives
technika vezet jobb eredményre, mivel az ép szovet gombbdl kildgd részén eldnydsebb a
doziseloszlas, mig szabalytalan alaktl céltérfogat esetén a tumor alakjahoz jobban igazodd

microMLC-vel végzett technika tiinhet célravezetdnek.

Az OOIl-ben kétféle protokollt is kidolgoztak a microMLC-vel torténd kezelésre, ezek

jellemzd adatait a 2. és a 3. tdblazat tartalmazza.



Nyalab Asztal sz6ge Gantry szoge

1 0° -60°
2 0° 0°

3 0° 60°
4 45° 90°
5 45° 45°
6 90° 60°
7 -45° -90°
8 -45° -45°

2. tablazat: az OOI 8 allomezobdl allo kezelési protokollja

Nyalab Asztal sz6ge Gantry szége
1 0° -75°
2 0° -50°
3 0° -25°
4 0° 0°
5 0° 25°
6 0° 50°
7 0° 75°
8 45° 45°
9 45° 90°
10 90° 35°
11 90° 70°
12 -45° -45°
13 -45° -90°

3. tabldzat: az OOI 13 dallomezos kezelési protokollja

3.2 A kezelések sajatossdagai, a Radionics XKnife tervezorendszer
bemutatasa

Az OOI-ben a kétféle kezelés két kiillonb6zd gyorsiton torténik: mig a forgoives technikat a
Mevatron gyorsiton végzik, a microMLC-vel torténd kezeléseket a Primus II-ben. Ezeket a
gyorsitokat mas teleterapias célokra is hasznaljak. A Mevatron késziiléknél ezek a kezelések
deélutan 3 és 5 ora kozott rendszerint véget érnek, ellenben a Primus II gyorsiton csak este 8-9
utdn nyilna lehetdség a sztereotaxias kezelésre szorult betegek besugarzasidra. Ez mind a
betegeknek, mind az orvosoknak kényelmetlenséget okozna (a betegek a CT-felvétel készitése
¢és a kezelés kozott végig hordjak az invaziv keretet), igy amikor csak lehet, a forgoives
technikat alkalmazzak. Tehat sokszor nem az a kérdés, hogy a két lehetséges modszer koziil

melyik az eldnyodsebb, hanem az, hogy van-e akadalya a forgoives technika alkalmazasanak.

Tovabbi sajatossdga a kezeléseknek, hogy a kezelési tervek a megszokottnal 1ényegesen

gyorsabban késziilnek el. Mig egy hagyoményos teleterapids kezelésnél rendszerint tobb nap



telik el a tervezés alapjat szolgalo CT-felvétel készitése és a terv befejezése kozott, itt a beteg
kora délutan bejon, felteszik a keretet, majd a CT-felvétel elkésziilése utan 1-2 6rdval mar
zajlik a kezelés. Ennek kdszonhetden nincs lehetdség mindig tobb tervet elkésziteni és sok
szempontbol 0Osszehasonlitani Oket. Ezért célszeri olyan kritériumokat taldlni a
diplomamunkam soran, melyek konnyen ellendrizhetdk, és amik alapjan el lehet donteni,

hogy érdemes-e elkészteni a microMLC-s tervet is, vagy hasznalhato6 a forgoives technika.

A kritériumok felallitdsdban nincs lehetdség tetszdleges paraméterek vizsgalatara, figyelembe
kell venniink a tervezésre hasznalt Radionics rendszer sajatossdgait. Ezt a rendszert
kifejezetten sztereotaxias kezelési tervek készitésére fejlesztették, erre kivaldan alkalmas,
viszont kevés paramétert lehet vizsgalni a tervekkel kapcsolatban. Az alabbi paramétereket

lehet meghatarozni:

PITV(D)=V(D)/LV )
ahol V(D) az adott dozisnal tobbet kapo térfogat, LV (Lesion Volume) pedig a tumorméret.
TVR(D)=V(D)/LV(D) 3)

ahol LV(D) a tumor adott dozisnal tobbet kapott részének térfogata [10]. Tobb szakirodalmi
adat szerint (pl. [11], [12]) a fenti két paraméter nem dozisfiiggd, csak az eldirt dozisra
vonatkozik (a PITV=Prescription Isodose/Total Volume névbdl is erre lehet kovetkeztetni),

illetve a TVR értékére is eltérd definiciokat talalni, de a tovabbiakban ezt hasznalom.

A Radionics rendszerrel ezen kiviil a kontirozott részen beliili maximalis €s minimalis do6zist
lehet meghatarozni, illetve a céltérfogat térfogatat. Lehetdség van a dozis-térfogat hisztogram

(DVH) 4bréazolasara is, de az abra kevésbé részletes, mint a Pinnacle’ rendszerben.

A célszoftver eldnye, hogy eldére elkészitett sugarmeneteket gyorsan importalhatunk, ezért
késziil az 1., 2. és 3. tadblazatnak megfeleld iranyok szerint az Osszes terv. A forgoives
technikanal a kollimatorméretet kell csak a terv importalasa utan beallitani, mig a microMLC-
vel az alkalmazott margd nagysagat. A forgdives besugarzas sulyozasa olyan, hogy a leadott
dozis ardnyos a gantry mozgasanak szogével (vagyis a dozisteljesitmény allando), az

allomezdk pedig egyforma stulytak.

Ezek alapjan nem érdemes tehat a tervek Osszehasonlitd elemzésénél mindig kiilonbozo
allomezdket alkalmazni, hiszen a késobbi tervezést is ugyanigy mintatervek alapjan készitik
el. Ezért az eddig ismertetett harom protokoll szerinti sugarmezdket hasonlitom Ossze

(forgdives technika, illetve 8- és 13-mezd8s MLC-vel torténd kezelés), valamint egy uj



mintatervet is készitek, mely 14 nyaldbbol all, és azok egyenletesebben oszlanak el az

izocentrum koriili felsd térfélben. A 2. dbra is ezt az elrendezést mutatja.

3.3 A Pinnaclé’ tervezérendszer bemutatisa

Az OOI-ben a kezelési tervek donté tobbségét a Philips Pinnacle® rendszerrel készitik el. Ez
egy univerzalis tervezOrendszer, elénye, hogy tobb gépen is hasznélhatd, igy konnyen
hozzéaférhetd, valamint a sokféle alkalmazési teriilet miatt sokkal tobb paramétert lehet
vizsgélni benne, mint a Radionics XKnife rendszerben. Lehetéség van a dozis-térfogat
hisztogramok elemzésére tablazatos formaban, sokkal részletesebben, ezért ez a
tervezOrendszer alkalmasabb a tervek Osszehasonlitasara, mint a Radionics XKnife. Ahhoz
azonban, hogy ezzel a szoftverrel is lehessen tervezni, be kellett adni a megfeleld mérési
adatokat a Pinnacle rendszerébe, hogy az alapjan a program fel tudja éllitani a modellt,

aminek segitségével késobb a doziseloszlast szamolja.

Osszefoglalva tehat a Pinnacle tervezérendszer a hozzaférhetdsége és az univerzalitdsa miatt
jobban alkalmazhat6 kiilonbozd tervek 6sszehasonlitasara, mint a Radionics rendszer, ezért az
Osszehasonlitdst érdemes ott végezni. A Radionics XKnife pedig alkalmasabb a kész
sugariranyok gyors importalasa miatt a hatékony sztereotaxias tervezésre, ezért a

tovabbiakban is ott érdemes elkésziteni a klinikai besugarzasi terveket.
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4. Célkitiizések

A 3. fejezetben leirtak alapjan a kovetkezo célokat tliztem ki:

A Radionics XKnife rendszerrel készitett kezelési tervek elemzése: az onnan nyerhetd
adatok Osszehasonlitasa, konzekvencidk levondsa arra vonatkozoan, hogy mikor lesz
tal nagy az ép szovet dozisterhelése forgdives besugarzds esetén. Fontos, hogy

egyszerl kritériumokat fogalmazzak meg, amit konnyen lehet ellendrizni.

Mérési adatok importaldsa a Pinnacle’ rendszerbe: be kell taplalni a kor alaku
kollimatorokkal és a microMLC-vel végzett mérések adatait a tervezdrendszerbe,

hogy a modell felallitasahoz sziikséges paramétereket ki tudja szamitani a program.

Kiilonbsz8 tervek elkészitése a Pinnacle’ rendszerben: mindenképpen érdemes
meghatarozott irdnyl nyaldbokat alkalmazni minden esetben, mivel a Radionics
rendszerben is meghatarozott iranyi sugdrmezoket importilnak a tervezésnél. Uj

protokollt is fel lehet allitani 0j nyalédbiranyokkal.

A tervek Osszehasonlitdsa: az Osszehasonlitdshoz elsdsorban a dozis-térfogat
hisztogramot hasznaltam, a Pinnacle rendszerben ez a legkdnnyebben hozzaférhetd, és
megfeleld felbontasti adatsort tartalmaz. Ezen kiviil fontos, hogy a Radionics
rendszerben meghatarozhaté paramétereket is vizsgaljuk. Az Osszehasonlitas
eredményeképpen érdemes olyan kritériumokat is kidolgozni, amelyek a késdbbiek

soran kdnnyen vizsgalhatok lesznek a Radionics rendszerrel torténd tervezés soran.

Mivel a Pinnacle rendszerben tobb vizsgalhatdo adat van, ezért a vizsgalando
paramétereket érdemes kiilon-kiilon meghatarozni a leadott kezelések terveinek

elemzésekor, illetve a tervek 6sszehasonlitasakor.
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5. A leadott kezelések terveinek elemzése

5.1 Altaldnos adatok

A Radionics XKnife rendszerrel 2010 marciusa oOta készitenek kezelési terveket. 2011
juniusaig 208 beteget kezeltek, ebbdl 148 kezelés egy izocentrummal, forgoives technikéval
tortént. A részletes elemzést ezeken a betegeken végeztem el. Tovabbi 34 beteg tobb agyi
attéttel rendelkezett, igy naluk egymas utan tobb céltérfogatot kezeltek. Az egyik targetre
leadott kezelés tobbletdozisként jelentkezett a masik target kozelében is, ezért ezeket a
terveket kihagytam az elemzésbdl. A tobbi 26 beteg esetében vagy tobb izocentrummal
tortént egy céltérfogat kezelése, vagy MLC-vel kezelték a beteget, illetve tobb esetben nem
voltak kinyerhetok a kezelés adatai. Megallapithatd tehat, hogy tilnyomd tobbségben
forgdives technikdval torténnek a kezelések, ezért azt a 148 tervet elemzem, ahol 1
izocentrummal, forgdivvel tortént a besugarzas. Az elemzés szempontjainak felallitasanal

figyelembe lehet venni azt is, hogy a kezelés meghatarozott méretii kollimatorral zajlik.

