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1. Bevezetés

A rontgen- és radioaktiv sugarzas felfedezése utan nem sokkal, 1904-ben Pierre Curie
felfigyelt arra, hogy a rosszindulati daganatos sejteket gyorsabban pusztitja az ionizald
sugarzas, mint az egészséges szOveteket. Ezutan szadmos kisérletet végeztek a sugarzas
hatasanak megfigyelésére. Az elsé kezeléseket az Egyesiilt Allamokban végezték, melyekrél
a Medical Record 1903. oktober 17-1 szama szamol be (Cleaves, 1903.). A mult szazad els6
felében radiummal és néhany szaz kV-0S rontgensugarzassal torténtek a kezelések. A
sugarterapidban gyors fejlodés a II. Vilaghdborl utan kezdddott, amikor megjelentek az elsd
gyogyitas céljara késziilt elektrongyorsitok, a kovetkezd 1épcsot pedig a képalkotd rendszerek
fejlodése jelentette. Megjelentek az elsd metszetképalkotd eljarasok, és az ezeken alapulo

szamitogépes tervezés [1,2].
A sugarkezeléseknek alapvetden két formaja van: teleterapia (TT) és brachyterapia (BT).

A teleterapia kiils6 besugarzast jelent: a sugarzas forrdsa a beteg testén kiviil helyezkedik el, a
borfelszintél kb. 1 m tavolsdgra. A kezelésekhez napjainkban leggyakrabban linearis

gyorsitokat hasznalnak, de az utobbi években kezdtek elterjedni a protongyorsitok is.

Kozelbesugarzas, vagy brachyterapia alkalmazéasakor a zart sugarforrdsokat a beteg testébe
juttatjak, testiiregbe vagy kozvetleniil a szovetbe. Ennek a moddszernek az eldnye, hogy
alkalmazasakor relativ nagy dozis szolgaltathat6 ki, mikdzben az ép szovetek €és a védendd
szervek kis dozisterhelést kapnak. Hatranya azonban, hogy a beavatkozas invaziv (azaz olyan
eljarasrol van szo, amely soran a testbe vagas vagy szlras Utjan behatolnak), és nem érhetd el

olyan homogén doziseloszlas, mint teleterapia alkalmazasakor [3].

Diplomamunkamban az alacsony ¢és kozepes kockazati prosztatadaganatok kezelési
lehetdségeit vizsgdlom. A lokalizacid valasztasat a betegség gyakorisaga indokolja: a
Kozponti Statisztikai Hivatal adatai alapjan 1990-ben a prosztatarak okozta haldlozasok a
negyedik helyen alltak, 2003-ban viszont mar a harmadik helyre keriiltek, a férfiaknal pedig
ez a masodik leggyakoribb rosszindulati daganatos megbetegedés [4]. Ezekben a
stadiumokban a lehetséges kezelések a miitét, sugarterapia (TT és BT) valamint aktiv kovetés.
Grimm ¢s munkatdrsai Osszefoglald munkaja alapjan ezen lehetdségek koziil alacsony

kockazat esetén BT-val érhetd el a legjobb terapids eredmény. A kozepes kockazatu



betegecsoportban a TT és BT kombinacidja ekvivalensnek bizonyult a BT, mint monoterapia
alkalmazasaval, amik kedvezobbek voltak a mitéti vagy szimpla TT esetén elért

eredményeknél [5].



2. A brachyterapia

A sugarforrasok céltérfogathoz (PTV, Planning Target Volume) viszonyitott helyzete

alapjan tobbféle brachyterapias technikat kiilonboztetiink meg [3,6,7]:

Intrakavitalis: a sugarforrast applikatorok segitségével testiiregekbe juttatjak. Ezt a
modszert foként négyodgyaszati (méhnyak, méhtest és vagina) és rektum kezeléseknél
hasznaljak, de az orr kiilénbozd6 liregeiben is ilyen mdédon végeznek besugarzast.
Intersticialis:  fej-nyaki, agy-, emld-, és prosztatadaganatok gyogyitasakor
alkalmazzak, kozvetleniil a szdvetbe juttatva a sugarforrast. A sugarforras ti, vagy
katéter segitségével keriil a kezelend6 szervbe. Magyarul szovetkozi besugarzasnak
vagy egyszeriien tlizdelésnek hivjak.

Intraluminalis kezelés: a nyeldcsovon vagy a légesovon keresztiil levezetett vékony
muanyag katéter segitségével juttatjak be a sugarforrast.

Feliileti BT: a testfelszinen, vagy a felszin kozelében elhelyezkedd daganatok (pl. bor)
esetén hasznalhato. Specidlis alkalmazasi teriilete a szem kotohartyajan elhelyezkedd
daganatok kezelése, ami béta- vagy gamma-sugarzé izotopokkal torténik. Mas

teriileteken valo alkalmazas esetén inkabb a béta-sugarzassal torténd kezelés terjedt el.

Tovéabba van egy olyan formdja, melyet ma mar nem alkalmaznak, de évekkel ezel6tt elterjedt

volt:

Intravaszkularis besugarzas: érsziikiiletek kezelésénél mechanikus tagitas utan az érfal

megvastagodasanak, ujabb Osszesziikiilésének megeldzésére alkalmaztik.

A BT-s kezelések csoportosithatok egy masik szempont, a dozisteljesitmény alapjan is.

Ekkor alacsony (low dose rate, LDR), kézepes (medium dose rate, MDR) és nagy (high dose

rate, HDR) dozisteljesitményli kezeléseket, illetve sugarforrasokat kiilonboztetiink meg:

LDR kezelésrdl akkor beszéliink, ha a dozisteljesitmény < 2 Gy/ora.
HDR kezelésnél a dozisteljesitmény > 12 Gy/ora.

Ha a dozisteljesitmény a két értek kozé esik, MDR kezelésrdl van szo.



Kifejlesztettek ugynevezett PDR (pulsed dose rate) késziilékeket is, amik a HDR-nél
koriilbeliil tizszer kisebb aktivitassal dolgoznak, és a kezelés oOrankénti frakcionalassal
torténik. Ez a modszer 6tvozi a kis dozisteljesitmény kedvezd biologiai hatasait és az

»afterloading” (utantoltéses) technika nyujtotta elénydket, viszont igen iddigényes.

2.1. Prosztatadaganatok brachyterapiija

Prosztatakezeléseknél kétfajta BT- haszndlnak, HDR tlizdeléseket ¢és permanens

implantaciés brachyterapiat (PIPB).

HDR kezelésnél tliket szurnak a beteg prosztatajaba. A sugarforrds Ir-192, amely a tiik
beszlirdsa ¢és a besugdrzastervezés utdn utantdltéses, un. ,,afterloading” technikdval és
tavvezérléssel keriil a tikbe. A kezelés végén a sugarforrds visszakeriil az arnyékolt,
biztonsagos helyére, a tliket pedig eltavolitjak a betegbdl. A HDR technika elénye, hogy a
sugarforrasok egyes poziciokban vald tartdozkodasanak ideje tetszélegesen megvalaszthato,
igy a referencia izodozisfeliilet jol illeszthetd a céltérfogathoz (konformalis besugarzas).
Ehhez kiilonboz6 dozisoptimlizaldsi algoritmusokat, ill. inverz tervezési technikat hasznalnak.

A HDR technika magasabb kockazatu prosztatadaganatok kezelésére alkalmazhato.

Alacsony és valogatott kozepes kockazata betegek esetén PIPB-t alkalmaznak, a kezeléskor
ugynevezett ,,seed”’-eket iiltetnek a prosztataba. A seed-ek kis fém kapszuldk (5 mm hosszu,
0,8 mm atmér6jii hengerek), amik tartalmazzak a sugarforrast. 1-125 vagy Pd-103 izotopot

hasznalnak, amelyek a beavatkozas utan véglegesen a prosztatdban maradnak.

Az Orszagos Onkologiai Intézet (OOI) Sugarterapias Osztalyan kezelt prosztatadaganatos
betegek HDR terdpidja a kiils6 besugarzas ¢s a BT kombinacidja, a seed-terapia viszont

monoterapia, tehat egyediili besugarzas [7].