5.2 Doziskorlatok az agyban és kornyékén

A fejezet megirasakor a Magyar Sugarterapids Tarsasag iranyelveit [13], illetve a Dr. Julow
Jend besugarzasi terveit vettem alapul. Ezek alapjan az alabbi védendd szervekre érdemes
odafigyelni: jobb- és bal oldali szemlencse és nervus opticus (latéideg), chiasma opticum (a
latoideg keresztezddése), agytorzs, gerincveld, nervus trigeminus (haromosztatl ideg), haj, és
természetesen az egész agyveld. A doziskorlatok rendszerint frakciondlt sugarkezelésre voltak
megadva, az agy esetében viszont sztereotaxias kezelésre is megadtak hatarértéket. E szerint
az agyszovet 20-22 Gy-nél nem kaphat egy dozisban tobbet (2 Gy-es frakcidk esetén 54 Gy a
korlat). Az agyidegekre és az agytorzsre 12 Gy a doéziskorlat, 15 Gy esetén mar 25% a
karosodas valdsziniisége [13]. A tobbi doziskorlat frakcionalt (2 Gy frakcidoban leadott)
sugarkezelésre vonatkozik, de atszdmithato arra az esetre, amikor a kezelést egy frakcidoban

adjék le.

A legérzékenyebb rész a szemlencse, itt akar 1x2 Gy hatdséra is cataracta (sziirke halyog)
alakulhat ki, mely ugyan kezelhetd, de érdemes elkeriilni a lencse besugarzasat. A lencse kis
mérete €s konnyl felismerhet6sége miatt azonban a probléma konnyen kikiiszobolhetd:
amennyiben az egyik nyaldb pont a lencsén menne at, akkor mar kicsit megvaltoztatva az
iranyt, elkeriiljik a karosodéast, mikoézben a doziseloszlds gyakorlatilag nem valtozik.
(Kivételt képez az az eset, ha a céltérfogat nagyon kozel van a szemlencséhez, de ezt a

késobbiekben targyalom.)
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A haj egyszeri 5 Gy doézisra kihullik (a nagy dozist kapott teriileten), 8-9 héttel késdbb ujra

nd. A felépiilési zona miatt azonban erre nem szokott sor keriilni.

Az agyvel6hoz, az agyidegekhez és az agytdrzshoz hasonldan a gerincveld is ennél kevésbé
érzékeny a sugarzasra: az ajanlas szerint a cervikalis szakaszon az 50 Gy-nél nagyobb dozist
kapott térfogat nem haladhatja meg az 5%-ot 2 Gy-es frakciok esetén, ez sztereotaxids

kezeléseknél 8-10 Gy-t jelent.

A 3. ¢és 4. dbran a forgoives ¢s az MLC-s nyalab vonalmenti dézisprofilja lathato.
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3. abra: Vonalmenti dozisprofil forgoives besugdrzas esetén, 2,5 cm
kollimatorral, 12 Gy (80%) eldirt dozisnal
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4. abra: Vonalmenti dozisprofil MLC-vel késziilt terv esetén, 12Gy (80%)
eldirt dozisnal

13



Az abrékon latszik, hogy a céltérfogat kdzelében valoban meredek dozisesés tapasztalhato, a
2,5 cm atmérdjii gdmbtdl mar 1 cm-re az elnyelt dézis nem haladja meg a 4 Gy-t, még
nagyobb eldirt dozis esetén sem haladnid meg a 8 Gy-t. A gdmbtdl 2 cm-re pedig mar a 2 Gy-
nél is kisebb a dozis. Ezt Osszehasonlitva a gerincveld, az agytorzs és az agyidegek
doziskorlataival lathatjuk, hogy a céltérfogattdol mar 1-2 cm-re annyira lecsokken a dozis,
hogy ha egy alldmezds nyalab athalad a védendd szerven, akkor sem torténik jelentds

karosodas.

Diplomamunkdmban nem foglalkozom azzal, ha a védend? szerv (az agyveld kivételével) és a
céltérfogat kozel esik egymashoz. Ekkor a standard tervek nem alkalmazhatok, olyan tervet

kell késziteni, ahol a nyaldbok iranyat is valtoztatva elkeriiljiik a védendd szervet.

Az agyveld viszont mindig hataros a céltérfogattal, igy elsdsorban ennek dozisterhelését
fogom vizsgalni. Az agyveldnek gyakran van olyan része, ahol a dozisterhelés meghaladja a
20-22 Gy-t. Az Osszehasonlitasok és az elemzés folyaman is tehat arra fogok dsszpontositani,

hogy az agyallomany és a tumor mekkora dozisterhelést kap.

5.3 A Radionics szoftver daltal meghatarozhato paraméterek
A Radionics tervezérendszer bemutatdsanal (3.2. fejezet) mar szd volt két fontos

paraméterrdl: a TVR és a PITV értékrol (4. és 5. képlet)

PITV(D)=V(D)/LV (4)
ahol V(D) az adott dozisnal tobbet kapo térfogat, LV (Lesion Volume) pedig a tumorméret.
TVR(D)=V(D)/LV(D) o)
ahol LV(D) a tumor adott dozisnal tobbet kapott részének térfogata. [10]. A sztereotaxias
kezeléseknél a doziseldiras a maximalis dozis 80%-ara szokott térténni, ezért D helyébe is ezt
a dozist irtam. Diplomamunkam tovéabbi részében mindig az ehhez a dozishoz tartoz6 TVR

értéket vizsgalom, ezért, ha a dozist nem jelolom meg kiilon, akkor az erre a dozisra

vonatkozd TVR értékrol lesz szo.

Néhany kivételtdl eltekintve ezt a dozist minden esetben a teljes céltérfogat megkapta, igy a
PITV és a TVR értéke megegyezett, a tovabbiakban ezért csak TVR értékét vizsgaltam. Ha a

TVR értéke nagy, az azt jelenti, hogy a nagy dozissal besugarazott ép szovet térfogata nagy.

Az elemzés soran arra kerestem a valaszt, hogy befolyasolja-e a tumorméret, illetve a tumor

irregularitdsa a TVR nagysagat.
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A céltérfogat mérete kozvetleniil kinyerhetd volt a rendszerbdl, az irregularitisra pedig
jellemzd az, hogy a target térfogata hany szazaléka az alkalmazott kollimator atmérdjével
megegyez0 goémb térfogatdnak (ez ivbesugdrzasndl az a térfogat, amin az Gsszes nyaladb

atmegy). A regularitasi indexnek (RI) elnevezett mennyiség definicidja tehat (6. képlet):
RI=LV/V(d atmeérdjii gomb) (6)

ahol LV a tumor térfogata. A tumor irregularitdsdval a szakirodalomban sokszor a
CI (Conformity Index) mennyiséget hozzak kapcsolatba (pl. [11]), mely azt mutatja meg,
hogy az eldirt dozist megkapo céltérfogatrész térfogata hanyadrésze a céltérfogatnak. Ez a
doziseloszlastol fliggd mennyiség, az én célom pedig az volt, hogy egy kizarolag a céltérfogat

alakjatol fliggd mennyiséggel jellemezzem a regularitast.

Tobb forras (pl. [7], [14]) a céltérfogatot egy forgasi ellipszoidként modellezi, és az egyes
fétengelyek aranya jellemz6 a tumor regulatitasara. Ezt a modszert nem tudtam alkalmazni, a
Radionics rendszerben ugyan egy adott CT-szeleten van lehetdség tdvolsagmérésre, de harom,
egymasra merbleges iranyban mar nincsen, illetve az elemzett betegek nagy szama miatt az
eljards nem megvalodsithatd. A [7] forras az egyik fétengely irdnyat raadasul a legkozelebbi
berajzolt védendd szervhez igazitja, és az elemzett tervek esetében nincsenek konturozva

ilyenek.

5.4 A kezelések adatainak elemzése
A kovetkezd alfejezetben ismertetem, hogy taldltam-e Osszefiiggést a tumorméret és a
regularitasi index, valamint a 80%-os dozishoz tartozd TVR kozott. Ehhez eldszor roviden

leirom a hipotézisvizsgalat alapelveit, majd ez alapjan elemzem az adatokat.

5.4.1 Hipotézisvizsgalat

A dolgozatomban tobbszor hasznalt matematikai apparatus a hipotézisvizsgalat. Adott egy Hy
hipotézis (példaul két valtozo atlagértéke megegyezik) és errdl el kell donteni, hogy igaz-e.
Els6faju hibat kovetiink el, ha a hipotézist elutasitjuk, holott valojaban a hipotézis helytallo.

Masodfaju hibat kovetiink el akkor, amikor a hipotézist elfogadjuk, holott az nem 4ll fenn.

A hipotézisvizsgalat minden esetben Ugy zajlik, hogy taldlunk egy mérési adatokkal
kapcsolatos valoszinliségi valtozot, melynek ismert az eloszlasa, ezutan kiszamoljuk az adott
kisérletben a valoszinliségi valtozo konkrét értékét, majd ezt hasonlitjuk dssze a valoszinliségi

valtozo eloszlasaval [15].
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A modern statisztikai programcsomagok megadjék az els6faji hiba valdszinliségét az adott
kisérletnél, tehat megmondjak, hogy mekkora a valdszintisége annak, hogy tévesen vetjiik el a
hipotézist. Ha ez a valdszinliség 5%-nal kisebb, akkor azt mondjuk, hogy szignifikansan
elvethetd a nullhipotézis (példaul ha a nullhipotézis az, hogy két valdszintiségi valtozo
atlagértéke megegyezik, akkor kimondhatjuk, hogy szignifikansan kiilonboznek), ha 1%-nal

kisebb, akkor erds szignifikanciarol beszéliink. [16]

A diplomamunkam soran az a kérdés meriil fel, hogy két adatsor atlaga szignifikdnsan eltér-e
egymastol. A nullhipotézis az, hogy a két atlag megegyezik (tehat az atlagok eltérése csak
abbol adodik, hogy véletlenszerii volt a mintavétel a kiilonb6z6 csoportokbdl). Az ilyenkor
szokasos kétmintas t-proba a szoérasok kiilonbozdsége miatt nem alkalmazhato, ezért Welch-

probat végziink. Ekkor kiszamoljuk az alabbi valoszintiségi valtozo konkrét értékét [17]:

-
t:—y2 (7)
s Sy
n m

A képlet szamlalojaban a két minta atlaga szerepel, sy és sy a mintdk tapasztalati szordsa, n és

m pedig az elemszadmok). A szabadsagi fokot az alabbi képlet alapjan szdmolhatjuk:

2 2
2 2
”x SL
1 1 1
i zn | + 2n > (8)
f n-1|g S m-1{ g S
7X+7y 7X+7y
n m n m

Ezutan az f szabadsagi foku t-eloszlas tablazatabol [18] ki lehet keresni a megfeleld els6faju hiba valosziniiségét.