2.2. A permanens implantacios brachyterapiaja

A kezelés elott egy-két héttel transzrektalis ultrahang (UH) segitségével megmérik a
prosztata térfogatdt, amely alapjan megbecsiilik a beiiltetendd seed-ek szamat. A
sugarforrasokat minden kezeléshez egyedileg rendelik meg. A kezelés spinalis
érzéstelenitésben torténik. A beteg eldkészitése utan UH-detektort vezetnek a végbélbe,

mellyel folyamatosan, motorikusan mozgatva 1°-onként legyezdszerlien longitudinalis



szeleteket készitenek a prosztatardl és kornyezetérdl. A hosszanti UH-szeleteket tovabbitjak a
SPOT PRO (Sonographic Planning of Oncology (Treatment), Nucletron, Veendaal,
Hollandia) tervezdérendszerbe, ami térbeli rekonstrukcidt végez (transzverzalis, szagittalis,
koronalis sikok). Ezutan a transzverzalis sikokon az orvos berajzolja a prosztata, az urethra
(higycso) €s a rektum (végbél) konturjat, majd a szagittalis €s koronalis sikokon ellendrzi a

berajzolt kontarokat (2.2.1. abra).

2.2.1. abra. Berajzolt prosztata- (piros), hugycso- (sarga) és végbél-kontirok (barna) egy

szagittalisUH-képen.

A PTV ateljes prosztata, az el6irt dozis 145 Gy. A konturozast kdvetden eldtervet készitenek
anatomia-alapu inverz optimalizalasi moddszerrel, az IPSA (Inverse Planning Simulated
Annealing) algoritmussal, és a terven sziikség esetén manualisan modositanak. Az optimalis
besugarzasi terv elérése érdekében dozis-térfogat paramétereket olvasnak le a dozis-térfogat
hisztogramrol (DVH), melyekbdl mindségi indexeket szamolnak. Ezekre dozis-térfogat
megszoritdsokat alkalmaznak, ugyanigy, mint a védendd szervekre. A kezelésekhez
hasznalhatnak un. kotott- vagy szabad seed-eket. A kotott seed-es kezelések esetén az
1zotopkapszulak egy felszivodé milanyag huzalra vannak felflizve, és egymastol rogzitett
tavolsagra (1 cm) helyezkednek el. A szabad seed-es beiiltetéseknél a sugarforrasok egy
kazettdban helyezkednek el az inaktiv miianyag tavtartokkal egyiitt. A beliiltetési tervnek
megfelelden tetszélegesen alakithatok ki seed-tdvtartd sorozatok. Mindkét esetben a SPOT
PRO szoftverrel késziilnek az el6tervek, a programban be lehet allitani, hogy melyik
technikaval torténik a kezelés. Szabad seed-ek hasznalatakor minden sugérforras a prosztatan
beliil keriil elhelyezésre, amit a szoftverben egy 1 mm-es bels6 zona alkalmazéséaval

allithatunk be. Igy csokkentheté az esetleges forras elvandorlas esélye, ami a véraramba



keriiléssel johet létre. Kotott seed-ek esetén viszont megengedett, hogy seed-ek keriiljenek a
prosztata konturon kiviilre, mert az egymashoz kotottség miatt az elvandorlas lehetdsége

minimalis.

szabad sugarforras (SSF) technika: tetszéleges forras elrendezés

2.2.2. abra. Seed-ek elrendezése szabad és kotott sugarforras technikanal.

Szabad seed-ek hasznalatakor az optimalis sugarforras-tavtartd sorozat megvalasztasahoz az
eléterv nyujt segitséget, amely meghatarozza a tiikk és sugarforrasok tervezett szdmat és
helyzetét. Ezutan valds idejii, un. €16 UH-képen nyomon kovetik a tlik beszlrasat. A beszlrt
tl helyzetének megfelelden modositjak a tervezett tii helyzetét. Minden valtoztatds utdn a
besugarzasi terv valds idében modosul. Az Gsszes ti elhelyezését kovetéen ellendrzik a
végleges besugarzasi tervet, és szlikség esetén manualisan javitanak rajta a sugarforrasok €s
tik helyzetének valtoztatasaval. Ha ezzel elkésziiltek, akkor kezdddik a seed-ek betdltése a
tikbe. A beliltetés a seedSelectron késziilékkel (2.2.3. abra) motorikusan, de manudalisan
vezérelve torténik, UH-os képalkotéassal ellendrizve. A késziilék egyesével minden tiinél
Osszeallitja a tervezett sugarforras-tavtartd sorozatot, €s ezt egy vezeérlodrot segitségével az
0sszekotd tubuson keresztiil a tiibe tolja. Kihtizza a tiit, majd visszahtizza a drotot. Ezt a
folyamatot az Osszes tiire elvégzik, majd sugarvédelmi dozismérével ellendrzik a beiiltetés

soran hasznalt eszkozoket, hogy nem maradt-e benniik sugarforras.