5.4.2 Az adatok kiértékelése
A céltérfogat méretének hatasa a TVR értékre: az 5. abran a 80%-o0s ddzishoz tartozd6 TVR

értékeket abrazoltam a céltérfogat méretének fiiggvényében.
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5. abra: a 80%-os dozishoz tartozo TVR a célterfogat méretének
fiiggvényében
A grafikonr6l leolvashato, hogy a kisebb méretli tumorok esetén jellemzden nagyobb TVR
érteke, azonban fOleg a szords novekedése latszodik. Mivel a két mennyiség kozott lathatdan
nem linearis a kapcsolat, a korrelacios egyiitthat6 kiszamitdsa nem oldand meg azt a kérdést,
hogy a két mennyiség fligg-e egymastdl. Ezért harom, nagyjadbdl ugyanolyan elemszamu
csoportra osztottam a céltérfogat mérete szerint a terveket, €s azt vizsgaltam Welch-probaval,
hogy az egyes csoportok atlaga szignifikansan kiilonbozik-e. Az egyes csoportokhoz tartozo

céltérfogat-méretet, az elemszdmot és a TVR mennyiség atlagat és szoérasat a 4. tablazat

tartalmazza.
Méret Betegszam Atlag Széras
0-1 cm® 55 4,68 2,41
1-2,5 cm® 49 3,82 1,78
2,5 cm’- 43 2,88 0,71

4. tablazat: a kezelési tervek osztalyozasa a céltérfogat mérete szerint

Az 1. és 2. csoport kozotti Welch-proba szignifikans eltérést mutatott az atlagértékben
(p=3,69%), a 2. és 3. csoport kozotti viszont nem (p=10,32%). Tehat kimutathato, hogy a
tumorméret ndovekedése a TVR érték csokkenésével kapcsolatba hozhatd, de szignifikans
eltérést csak az 1. és a 2. csoport kozott talaltunk (értelemszertien az 1. €s a 3. csoport kdzott

is szignifikans kiilonbség van).

A regularitdsi index és a 80%-os doézishoz tartozd0 TVR kapcsolatanak vizsgalata: a

regularitasi index azt mondja meg, hogy a céltérfogat hanyad része a kollimatorméretnek
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megfeleld atmérdjii gdbmb térfogatanak, igy szoros Osszefiiggést varunk a TVR értékkel. A 6.

abran ez jol lathato:
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6. abra: TVR a regularitasi index fiiggvényében.
Az Osszefiiggés (ahogy vartuk) hiperbola jelleget mutat, joval kisebb szorddassal, mint az
eléz6 esetben. Ahhoz, hogy megaéllapitsam, hogy valdban van-e kimutathatd Gsszefliggés a
két mennyiség kozott, ismét harom csoportra osztottam a betegeket, ezuttal a regularitasi
indexiik alapjan. A csoportok jellemzdit, betegszamat és a csoportban 1évd tervek TVR

értékeinek atlagat és szordsat tartalmazza az 5. tablazat.

RI Betegszam Atlag Széras
5-20% 53 5,76 2,10
20-30% 45 3,30 0,46

30%- 49 2,33 0,44

5. tablazat: a kezelési tervek osztdalyozasa regularitas szerint
A Welch-proba az 1. és 2. csoport, valamint a 2. és 3. csoport kdzott is erdsen szignifikans
eredményre vezetett (p=1,73x10"", illetve 4,02x10""). Tehat megallapithato, hogy szoros

Osszefliggés van a regularitasi index és a TVR értéke kozott.

5.4.3 Osszefoglalas
A betegadatok elemzésébdl kideriilt, hogy a TVR akkor lesz nagy, ha a tumor kis méretti,
vagy kicsi a regularitdsi indexe. Ekkor az ép szdvet sugarterhelése (pontosabban annak a

résznek a térfogata, ami a 80%-os, eldirt dozist megkapja) nagy, igy valdszinlibb, hogy egy
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microMLC-s terv jobb eredményhez (jobb TVR értékhez) vezet a tumor ugyanolyan ellatasa

mellett.

Az a varakozasainknak megfelelt, hogy a regularitdsi indextdl erdsen fiigg a TVR értéke,
hiszen ez az index éppen azt jelenti, hogy a minden nyaléab altal besugarzott rész térfogatanak
hany szézaléka a tumor térfogata. A céltérfogat méretétdl vald fliggés mar nehezebben
magyarazhat6. Ugyan a nagyobb tumorok altalaban szabalyosabb alakuak is, de a céltérfogat
mérete €s a regularitasi index k6zott nem bizonyithatd a kapcsolat (a regularitast a céltérfogat
méretének fliggvényében abrazolva a kapott grafikon nem hasonlit semmilyen fliggvényre, a

korrelécios egylitthato pedig 0,47, ami gyenge korrelacionak felel meg) [15].

Osszefoglalva tehat elmondhatd, hogy két esetben érdemes a megszokott 4 ivbol allo

ivbesugarzas helyett mas tervet késziteni:

e amennyiben valamelyik védendd szerv (az agyveld kivételével) a céltérfogat kozvetlen
kornyezetében van; ekkor a hagyoményos tervek nem alkalmazhatdk, érdemes

megvaltoztatni a nyalabok iranyat is

e amennyiben a tumor kis térfogat, vagy a regularitasi indexe kicsi; ebben az esetben a
forgdives besugarzas helyett elonydsebb lehet a microMLC-s technika. Természetesen
ha kozvetleniil a 80%-os dozishoz tartoz6 TVR értéket taldljuk nagynak, akkor is

érdemes microMLC-s tervet késziteni.

Az elemzésbol nem dertilt ki, hogy ezekben az esetekben tényleg jobb-e az MLC-vel torténd

kezelés, erre a kovetkezo fejezetben, a tervek dsszehasonlitdsa soran probalok valaszt adni.

Az elemzés sordn vizsgaltam a dozis 90 és 95%-dhoz tartozd6 TVR és PITV értékeit. A
Welch-probak soran az els6faji hiba valdszinlisége megnétt, vagyis az atlagok kevésbé

szignifikansan tértek el egymastol a csoportokban, mint a 80%-o0s d6zishoz tartozok.

Az elemzés soran nem sikeriilt kimutatni kapcsolatot a TVR és a maximalis vagy minimalis

dozis kozott.

A microMLC-vel torténd kezelés alkalmazasanal problémat jelenthet az, hogy a
tervezOrendszer csak 1,5%1,5 cm-es ekvivalens méret folotti mezOméretek esetén tud
szamolni, a kis méretii (1 cm’ alatti) tumoroknal a mezéméret ennél (valamelyik nyalab
esetében) mindig kisebb, de az 1 és 2,5 cm’ kozétti térfogatu tumorok esetén is sokszor fordul
el ilyen eset. Ezért hidba lenne nagy a TVR értéke a forgdives kezeléssel, az ilyen méretii

tumoroknal nem lehet elkésziteni a microMLC-s tervet.
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6. Tervek dsszehasonlité elemzése a Pinnacle’ szoftverben
Ebben a fejezetben 12 beteg 6t tervét (egy forgdives és négy MLC-s) hasonlitom Ossze

dozimetriai szempontbol.

6.1 A gép konfigurdlasa

Ahhoz, hogy a Pinnacle rendszeren is tervezni lehessen sztereotaxids besugarzasokat, elészor
a gyorsitokat kellett konfiguralni. Ugyan a Mevatron és a Primus Il gyorsitéra is lehetett
terveket késziteni, de nem kor alakt kollimatorral vagy mikroMLC-vel. A program mérési
adatok alapjan hatdrozza meg a szdmoldasi algoritmuséhoz sziikséges paramétereket, ezért be
kellett vinni a rendszerbe a kor alaka kollimatorral, illetve a microMLC-vel végzett

dozimetriai mérések eredményeit.

A tervek elkészitése soran az volt a cé€l, hogy a Radionics rendszerben talalhaté kezelési
sablonoknak megfeleld nyaldbokat allitsam be, hogy a két rendszer altal készitett tervek minél
jobban hasonlitsanak egymasra. Ezért ellendriztem a koordinata-rendszerek ekvivalencidjat és
azt is, hogy a Pinnacle rendszerbe beadva ugyanazokat az asztal- és gantry-allasokat, ugyanaz

a sugarmenet lesz-e, mint a Radionics rendszerben.

6.1.1 A koordinata-rendszerek ekvivalenciajanak vizsgalata

A két rendszerben ugyanannak a betegnek a CT-felvételét vizsgaltam. Olyan pontokat
kerestem a felvételen, amelyek milliméter-pontossaggal meghatarozhatok (példaul a fiil
valamelyik jellegzetes szoglete, egy koponyacsonton beliili kisebb iireg széle). 6 pont
koordinatait vizsgaltam meg. A kapott adatok megmutattdk, hogy a koordinatarendszerek
ekvivalensek: a vertikalis koordindta egymas ellentettje a két tervezérendszerben, de a
koordinatak abszolutértékben itt is I mm pontossaggal megegyeznek, a masik két koordinata
pedig szintén 1 mm-es pontossaggal megegyezik. Mivel a felvételen csak ekkora
pontossaggal tudtam felvenni a pontokat, ezért feltételezem, hogy az 1 mm-es véletlenszer(i

hiba nem a koordinata-rendszer pontatlansagabol ered.

A koordinata-rendszert mindkét program a sztereotaxids keret rudjainak képe alapjan
definidljuk. Az OOI-ben hasznalt keretnek kilenc lokalizacids rudja van (hat fiiggdleges ¢€s
harom ferde), ezek helyzete mind a 40-70 szeleten (2 mm-es szeletvastagsaggal késziilnek a
felvételek) latszodik, igy 350-650 pont alapjan szdmolja a koordinatdkat mindkét rendszer.

Ennek koszonhetéen az adott szeleteken akarmilyen algoritmussal hatarozza meg a rudak
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helyzetét, még a helyzetmeghatdrozds nagyobb eltérése esetén is a koordinata-rendszerek

joval mm alatti pontossaggal megegyeznek.

6.1.2 Sztereotaxias kollimatorok

A Pinnacle rendszer minden kollimatormérethez 12 mérési adatsort kér, mindegyiket 2 mm-
es, vagy annal jobb felbontdssal: SSD=80 cm és SSD=100 cm fokusz-bor tavolsagnal is be
kell vinni a rendszerbe a mélydozis-gorbét, illetve a dozisprofilt 1, 5, 10, 20 és 25 cm
mélységben [19]. A kapott adatok alapjan a rendszer kiszamolta a modellalkotashoz
sziikséges paramétereket. Ezeket a késdbbiek folyaman még gy valtoztattam, hogy a mért és
a szamitott dozisprofilok minél jobban illeszkedjenek egymasra. A 7. dbran lathat6 egy példa

a paraméterek optimalizalasanak eredményére.
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7. abra: mélydozis-gorbe 1 cm atmérojii kollimatornal (SSD=100 cm).
A piros gorbe a mért adat, a szaggatott kék vonal a szamitott adat.

Az eltérés 1,2 cm-nél mélyebben mindenhol 0,5% alatti, 1,8 cm-nél mélyebben pedig 0,1%
alatti. Egyediil a nagy doézisgradiensii meredek részen van a mért és a szamitott adatok kozott
jelentésebb kiilonbség, ez annak koszonhetd, hogy kismértékli eltolodds az x-tengely
(mélység) mentén a nagy meredekségli szakaszokon nagy eltolodast eredményez az y

tengelyen (dozis).

A tobbi kollimatorméretnél is hasonldan illeszkedik a mért- és a szamitott mélydozisgorbe, a
felépiilési zona utan a mért adatok mindentitt 0,5% pontossaggal megegyeznek a szdmitott

adatokkal.
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A dozisprofilok esetén nagyobb eltérések adodtak. A profilok jobb oldalanak a vizszintesebb
részén 1-2%-os kiilonbség van a mért és a szdmitott adatok kozott (a meredek részen itt is
nagyobb, de az x irdnyu eltérés elfogadhatdo mértékil), viszont a bal oldal jelentdsen eltér

egymastol, ezt mutatja a 3 cm atmérdji kollimator esetén a 8. abra.

25

20

-4 -3 -2 -1 0 z 3 4
8. dbra: a 3 cm atmérdjii kollimator dozisprofilja 25 cm mélyen
(SSD=100 cm). A szaggatott kék vonal a szamitott, a piros a mért adatokat
jeloli.
Mivel a szamitott adatok a paraméterektdl fliggetleniil mindig szimmetrikusak, mig a mért
adatok nem azok, az optimalizalast ennél megfeleldbben nem lehetett elvégezni, vagy az

egyik, vagy a masik oldalra illeszkedett volna a szdmitott gorbe.

Amennyiben a Pinnacle tervezdrendszerben készitett tervek alapjan kezelések is torténnének,
ugy tovabbi mérések lennének sziikségesek, jra le kellene mérni a dozisprofilokat, és
amennyiben ismét aszimmetrikus adatokat kapnank, fel kellene térképezni, hogy mi ennek az
oka. De a kezelési tervek Osszehasonlitasara igy is hasznalhat6 a rendszer: feltételezhet;jiik,
hogy az idedlis kor alakt kolliméatornak valoban szimmetrikus a dézisprofilja, az eltérés csak
a mérési adatok hibdjabol vagy a késziilék rossz bedllitdsabol adodhatott (ami azota akar meg

1s szlinhetett).

A forgbives besugarzas-tervezés paramétereit igy végiil elfogadtam, és ezekkel készitettem el

a forgoives terveket. A kollimator-méretek tobbsége hasznalhato volt, a 0,4 cm, 0,75 cm és

22



3,5 cm atmérdji kollimatorokat a mérési adatok hianya miatt (csak SSD=100 cm-nél voltak

adatok) nem sikeriilt telepiteni.

6.1.3 MicroMLC

A microMLC-t a hagyomanyos MLC-vel ellatott gyorsitok mintdjara akartuk konfiguralni. A
bevitt mérési adatok: 1xlcm, 2x2 cm 5%5 cm, 8x8 cm és 10x10 cm mezdméretnél a
mélydozis-gorbe, valamint az X és Y iranyd dozisprofil 10 cm mélységben, SSD=90 cm
fokusz-bor tavolsagnal. Ennél nagyobb mezdméret a microMLC nagysaga miatt (11x12 cm)

nem volt.

Az 1x1 cm-es mezéméretnél mar a mélydozis-gorbe sem illeszkedett a mért adatokra. Az

alkotott modell paramétereit optimalizalva sem lett az eredmény elfogadhat6 (9. ébra)
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9. abra: mélydozisgorbe 1 %1 centis mezoméretii microMLC-s nyaldb esetén
(SSD=90 cm). A piros vonal a mért, a szaggatott kék a szamitott dozist mutatja.

A nagyjabol 5 cm mélyen 1évd torés miatt kis mezOméreteknél egyértelmiien pontatlanul
szamolna a rendszer. A torés mar az 1,5%1,5 cm-es mezdméretnél sem latszodott, igy —
amennyiben elegendd adat lett volna — mar ennél a mezOméretnél lehetett volna tervezni,
hasonloan a Radionics rendszeréhez, ahol szintén csak 1,5x1,5 cm-es mérettdl volt lehetdség

tervezésre.

A nagyobb mezok esetében elfogadhatobb volt a mért és a szdmitott adatok kiilonbsége. A

dozisprofilokban a meredek szakaszok kivételével mindenhol 2% alatti volt a kiilonbség a
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mért és szamitott adatok kozott. A mélydozisgdrbék esetében a felépiilési zonan kiviil 1,5%-
nal kisebb eltérések adodtak, a felépiilési zondban azonban jelentds eltérést tapasztaltunk.

Példaként a 10x10 cm mezdmérethez tartozd meélydozisgorbe lathato (10. abra):
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10. abra: mélydozisgorbe 10x%10 centis mezoméretii microMLC-s nyalab
esetén (SSD=90 cm). A piros vonal a mért, a szaggatott kék a szamitott
dozist mutatja.

Lathato, hogy a paraméterek optimalizélasa nem sikeriilt megfelelden. Tovabbi probléma,
hogy ahhoz, hogy a rendszer ne csak relativ, hanem abszolut dozist is szamolni tudjon,
szlikség lett volna az Output Faktorok ismeretére. Ilyen mérési adatokkal azonban nem
rendelkeztiink. Az Artiste gyorsiton 0,5 cm szélességii lemezekbdl allo MLC van, és erre a
gépre lehet terveket késziteni, végil ugy dontottiink, hogy az MLC-vel késziilt terveket az
Artiste gyorsitora készitjiik el.

6.2 A betegek kivalasztisa
Azt, hogy mely betegeket valasszuk ki a tervek dsszehasonlitasara, tobb dolog befolyasolta.

15 beteg esetében Dr. Viola Arpad mar megrajzolta a céltérfogat konturjait, ezért ezek (ha a
tovabbi feltételeknek is megfeleltek) emiatt keriiltek be az elemzésbe. Tovabbi 17 beteget

valasztottam ki az 5. fejezetben leirtak alapjan: a legkisebb tumorméretii, vagy kis regularitasi
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indexti, vagy kiugréan magas TVR értékii betegekre probaltam elkésziteni a forgdives és az

MLC-s terveket.

Sok esetben a céltérfogat nem volt egyértelmiien azonosithaté a CT képeken, ezért ezek a

betegek kiestek az elemzésbdl.

A kisebb tumormérettel rendelkezd betegek esetében gyakran az MLC-s allomezdk mérete
kisebb volt, mint amilyennel szdmolni tudna a tervezdérendszer, igy itt nem lehetett MLC-s
terveket késziteni. Emiatt egy kivételével minden elemzett beteg céltérfogata 2,5 cm® feletti,
vagyis a méret szerinti osztadlyozasnal (1d. 5.4.2. fejezet) a legnagyobb méretli csoportba

tartozik (az az egy kivétel is a kdzepes méretliek koze).

A tul nagy méretli tumor esetében sem lehet elkésziteni mindkét tervet: ekkor a non-
koplandris kezeléshez nem lehet elegendden nagy kollimatort hasznalni. Ez egy esetben
jelentett problémat, mivel a 3,5 cm atméréji céltérfogatokat rendszerint amugy sem

sztereotaxids sugarsebészettel kezelnék, az indikacid hianya miatt [1].

Osszességében 12 olyan beteg maradt, akinél sikeriilt berajzolni a céltérfogatot, a méretiik

megfeleld volt, és lehetett forgodives és MLC-s tervet is késziteni.

6.3 A tervek elkészitése

Az 6sszehasonlitas célja az volt, hogy az OOI-ben hasznalt nyaldbelrendezéseket vizsgaljam,
ezért a vizsgalt 6t terv koziil harom az OOI harom protokollja volt: a 4 ivbdl allo forgoives
terv, valamint egy 8, és egy 13 4allomez6bdl all6 MLC-s terv, melyek adatai az 1-3.

tablazatban talalhatok.

Mivel nem a Primus II, hanem az Artiste gyorsitora készitettiik a terveket, ezért meg kellett
vizsgélni, hogy egy adott asztal- és gantry-szOg ugyanazt jelenti-e a két gyorsitd esetén. Azt
tapasztaltam, hogy az asztal szogének pont az 1-3. tdblazatban megadottak ellentettjét kell

beéllitani.