A kotott seed-ek hasznalata ettd] annyiban kiilonbozik, hogy az eldterv alapjan eldre betdltik a

sugarforrasokat a tlikbe, majd azokat egyesével manualisan szurjak be a kijel6lt pozicidkba.



fgy egyszerre csak egy tii van a prosztatdban, az orvos kézzel tolja ki beléle a sugarforrasokat,

az inaktiv tiit pedig eltavolitja.

2.2.3. abra. A seed-ek beiiltetése a seedSelectron késziilékkel sematikusan (balra) és a valésagban

(jobbra).

A tlizdelés végén a prosztatardl és kornyezetérél RTG-felvételt készitenek, és ellendrzik a
beiiltetett seed-ek szamat és helyzetét (2.2.4. abra). A beiiltetést koveté napon CT-, majd négy
hét elteltével CT- és MR-felvételt készitenek a betegrdl, 3 mm-es szelettavolsaggal, a seed-ek
szamanak és helyzetének ellenérzésére. A CT-felvételt a seed-ek felismerésére, az MR-t pedig

a prosztata kontur berajzolasara hasznaljak.

2.2.4. abra. A beiiltetett seed-ekKRTG-képen, felettiik a hélyagkatéter kontrasztanyaggal feltoltott

ballonja.

Az OOl-ben a PIPB kezeléseket 1-125 izotdppal végzik, melynek felez6 rétegvastagsaga
szovetben kb. 2 cm, 6lomban 0,02 mm, igy nincs sziikség kiilonleges sugarvédelmi szabalyok

alkalmazasara, a beteg kornyezetében a sugarterhelés nem jelent6s [7,8].



Az OOl-ben 2008 ota alkalmazzak a modszert. 2011 szeptemberéig szabad seed-eket
hasznaltak, igy 79 beteget kezeltek. Az atlagos seed szam 54 (mimimum 30, maximum 78), a
sugarforrasok median aktivitasa 0,49 mCi (0,41-0,55 mCi) volt. 2011 szeptemberét6l kotott
seed-cket hasznalnak, a dolgozatom elkésziiléséig 126 beteg kezelése tortént meg ezzel a
modszerrel. Ennél a technikanal atlagosan 48 (minimum 31, maximum 67) sugarforrast
tiltettek be 0,56 mCi median aktivitassal (0,51-0,56 mCi).

A legtjabb kutatasok kozéppontjaban az egy frakciés HDR kezelés all, mely soran 19 Gy-t
szolgaltatnak ki a céltérfogatra. Ez 90 Gy biologiailag effektiv dozissal ekvivalens,
amennyiben 2 Gy frakcionkénti ddzissal szdmolunk a lineéris kvadratikus modellben, o/pf=
1,2 Gy-t feltételezve [9,10]. Ezzel a technikaval kikiiszobolhetévé valna az izotopok
elmozdulasanak lehetdsége, igy pontosabba valna a dozis kiszolgalas, valamint a tobb
honapos kezelési id6 par percre csokken. Az afterloading technikdnak koszonhetden a
személyzet nincs kitéve sugarterhelésnek, és a beteg a kezelés utan Ggy hagyja el a miitét,

hogy a sugérforrasokat eltavolitjak beldle.



3. A teleterapia

A teleterapianak szamos modszere ismert, ilyenek a konformaélis technika, az intenzités
modulalt (IMRT), a képvezérelt (IGRT) ¢és a 1égzésvezérelt sugarterapia. Dolgozatomban a

konformalis terapiat és az IMRT-t targyalom részletesebben.