A harom hasznalt nyaldbelrendezés mellett még vizsgaltam egy 14 nyalabbol allo negyediket,
mely lényegében a forgdives technika felbontasa allomezdkre: a 180°-os iv mentén
45°-onként, a 100°-0s ivek mentén 50°-onként egy-egy allomezdt tettem, ennek térbeli
eloszlasa igy egyenletesebb lett, mint a kordbban hasznalt protokolloké. Az Gsszehasonlitott
terveket a 6-9. tablazatban foglalom 0&ssze (mar az Artiste gyorsitonak megfeleld

asztalszogekkel):
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Nyalab Asztal szoge Gantry szoge
1 0° 270°-90°
2 45° 30°-130°
3 90° 30°-130°
4 -45° 230°-330°

6. tablazat (fent): a ,,forgoiv” négy forgoivbol allo elrendezés adatai a Mevatron gyorsiton

Nyalab Asztal szége Gantry szége |

1 0° 300°

2 0° 0°

3 0° 60°

4 -45° 90°

5 -45° 45°

6 -90° 60°

7 45° 270°

8 45° 315°

7. tablazat (fent): az ,,OOI8” nyolc dllomezobdl allo elrendezés adatai az Artiste gyorsiton

Nyalab Asztal sz6ge Gantry szoge
1 0° 285°
2 0° 310°
3 0° 335°
4 0° 0°
5 0° 25°
6 0° 50°
7 0° 75°
8 -45° 45°
9 -45° 90°
10 -90° 35°
11 -90° 70°
12 45° 315°
13 45° 270°
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8. tablazat (fent): az ,,O0Il13” 13 allomezobdl allo elrendezés adatai az Artiste gyorsiton




Nyalab Asztal sz6ge Gantry szoge
1 0° 270°
2 0° 315°
3 0° 0°
4 0° 45°
5 0° 90°
6 -45° 30°
7 -45° 80°
8 -45° 130°
9 -90° 30°
10 -90° 80°
11 -90° 130°
12 45° 230°
13 45° 280°
14 45° 330°

9. tablazat (fent): az ,,MLC14” 14 allomezobdl allo elrendezés adatai az Artiste gyorsiton.
Mindegyik tervet 6 MV fotonenergian, 100 cm fokusz-izocentrum tavolsaggal és azonos
sulyozassal készitettem el (a forgdives besugarzas esetén az egységnyi szog alatt leadott dozis
volt egyforma a nyaldbok esetén). A nyalabsulyok optimalizalasdnak hatdsat gy tudtam
vizsgalni, hogy az MLC14-vel megegyezd elrendezésnél a nyaldbsulyokat ugy allitottam be,
hogy nagyjabdl azonos tumorellatottsag mellett kisebb legyen az ép szdvet dozisterhelése. Az
egyes nyaldboknal leolvashaté volt, hogy mekkora tavolsdgot tesznek meg a bdr és az
1izocentrum kozott. Ha a kisebb tavolsagot megtévo nyalaboknak nagyobb sulyt adtam, akkor
rendszerint elérhetd volt, hogy az ép szovet kisebb dozisterhelést kapjon. Ez volt az 6todik

terv az Osszehasonlitasban, ennek az ,,MLCjav” nevet adtam.

Az elemzés sordn tehat ezt az ot tervet (forgoiv, OOI8, OOI13, MLC14 és MLCjav)
hasonlitottam Ossze dozimetriai szempontbol. Az MLC-vel késziilt terveknél a margot ugy
allitottam be, hogy a céltérfogat ellatottsaga a lehetd legjobban hasonlitson a forgdives
besugarzas esetében tapasztaltra. Egy beteg esetében egyféle margdt hasznaltam az Gsszes

tervre, a tipikus érték 3-4,5 mm.

6.4 A vizsgalt paraméterek
A jo tervnek harom ismérve van: a céltérfogat ellatottsiga megfeleld és a doziseloszlas

homogén, az €p szdvet terhelése pedig minél kisebb. Olyan paramétereket vizsgaltam, amik

ezt a harom dolgot jellemzik.

27



A céltérfogat jellemzdi:

a dozis atlaga és szorasa: az atlag a céltérfogat ellatottsdganak legfébb jellemzdje, a

szoras pedig a dozishomogenitasrol ad informéciot
maximalis és minimalis dozis: a minimalis dozis jellemzi a céltérfogat ellatottsagat

D,: az a dozis, amelynél csak a céltérfogat 2%-a kap nagyobb dézist. Rendszerint

kozel esik a maximalis ddzishoz.

Dyg: az a dozis, melynél a céltérfogat 98%-a tobbet kap. A minimalis d6zishoz hasonlo
fogalom, de sokkal jobban jellemzi a tumor ellatottsdgat, mivel a minimalis dézis lehet

akar egyetlen kiugr6 pont is.
Dso: az a dozis, amelynél a céltérfogat fele kap tobbet.

HI (homogenitds index) [20]: a tumor ellatottsdgdnak homogenitdsara jellemzd

mennyiség, az aldbbi képlettel szamithato ki:
HI=(D-Dos)/Ds ©)

Minél kisebb HI értéke, annal homogénebb a doziseloszlas.

Vso:az a térfogat a targeten beliil, mely a maximalis dozis legalabb 80%-at kapja meg

Az agyallomany doézisterhelését jellemzd adatokat is gyljtottem a tervekkel kapcsolatban.

Ehhez minden beteg esetében elkészitettem az agyveld konturjait félautomatikus

kontirozassal: eldszor a tervezOrendszer automatikus kontirozoja szinte pontosan megjeldlte

az agyallomany és a koponyacsont hatarat, majd a kontlr hatérait hozzaigazitottam az agy

hatardhoz (a koponya tetején, az ékcsont kornyékén €s a koponyaalap els6 részénél kellett a

legtobbszor javitani). Ezutan kivontam ebbdl a térfogatbdl a céltérfogatot, igy megkaptam az

agyallomany azon részét, mely nem része a céltérfogatnak, ezt kezeltem védendd szervként

(az 5.2. fejezetben kifejtettem, hogy miért ezt tekintem védendo szervnek). Az agyallomanyra

vonatkoz6 vizsgalt paraméterek a kdvetkezok:

a dozis atlaga és szorasa
a maximalis és minimalis dozis
Do, cem: 8z a dozis, melynél tobbet csak 0,1 cm’ térfogatd rész kap meg az ép

agyszovetbdl. Jobban jellemzi az ép szovet ddzisterhelését, mint a maximalis dozis,

ami egy lokalis mennyiség.

28



e D adozis, melynél tobbet csak 1 cm® térfogatt rész kap meg az ép agyszovetbol.

e Vy és Vgo: az a térfogat az ép szovetben, ami a maximalis do6zis legalabb 90, illetve
80%-at kapja meg. Dozisterhelés szempontjabol ezek a leglényegesebb paraméterek,

az alacsonyabb dozis méar nem okoz kimutathat6 kérosodast.

e V30, Vio, Vs: az a térfogat az ép szovetben, ami a maximalis dozis legalabb 30, 10
illetve 5%-at kapja meg. Azt varjuk, hogy tobb alkalmazott nyalab esetén ezek az
értekek nagyobbak lesznek. Az ilyen alacsony dozisok esetén ugyan nem mutattak ki
karosito hatast, de torekedni kell arra, hogy minél kisebbek legyenek ezek a

paraméterek.

A fentieken kiviil meghataroztam még a maximalis dozis 80%-ahoz tartozdé TVR értéket. Ezt
ugy kaptam meg, hogy a 80%-o0s izoddzis-gorbe altal hatdrolt térfogat nagysagat elosztottam

a tumor esetében meghatarozott Vg, térfogattal.

Fontos kérdés az is, hogy az 5. fejezetben targyalt tumorméretnek és regularitasi indexnek
van-e hatdsa a TVR-en kiviil a tobbi paraméterre is. Mivel a kisebb méretli tumorokra nem
lehetett MLC-s tervet késziteni (I1d. 6.2. fejezet), ezért a tumorméret szerinti vizsgalatra nem
nyilt lehetéség, egy kivételével minden vizsgalt beteg tumormérete a legnagyobb, 2,5 cm’
feletti térfogat csoportba tartozik. Regularitasi index szerint viszont osztalyozhatdk a tervek:
1 beteg a legkevésbé konform céltérfogata csoportba tartozik (RI=5-20%), 3 beteg a kdzépsd
kategoriaba (20-30%) és nyolc a legnagyobb kategériaba (30% felett). Ezek alapjan két
csoportra lehetett osztani a betegeket: 4 beteg (a korabbi két kisebb kategoria) kertilt az egyik,

¢és 8 a masik csoportba. Minden paraméter esetén az alabbi kérdésekre adtam valaszt:

1. Van-e szignifikans kiilonbség a forgoives technika és az MLC-s technika atlagértékei

kozott?
2. Van-e szignifikans kiilonbség az egyes MLC-s kezelési tervek atlagértékei kozott?

3. Van-e szignifikdns kiilonbség a tumor regularitdsa alapjan létrehozott két csoport

kozott (mely esetleg csak bizonyos terveknél mutatkozik meg)?

6.5 Az eredmények ismertetése

Ebben az alfejezetben részletesen bemutatom a vizsgdlatok eredményeit az egyes
paramétereknél.
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6.5.1 TVR
A diplomamunka szempontjabdl fontos vizsgalt paraméter a 80%-os doézishoz tartozo TVR

érték volt, ez ugyanis a Radionics rendszerben automatikusan megjelenik.

A kiilonb6z6 MLC-vel készilt tervek atlagai kozott nem volt szignifikdns eltérés, a
regularitds szerinti csoportok atlaga kozott viszont igen: a kis regularitdsu csoportba tartozo
céltérfogatok esetén (RI<30%) az MLC-s technikat alkalmazva 24,3+13,8%-kal csokkent
TVR értéke, mig a nagy regularitast csoporté¢ (RI>30%) 3,6+13,7%-kal nétt. A csoportok
atlaga kozti kiilonbség a Welch-probat alkalmazva (Id. 5.4.1. fejezet) er0sen szignifikansnak
adodott (p=0,83%). Tehat nem csak az igazolodott be (az 5. fejezetben), hogy a kisebb
regularitasu céltérfogatok esetében szignifikansan nagyobb a TVR, hanem az is, hogy ennek

értéke valoban jelentdsen csokkenthetd MLC-s technika alkalmazasa esetén.

Az egyes tervek kozott nincsenek szignifikans kiilonbségek, a legnagyobb kiilonbség az
»OO0I8” ¢és az ,,MLCjav” terv kozott adodott: az elsd elrendezés esetében 4,8+14,9%-kal, a
masodik 6,5+13,2%-kal csokkent a paraméter értéke a forgdives technikdhoz képest. Ebben
az esetben a Welch-proba alkalmazasa esetén az els6faju hiba valoszintisége p=38,2%, ami
alapjan nem vethetjiik el a nullhipotézist, vagyis az atlagok nem kiilonboznek egymastol

szignifikansan.

6.5.2 Dozishomogenitas
A céltérfogat dozisanak homogenitasat két paraméterrel jellemezhetjiik: a dozis szorasa €s a

homogenitasi index (HI).

Az MLC-vel késziilt kezelési terveknél 10,7+14,9%-kal csokkent a szdéras a forgdives
technikéhoz képest, ez szignifikans eltérés (p=4,03%). Egy¢éb szignifikans kiilonbségeket nem
sikeriilt kimutatni sem a kiilonb6zo6 MLC-vel késziilt tervek, sem a regularitds alapjan

besorolt csoportok kozott.

A homogenitasi index is szignifikdnsan csokkent, ha MLC-s tervet alkalmaztunk (p=2,61%),
15,8+14,7%-kal. Bar a kiilonb6zd regularitasti csoportokban is volt kiilonbség (a 30% alatti
regularitasi index(i csoportok esetén 6,0+18,7%, a 30% felettick esetén 20,7+14,2%
csOkkenés volt tapasztalhatdé a homogenitasi indexben), ez nem adodott szignifikdnsnak

=11,7%). A kiilonb6z6é MLC-vel késziilt tervek kozott sem voltak szignifikans eltérések.
p

Osszességében elmondhatd, hogy a doéziseloszlds homogenitésa szignifikansan javul, ha

MLC-vel torténo kezelést alkalmazunk, nem forgoivvel torténdt.
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6.5.3 Egyéb, tumorra jellemzo paraméterek
o A céltérfogat dozisanak atlaga nem fiigg szignifikansan sem attél, hogy melyik tervet
alkalmazzuk, sem attol, hogy melyik regularitdsi csoportba tartozik a target
regularitdsa. Az MLC-vel késziilt terveknél 3,8+9,7%-kal nétt a dozis atlagértéke a

forgoives technikdhoz képest, a kiilonbség nem szignifikans (p=42,1%).

e A maximum doézis (az eldirasnak koszonhetéen) gyakorlatilag megegyezik az egyes

terveknél.

e A minimalis dozis 17,2+13,4%-kal névekedett MLC-s technika alkalmazasa esetén a
forgdives kezeléshez képest, ez szignifikdns kiilonbség (p=4,2%). Az egyes csoportok

és a kiilonb6zé MLC-s tervek kozott azonban nem volt szignifikans kiilonbség.

e A minimalis dozis emelkedése annak tudhato be, hogy tobb forgdives terv esetén is
egy nagyon kis térrészben a dozis igen alacsony volt. Ez a térrész azonban szinte
minden esetben kevesebb, mint 2%-a volt a céltérfogatnak, ezért a minimalis dozisban
meglévd szignifikans kiilonbség a Dog paraméterben mar kevésbé mutatkozik meg:
MLC-s technikat alkalmazva a paraméter 3,4+3,7%-kal novekedett meg a
forgoiveshez képest, ami nem szignifikéns kiilonbség (p=35,3%). A paraméter értéke
fiiggetlen attol is, hogy melyik MLC-s tervet alkalmaznank, illetve hogy regularitas

szerint melyik csoportba tartozik az illetd.

e A D, és a Dsy paraméter értéke gyakorlatilag teljesen fliggetlen az alkalmazott tervtdl
és a regularitastol: az egyes csoportok kozotti eltérés a D, paraméter esetében
mindenhol 0,4%-ndl kisebb, a D5y paraméter esetében pedig 1,5%-nal, mikdzben a

paraméterek szorasa 3 % kortili.

e A Vg paraméter értéke sem tér el az egyes terveknél és csoportoknal sem, ennek oka,
hogy a maximalis d6zis 80%-at rendszerint vagy a teljes tumor, vagy annak tobb mint

98%-a megkapja.

e A Vy paraméter értéke sem tér el az egyes terveknél jelentdsen, a két csoport kozott
viszont nagyobb eltérés mutatkozik: a 30% alatti regularitast céltérfogatok esetén Vo
értéke 3,8+11,0%-kal ndvekszik, mig a 30% feletti tumorok esetében 3,3+7,1%-kal

csokken. Az eltérés azonban nem szignifikans (p=15,4%)

Végignézve a tumorra jellemzé paramétereket megallapithatjuk, hogy az MLC-nél

alkalmazott marg6t sikeriilt gy beallitani, hogy a tumorra jellemz6 paraméterek nagyjabol
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valtozatlanok maradjanak. Szignifikdns eltérés adodott a déozishomogenitasban, a szorasban és
a minimalis dézisban, de a minimalis dozis eltérése mar nem mutatkozott meg a Dog
paraméterben (ez az a dozis, aminél a céltérfogat 98%-a tobbet kap). Tehat sikeriilt ugy
elkésziteni a terveket, hogy a céltérfogat ellatottsaga kozel azonos legyen a forgoives és az

MLC-vel késziilt tervek esetében.

6.5.4 Az ép szovet dozisterhelésének atlaga és szorasa
Az ép szovettel kapcsolatos paraméterek koziil elészor a cimben szerepld két paraméterrel

foglalkoztam.

r

Atlag: az ép szovet dozisterhelésének atlaga fliggott attol is, hogy regularitas alapjan melyik

csoportba tartozik a céltérfogat, és attdl is, hogy melyik tervet alkalmaztuk.

A 30% alatti regularitasi indexti csoportban az 6sszes MLC-s terv esetén csokkent a dozis
atlagértéke, legkevésbé a 8 allomezds elrendezésnél (1,9+5,8%-kal), legjobban az ,,MLCjav”
terv esetében (14,8+8,0%-kal). A kiilonbség szignifikéns (p=3,5%).

A nagy regularitasu céltérfogatok esetében nétt a dozis atlaga, ha a forgdives technika helyett
MLC-vel terveztiink. Legjobban az ,,O0I8” elrendezés esetén (10,4+9,8%), legkevésbeé az
»MLCjav” terv esetében (4,7£10,4%). A kiilonbség itt is szignifikdns (p=4,5%). Ha csak a
csoportokat nézziik, akkor MLC-s technikéat alkalmazva a 30% alatti regularitasi indexii
céltérfogatokndl az MLC-s techinkat alkalmazva a dozis atlaga 8,8+7,3%-kal csokkent, mig a
30% feletti regularitasi indexii betegeknél 8,4+9,3%-kal novekedett. A kiilonbség erdsen
szignifikans (p=0,5%).

Amennyiben az egyes MLC-s technikakat hasonlitjuk 0ssze, az ép szovet dozisanak atlaga az
»~MLCjav” terv kivételével minden esetben nodvekedett, legjobban az ,,O0I8” elrendezés
esetén (6,3+9,8%-kal), mig az ,,MLCjav” terv esetében az atlag csokkent 1,8+9,6%-kal. A két
terv kozott szignifikans kiilonbség all fenn (p=2,0%).

Az atlagértéket vizsgalva tehat megéllapitottam, hogy a nagy regularitasi tumoroknal MLC-s
technikat alkalmazva nodvekszik az érték a forgdives technikdhoz képest, kis regularitasi
tumoroknal pedig csokken, valamint a legrosszabb elrendezés ebbdl a szempontbodl az

,OOI8” terv, a legjobb az ,,MLCjav”.

Szoras: a dozisok szorasa a 30% alatti regularitasi indexii tumorok esetében 2%-on beliili
egyezést mutat az egyes terveknél (5-17%-os szoéras mellett), tehat ebben az esetben

nincsenek szignifikans kiilonbségek. A 30% feletti regularitasi indexli céltérfogatok esetében
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viszont MLC-s technikat alkalmazva erdsen szignifikdnsan megndé a szords a forgoives
technikdhoz képest (18,4+5,9%-kal, p=0,3%), ¢és a kiilonb6z6 MLC-s technikdk kozott is
szignifikans eltérések vannak. A szérds legjobban (22,5+6,4%) az ,,00I8” terv esetén
novekszik, mig legkevésbé (14,5£5,9%) az ,,MLCjav” tervnél, a kiilonbség szignifikdns
(p=4.,8%).

A szordst vizsgalva megallapithatd tehat, hogy MLC-s technikat alkalmazva a szords
szignifikansan novekszik a nagy regularitdsu tumorokndl, mig valtozatlan marad a kisebb

regularitastiak esetében. Az egyes tervek kozott itt is szignifikdns eltérések tapasztalhatok.

A szérds novekedése vagy csokkenése nem jar bioldgiai hatdsokkal (akkor nd a hatas
valdszinlisége vagy mértéke, ha egy adott teriilet nagy dozist kap, vagy attdl, ha nagy tertilet
kap valamekkora dozist), ezért ezt a paramétert figyelmen kiviil hagyhatjuk a tervek

értékelésekor.

6.5.5 Nagy dozisokhoz tartozo paraméterek vizsgalata az ép szovet esetében

Mivel az agyéallomany karosoddsa elsésorban a nagy dozisokhoz kothetd [13], ezért
kiilonosen fontos, hogy az €p szdvetben minél kisebb térfogat kapjon nagy dozist. Ezért a
tervek értékelésekor azok a paraméterek a legfontosabbak, amik a nagy doézisokhoz
kapcsolddnak (maximalis dozis, Do i cems D1 cems Voo, Vso). Ebben a fejezetben e paraméterek

elemzését ismertetem.

Maximalis ddzis: az eltérések az egyes tervek és csoportok kozott is 1% alattiak, mivel az ép

szovet maximalis ddzisa rendszerint nagyon kozel van a céltérfogat maximalis dozisdhoz.
Ennek oka az, hogy lokalis mennyiség, és az ép szovet szinte mindig erdsen belelog abba a
térrészbe, ami kozel a maximalis dozist kapja. Szignifikdns eltérés sehol nem mutatkozott

annak ellenére, hogy a szorasok is alacsony értékiiek.

Do.1 cem: MLC-s technikat alkalmazva mindkét csoportban és mind a négy MLC-vel késziilt
terv esetén csokkent a paraméter értéke, atlagosan 2,9+1,5%-kal, ez szignifikans kiilonbséget
jelent (p=3,4%). Az egyes csoportok és a kiillonb6z6 MLC-s tervek kozott nincsen

szignifikans kiilonbség.