Konformalis terapia esetén a doziseloszlast optimalisan raillesztik a haromdimenzids
célteriilet alakjara, mikézben minimalisra csokkentik az ép szovet dozisterhelését.
IMRT-nél a mez6k intenzitdisa nem egyenletes, hanem optimalizald eljarasokkal
meghatdrozott moédon kétdimenzidsan modulélt. Ezzel a moddszerrel a doziseloszlas
konformalitasa tovabb novelhetd, és a védendd szervek dozisterhelése pedig még
alacsonyabban tarhat6. A technika elénye kiilonosen szembetiind olyan szabalytalan
céltérfogat esetében, amikor az korbeveszi a védendd szervet. Konkadv alaku céltérfogat

gyakorlatilag csak IMRT technikéval sugarazhaté be megfelelé médon.

A teleterapias modszerek hatasossaganak és biztonsagossaganak érdekében nagyon fontos
a céltérfogat és a védendd szervek pontos meghatirozasa. Ez CT-felvétel alapjan torténik.
Mar a képalkotaskor ugy kell beallitani a beteg fektetését, valamint rogzitését, hogy az a
kezelés teljes iddszaka alatt reprodukalhatd legyen. A kiillonbozo célteriiletek definicidja az

ICRU 50-ben és 62-ben talalhato meg [11, 12]:
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e Gross tumor volume (GTV) - a fizikailag kimutathato (tapintassal, rontgenfelvétellel,
CT-vel, MRI-vel, stb.) tumor térfogat.

e Clinical target volume (CTV) - ebben a térfogatban még taladlhatok szort tumoros
sejtek, valamint a beteg szervek kornyezetében taldlhatdo nyirokcsomok. A CTV
kiterjedésére csak a tumor elhelyezkedése alapjan klinikai tapasztalatbdl lehet
kovetkeztetni, fizikai modszerekkel nem mutathato ki.

e Organ-at-risk (OAR)- védendd szervek kozos elnevezése, sugarkezelt testtajtol
fliggden mas-mas szervek tartoznak ide.

e Biztonsagi zona segitségével figyelembe vehetdk a beallitasi pontatlansagok, az ICRU
62 alapjan két részre oszthatd ez a tertilet:

1. Internal margin (IM) -a tumor méretének, mozgasanak és alakjanak a fiziologias
tulajdonsagait veszi figyelembe.

2.Setup margin (SM) -figyelembe veszi a beteg pozicionalasabol adodo
pontatlansdgokat és a miiszaki tényezoktdl fiiggd bizonytalansagokat, valamint az

emberi hibat.

e Internal target volume (ITV):ITV =CTV + IM.

e Planning target volume (PTV) tartalmazza a GTV-t, a CTV-t és a biztonsagi zonat,

amelynek az a feladata, hogy kompenzalja a szerv, a tumor illetve a betegmozgast,

valamint a beallitasi hibakat, PTV = ITV+SM.

e Treated volume (TV) - az a besugarzott teriilet, amelyet a 95%-o0s izodo6zis gorbe

hatarol.

e Irradiated volume (IRV)- az Gsszes olyan sugarzast kapott teriilet, (ez mar normal

szoveteket is tartalmaz) amelyet az 50%-0s izod6zis gorbék hatarolnak.

e Planning organ at risk volume (PRV):PRV = OAR + biztonsagi zona (figyelembe

veszi a védendd szervek mozgasabol eredd bizonytalansagot).

Az elsé 1épés a besugarzastervezésben a kiilonb6zo céltérfogatok meghatarozasa. Ez az orvos

feladata, a GTV és a PTV kertil berajzolasra a CT-n.

11



3.2. abra. A PTYV (piros), rektum (barna), hélyag (sarga) és a csipéiziiletek (narancs és z6ld) kontirja

transzverzalis, szaggitalis és koronalis metszeten.