D; cem: itt is mindkét csoportban és mind a négy MLC-s terv esetén csokkent a paraméter
értéke, atlagosan 6,1+7,8%-kal, a kiilonbség azonban nem szignifikans (p=10,8%). A
kiilonb6zd regularitasti csoportok kozott nem volt szignifikdns eltérés (p=49,7%). A
legrosszabb tervnek ebbdl a szempontbol az ,MLC14” elrendezés bizonyult, a paraméter

értéke itt 4,1+2,4%-kal csokkent, mig a legjobb az ,,00I113” elrendezés volt, ahol a csdkkenés
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12,2423,6% volt. Az eltérés azonban itt sem volt szignifikans (p=12,7%), és az ,,00I13” és a

forgoives terv esetében sem (p=9,6%).

Vgo: az agyallomany maximalis dozis 90%-andl tobbet kapo térfogatrésze erdsen
szignifikansan csokkent, ha nem forgoives, hanem MLC-s technikat alkalmaztunk (a
csokkenés mértéke 52,3+£25,2%, p=0,4%). Az egyes MLC-s technikék kozott nincs jelentds
kiilonbség (az ebbdl a szempontbdl legjobb terv az ,,00I8”, ahol 53,1+29,7%-0s
térfogatcsokkenés tapasztalhatd, mig a legrosszabb az ,MLC14”, ahol 51,64+25,0%-0s). A
regularitas szerinti csoportok kozotti eltérés jelentésebb, de nem szignifikédns (a 30% alatti
regularitasi indexti betegek esetén 65,1+15,9%-o0s doziscsokkenés tapasztalhatd, mig a 30%

feletti esetekben 45,9+29,9%, p=9,0%).

Vso: a paraméter értéke erdsen szignifikansan fiigg attol, hogy a céltérfogat mennyire
konform: 30% alatti regularitdsi index esetén 35,1+£17,3%-kal cs6kken, mig 30% feletti esetén
7,1£31,1%-kal nd Vg, értéke, ha MLC-s technikat alkalmazunk forgoives helyett (p=0,7%). A

csokkenés viszont nem fligg szignifikansan attdl, hogy melyik MLC-s technikat alkalmazzuk.

Osszefoglalva tehat elmondhatd, hogy a Voo paraméter értéke a regularitastol fiiggetleniil
erdsen szignifikdnsan csokken, tobb paraméter esetén a kis regularitdsu céltérfogatoknal
nagyobb javuldst tapasztalhatunk. A kiilonb6zé MLC-vel késziilt tervek kozott ugyan volt

kiilonbség, de nem szignifikans.

6.5.6 Kis dozisokhoz tartozo paraméterek vizsgalata az ép szovet esetében

A kis dozisok nem okoznak determinisztikus hatast, csak a kései mellékhatasok valdszintisége
novekszik, ha a besugarazott térfogat novekszik. A kis dozisokhoz kothetd négy paraméter
(minimalis doézis, Vio,Vip és Vs) koziil tehat a térfogatértékeket érdemes vizsgélni, a

minimalis dozis teljesen 1ényegtelen.

Minimalis ddzis: nem tapasztaltam szignifikans kiilonbséget sem az egyes csoportok, sem a

kiilonb6z6 MLC-vel késziilt terv esetében, de a forgdives és az MLC-s tervek kozott
szignifikans kiillonbség van, a minimdlis dozis MLC-s technikdk esetén 41,6+38,0%-kal

csokken. Ennek azonban nincs jelentésége.

V30: A paraméter értéke mindkét csoportban és mind a négy MLC-s terv esetén ndvekedett a
forgoives technikdhoz képest. Az emelkedés erdsen fliggdtt az alkalmazott technikatol és a
céltérfogat regularitasatol is. A 30% alatti regularitdsi indexli céltérfogatok esetében az
emelkedés 6,7+13,7% volt, a 30% felettick esetén 44,2+16,1%, a kiilonbség erdsen
szignifikans (p=0,2%). A kiilonb6z6 MLC-s tervek koziil az ,,00I13” ebbdl a szempontbol a
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legrosszabb, itt a paraméter novekedése 42,4+21,3% a forgoives technikdhoz képest, a
legjobb az ,,MLCjav” terv, itt a novekedés 23,5+11,9%. A két terv kozotti kiilonbség
szignifikans (p=1,6%). Osszefoglalva tehat szignifikéns kiilonbséget mutattam ki a forgoives
és az MLC-vel készilt tervek, a kiilonb6zé MLC-s tervek, valamint a regularitas szerinti

csoportositas szerint is.

Vio: Ez a paraméter is szignifikansan ndvekszik, ha forgoives technika helyett MLC-set
alkalmazunk (p=3,7%). A kiilonb6z6 MLC-s tervek kozott is jelentds eltérések vannak: a
legnagyobb novekedés az ,,00I8” esetében tapasztalhato a forgdives technikédhoz képest,
97,7+43,1%. Ett6] jelentdsen, de nem szignifikansan kisebb novekedés van az ,,00I13” és az
»~MLC14” tervek esetén (71,1£27,5%, illetve 63,3+24,2%). Az ,,MLCjav” terv mindegyik
masik MLC-s tervnél szignifikdnsan jobb e paraméter tekintetében (a ndvekedés itt
39,3+16,75, az ,,00I8” tervvel szemben erdsen szignifikans a kiilonbség, p=0,03%). Azonban
még ez a terv is szignifikdnsan rosszabb a Vi, paraméter tekintetében, mint a forgoives

technika (p=2,9%).

A regularitas szerinti két csoport kozott nincsen szignifikans eltérés (p=8,1%), a 30% alatti
regularitasi indexti céltérfogatok esetén 46,3+33,2%-kal nagyobb a paraméter értcke MLC-s
technika alkalmazasa esetén, mint a forgoives besugarzasnal, mig a 30% feletti regularitasi

indexti csoportban 78,6+25,2%-kal.

Osszefoglalva elmondhaté, hogy az MLC-s technika e paraméter tekintetében az alkalmazott
nyalabszamtol és a céltérfogat regularitasatol fiiggetleniil szignifikdnsan rosszabb, mint a
forgoives technika esetén, de a ndvekedés mértéke (nem szignifikdnsan) kisebb, ha a tumor

regularitasa kicsi, és szignifikansan kisebb az ,,MLCjav” tervet alkalmazva.

Vs: Meglepd mddon mindegyik MLC-s technikat alkalmazva csokkent a paraméter értéke az
ivbesugarzasos tervhez képest, bar a csokkenés nem szignifikans, mint ahogy az egyes
csoportok és a kiillonbozd MLC-s tervek kozott sincsenek szignifikdns kiilonbségek. A
legnagyobb csokkenést az ,,00I8” tervnél tapasztaltam (12,4+28,9%), a legkisebbet az
,»OO0I50” tervnél (2,2+£21,7%). A kiilonbség nem szignifikans (p=39,5%).

Az egyes csoportok kozott jelentds, de nem szignifikans kiilonbség van: A 30%-nal kisebb
regularitasi indexti csoportban MLC-s technika alkalmazasa esetén 20,4+11,3%-kal kisebb a
paraméter értéke, mint forgdives besugarzas esetén, mig a 30%-nal nagyobb regularitasi

indexti csoportok esetén ez a csokkenés 2,1+31,0%.
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Osszefoglalva elmondhatd, hogy a paraméter értéke (nem szignifikansan) kisebb, ha MLC-s
technikat alkalmazunk forgdives besugarzas helyett, a tervek koziil az ,,00I8” bizonyul a
legjobbnak (szintén nem szignifikansan), és a kis regularitdsu csoportban a csokkenés (nem

szignifikansan, p=8,7%) nagyobb volt, mint a nagy regularitastiban.

6.6 Tovabbi vizsgalatok
A statisztikai elemzést csak a ,,forgo6iv”, ,,00I18”, ,,00113”, ,MLC14” és ,,MLCjav” tervekre
készitettem el, de munkam soran mas terveket is készitettem. Kettorol irok részletesebben az

alabbi alfejezetben.

A diplomamunka szempontjabdl rendkiviil fontos volt, hogy megvizsgaljam, milyen hatasa
van az MLC lemezek szélességének a doziseloszlas szempontjabol. A terveket ugyanis
microMLC-vel kellett volna elkésziteni, melynél a lemezek szélessége feleakkora (0,25 cm),
mint az alkalmazott Artiste gyorsitd esetén. Igy a microMLC jobban képes alkalmazkodni a
tumor alakjahoz, ami (a sztereotaxids kezelések esetében megszokott kis céltérfogat miatt)
elméletileg akar 1ényegesen jobb doziseloszlast is eredményezhetett volna, mint az Arstiste

gyorsitonal.

A lemezek szélességének a hatdsat legegyszeriibben ugy tudtam vizsgélni, hogy tobb betegnél
elkészitettem egy olyan tervet is, ahol MLC helyett hagyomanyos blokkokat alkalmaztam, ez
egy végtelenil kis szélességli MLC-ként is felfoghato, a tumor alakjdhoz a microMLC-nél is
jobban igazodik. A blokkokat tartalmaz6 tervet az ,MLCI14” tervnek megfeleld
sugariranyokkal és ugyanugy egyenld sulyozéssal (és természetesen ugyanakkora margot
alkalmazva) készitettem el. A kapott eredmények azt igazoljak, hogy mar az Artiste MLC-je
is megfeleld méretlinek bizonyult a tumor alakjanak kovetéséhez, a két terv dozis-térfogat
hisztogramjaban alig tapasztalhato eltérés (a legkisebb céltérfogati beteg esetében ezt mutatja

a l1. abra):
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11. abra: az”MLC50” (szaggatott) és a blokkokat tartalmazo terv
(folytonos) osszehasonlitasa dozis-téerfogat hisztogramon. A céltérfogatot a
piros, az ép agyszévetet a zéld gorbe jeloli.

Ugyan elképzelhetd, hogy a kisebb méretii céltérfogatok esetén nagyobb eltérés adddna a
kétfele terv kozott, de az elemzett betegek esetében itt van a legnagyobb kiilonbség. A
microMLC-vel készitett tervek (mivel jobban kdvetik a tumor alakjat, mint az Artiste MLC-i,
de kevésbé, mint a blokkok) a dozis-térfogat hisztogramon (11. dbra) a szaggatott €s a
folytonos vonal kozott helyezkednének el. Tehat kijelenthetd, hogy az elemzések soran
alkalmazott nagyobb szélességli MLC-lemezek nem befolyéasoljak érdemben a munkdm soran

tett megallapitasokat.

A tervek készitése sordn probalkoztam inverz besugarzastervezéssel (IMRT) is. Olyan
feltételeket allitottam be, hogy a dozis-térfogat hisztogramon a kapott IMRT-s terv minél
jobban megkdzelitse az ,,MLCjav” terv tumorhoz tartozd vonalait, és az ¢ép szovet
dozisterhelése kisebb legyen annal. 4 egyenld sulyozasu pontot allitottam be, melyek
illeszkedtek a tumorhoz tartoz6 gorbére, 4 masik, ugyanolyan sulyozast pontot, amik a

védendd szerv gorbéjére illeszkedtek, az eldirds szerint itt a dozisnak kisebbnek kellett lennie,
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mint az adott pont a dozis-térfogat hisztogramon. Ezen kiviil négy, kisebb sulyl feltételt is

beéllitottam, amik az ,,MLCjav” ép szovethez tartoz6 gorbéjénél kisebb doziseldirasok voltak.

A tervet csak egy beteg esetén készitettem el, a kapott dozis-térfogat hisztogramot mutatja a
12. abra:
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12. abra: IMRT-s (folytonos) terv és az ,, MLCjav” (szaggatott) terv
osszehasonlitasa dozis-térfogat hisztogramon.
A céltérfogathoz a piros, az ép agyszovethez a zold gorbe tartozik.

Lathato, hogy az IMRT-vel késziilt terv esetében valdban kisebb az ép szovet dozisterhelése,

de a céltérfogat ellatottsdganak a homogenitasa lényegesen rosszabb, mint az ,,MLCjav” terv

esetében. Ezért az IMRT technikat nem vettem bele az elemzésbe.

A doziseloszlas természetesen azért elénytelenebb, mert csak két térfogatra vannak megadva
feltételek. Amennyiben tobb védendd szervet kontiroznank minden beteg esetében, akkor
ezekre lehetne felallitani doéziskorlatot, az inverz besugérzastervezést erre talaltdk ki, nem

arra, hogy a készitett terv milyen legyen egy masik tervhez képest.

Tehat jelen koriilmények kozott nem érdemes inverz besugarzastervezéssel elkésziteni a

terveket, de ha tobb védendd szerv konturjait is berajzolnank, akkor ismét felmeriilne az
alkalmazhatdsaga.
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6.7 A kapott eredmények osszefoglalasa

Ebben az alfejezetben a tervek Osszehasonlitdsa sordn kapott legfontosabb eredményeket

foglalom Ossze:

Az ,MLC14” és egy blokkokat tartalmazd terv tobb betegen torténd dsszehasonlitasa
alapjan megallapithatjuk, hogy a 2,5 mm lemezszélességli microMLC-vel késziilt
tervek és az 5 mm lemezszélességli Artiste gyorsiton késziilt tervek kozott
gyakorlatilag nincsen kiilonbség a dozis-térfogat hisztogramon. Tehat kijelenthetd,
hogy az elemzések soran alkalmazott nagyobb szélességli MLC-lemezek nem

befolyasoljak érdemben a munkadm soréan tett megallapitasokat

A céltérfogat doziseloszlasanak homogenitdsa a tumor regularitdsatol fiiggetlentil

szignifikansan jobb MLC-s technikat alkalmazva, mint forgoives besugéarzas esetén.

A TVR hényados értéke szignifikansan javult a kis regularitast targetek esetén, de

nétt a nagy regularitasuaknal.

A kis regularitasu céltérfogatok esetében tobb paraméter esetén (a céltérfogat és az
agyveld dozisanak atlaga, Voo, Vo, Vo). szignifikans vagy erdsen szignifikans javulas

tapasztalhat6 MLC-s technika alkalmazasa esetén

Az ,MLCjav” terv szignifikdnsan jobb barmelyik tervnél az ép szovet ddzisdnak
atlagértéke és a V3o paraméter tekintetében. Szignifikansan jobb a tobbi MLC-s
tervnél, de rosszabb a forgdives technikanal a V, paraméter tekintetében. Tobb egyéb

paraméternél jelentdsen, de nem szignifikansan jobb ez a terv.

A doézishomogenitds mellett az MLC-s technika a Do ccm €és a Voo paraméter
tekintetében is szignifikdnsan jobb a forgodives technikdnal, fliggetleniil a tumor

regularitasatol és attél, hogy melyik MLC-s tervet alkalmazzuk.

A Magyar Sugarterapias Tarsasdg agyallomanyra vonatkozé doziskorlatjat (az
agyvelonek kevesebb, mint 6t szdzaléka kaphat egy adott doézisnal, 2Gy frakciok
esetén 60Gy-nél tobbet) [13] egyik terv sem lépte at az ép agyszovet terhelésének
tekintetében. A doziskorlattal leginkabb kapcsolatba hozhatd D .. paraméter esetén
nem volt szignifikdns eltérés az egyes csoportok ¢€s tervek kozott, tehat a forgoives

technika minden esetben alkalmazhato volt.
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7. Osszefoglalas, kutatasi lehet6ségek a témakérben

Diplomamunkdm készitése soran arra kerestem valaszt, hogy mikor érdemes a forgdives
technika helyett MLC-vel torténd kezelést valasztani, illetve milyen paraméterek tekintetében
jobbak, és melyek tekintetében rosszabbak az MLC-vel torténd kezelések tervei a masik
kezeléshez képest. Ehhez a diplomamunka elsé részében megvizsgaltam 148 forgoives
besugarzassal, egy céltérfogattal kezelt beteg kezelési adatait. A céltérfogat mérete és
regularitdsa szerint harom-harom csoportba osztottam a betegeket. Megallapitottam, hogy a
TVR héanyados értéke (mely arrdl ad informéciot, hogy hanyszor akkora térfogat kapja meg a
maximalis dozis 80%-at, mint a céltérfogat) erdsen szignifikansan fiigg a tumor alakjatol, és
szignifikansan fiigg a tumor méretétél: a kis méretli €s a kis regularitasii (szabalytalan)

tumoroknal nagyobb a TVR hanyados értéke.

Diplomamunkdm masodik felében egy forgdives és négy MLC-s tervet készitettem 12
betegre, és a terveket kiilonbozd, tumorra és ép szovetre jellemzd paraméterek szerint
hasonlitottam 6ssze. Megallapitottam, hogy a kis regularitdsu tumorok esetén tobb paraméter
értéke szignifikansan javul, ha a forgdives technika helyett az MLC-vel torténd kezelést

valasztjuk.

A céltérfogat ellatottsaganak homogenitasa, és a Do cem €S Voo paraméterek értéke is
szignifikansan jobb az MLC-s tervek esetén, mint a forgdives besugarzasnal, fiiggetleniil a
céltérfogat regularitasatol ¢és attol, hogy melyik MLC-s tervrél van sz6. Ez alapjan
megfontoland6 lehet azon betegek esetében is az MLC-vel torténd kezelés valasztdsa, ahol a

tumorméret vagy a céltérfogat regularitasa alapjan nem ezt a modszert véalasztanank.

A kiilonb6z6 MLC-s tervek koziil a 8 4allomezébdl allo standard terv bizonyult a
legrosszabbnak, egy 1j, 14 nyalabbdl allo terv pedig a legjobbnak az ép szdvet védelmével
kapcsolatos tobb paraméter tekintetében. Bar ennek 6 oka az lehet, hogy csak ennél a tervnél
(,MLCjav”) optimalizdltam a nyaldbstlyokat, megfontolanddo a 14 allomezdbdl allo 1j

nyalabelrendezés bevezetése MLC-s technika alkalmazésa esetén.

Amennyiben a céltérfogat kozel esik valamelyik védendd szervhez (pl. szemlencse, agytorzs,
latoideg), akkor az is fontos kérdés lehet, hogy ezek a szervek mekkora dozisterhelést kapnak.
Ezt — részben amiatt, mert nem voltak kontirozva a védend6 szervek, részben azért, mert csak

12 beteg esetén hasonlitottam Ossze a kiilonboz6 terveket — nem vizsgaltam.
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A dozimetriai szempontok azért fontosak, mert a kiilonb6z6 korai és kései mellékhatasok az
¢p szOvetet érd dozisterhelések miatt alakulnak ki. Ezért a dozimetriai paraméterek
vizsgélatan tul érdemes lenne megvizsgalni a tumor kornyékének késébbi valtozasait, a
szdmos sztereotaxias tervet készitett el, ezeknek betegeknek a késdbbi ,életatjarol” is
részletes adatok allnak rendelkezésre. Az adatok nagy mennyisége miatt ezt nem dolgoztam
fel, de tovabbi kutatas targyat képezi a témaval kapcsolatban, hogy megvizsgalom a kezelt

betegek késobbi képi dokumentacioit.

Tovabbi kutatasi teriilet lehet a témakorrel kapcsolatban az is, hogy mikor érdemes
sztereotaxids teleterapiat alkalmazni. Az agydaganatok kiilonb6zd tipusainak kezelésére
szamos egyéb moddszer 1étezik, példaul a miitéti megoldas, vagy tobbféle brachyterapias
kezelés [21]. Vizsgalhatd lenne, hogy mikor melyik moddszer hatasosabb, a Szent Janos

Korhéazban erre vonatkozdan is szdmos kezelt beteg adatait lehetne elemezni.

Szamomra a legérdekesebb kérdés a témakoron beliil a besugarzas hatdsa a személyiség €s a
kognitiv képességek valtozasara, ugyanis az agyi teriileteken a sugéarzasnak lehet komoly
hatdsa erre vonatkozoan. A tapasztalatok szerint [22] a kezelés utani elsé félévben a
személyiség jelentdsen megvaltozhat, de ez elsdsorban a besugarazott térfogat helyén
kialakulo 6déma képzddésével magyarazhatd. Az 6déma felszivoddsa utan visszamaradt
pszichologiai valtozasokkal viszont még kevesen foglalkoztak a viladgon, ezen a teriileten
komoly eldrelépést lehet elérni kutatassal. Amennyiben az elnyelt dozis kapcsolatba hozhato
lenne a kognitiv képességek megvaltozasaval, ugy adott esetben megvaltozhatna az agyveldre

vonatkozo6 doziskorlat, ami nagyban befolyasolna azt, hogy milyen kezelést lehet alkalmazni.
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