Kovetkezd 1épés a tervezés. A mezdket manualisan vessziikk fel, majd kiszamoljuk a
doziseloszlast. A kész tervek kiértékelése a DVH alapjan torténik. Dozis-térfogat
paramétereket olvasunk le mind a PTV-re, mind a védendd szervekre vonatkozoan, és
Osszevetjiik a protokollbeli eldirdssal. Amennyiben a dozis-eloszlas nem megfeleld, a
sugarnyalabok beesési szogét, a mezok sulyozasat vagy a mezOk szamat valtoztathatjuk, majd
ujra kiszamoljuk a déziseloszlast.Ha minden paraméter megfeleld, a tervet elfogadjuk, és
ellenérzés utdn a ,record and verify” rendszer segitségével eljuttatjuk a szimulator és
besugdrzd késziilék vezérld-szamitdgépére. A szimulator izocentrikusan bedllitott rontgen-
vagy CT-késziilék, ami a terapids késziilék minden mozgasat utdnozni tudja, és minden mezd
beallithato, atvilagitassal kontrollalhato, valamint dokumentalhat6. Itt a betegen beallitjak a
mezoket, és ellendrzik, hogy a szimulator alatt készitett mezdellendrz6 felvétel megegyezik-e
a tervezOrendszer altal készitett digitalisan rekonstrualt rontgenfelvétellel (DRR). A kezelés
megkezdése elétt a tervet ellendrizni kell a besugdrzd késziilék alatt is. Késziilhet
mezdellendrzd film vagy hasznalhatnak elektronikus mezdellendrzésre szolgald berendezést
is. Az igy elkésziilt képet Gjbol Ossze kell hasonlitani a szimulator felvétellel és a DRR

képpel, és csak ezutan kezdddhet el a kezelés [13,14].
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Plani Evaluation: “Izocs IRR

3.3. abra. DRR képek a tervezérendszerben.

Az OOIl-ben rendelkezésre 4ll6 sugarterapias besugarzastervezé rendszer a Pinnacle® v8.0
(Philips, Hollandia). A tervezdérendszerek harom kiilonb6z6 tipusu algoritmussal képesek

fotonnyalab do6ziseloszlasat szamolni:

o M¢érés-alapu szamolasi algoritmussal (Clarkson).

e Modell-alapu algoritmusokkal, amelyek a ceruzanyalab konvoluciés modellt hasznaljak,
¢s az inhomogenitdsok hatdsanak korrigalasahoz elsddlegesen az ekvivalens szabad
uthosszt veszik figyelembe. Az oldaliranyt elektron és foton transzport valtozasait nem
modellezik (oldalra szoras nincs).

e Modell-alapt algoritmusokkal, amelyek elsédlegesen a pont-kernel
konvolucids/szuperpoziciés modellt hasznaljak, 3D-ben figyelembe veszik a primer és
szekunder sugarzas transzportjdt a paciensben, a nyaldb intenzitdsdnak valtozasat a
paciens feliiletén, a szoveti inhomogenitasok dozisra gyakorolt hatasat és a blokkal vagy
MLC-vel kialakitott irregularis mezék méretének valtozasat. Az oldaliranyu elektron és

foton transzport valtozasait kozelitéssel modellezik (oldalra szorassal).

A Pinnacle tervezérendszer szamolasi algoritmusanak alapja a konvollcids/szuperpozicios

modell [13].

13



3.1. Prosztatadaganatok konformalis terapiaja

A konformalis terapiat all6 mezokkel és multi-leaf kollimatorral (MLC) valésitjuk meg,
igy statikus konformalis terapiardl beszéliink. Az MLC-vel csokken a TV és az IRV, mivel
kisebb lesz a belépési kapu. Az MLC kozeliti a PTV-t a TV-hez, ezzel csokken az ép szovetek

sugarterhelése.
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3.1.1. abra. A prosztata kontirja, koriilotte 8 mm-es margoval az MLC-k.

A kezelés frakcionaltan torténik, 2 Gy frakciodozissal, kis kockazati tumor esetén 37
frakcidban, tehat a teljes kiszolgaltatott dozis 74 Gy, kozepes kockazat esetén pedig 39
frakcioban, vagyis a PTV 78 Gy dozist kap. A kismedencei tervek "forward" mddon, négy
mezds Un. box technikaval késziilnek, egy lateralis és egy anterior-poszterior nyaldbpar
segitségével alakitjak ki a megfeleld doziseloszlast. A mezdk izocentrikusak, az izocentrum a
PTV geometriai kozéppontjaban helyezkedik el. Minden mezé nagyenergias, az OOI-ben
rendelkezésre allo besugarzo késziilékek esetén ez 18 MV, és minden mezén MLC-t
alkalmazunk, amiket 8 mm-es margoval illesztink a PTV-re. Mivel az atlag betegek
lateralisan szélesebbek, mint anterior-poszterior iranyban, a négy mezé nem egyforman
stulyozott, a lateralis mezok a besugarzastervezési protokoll szerint 27-27 %-kal, az anterior-

poszterior mezok pedig 23-23 %-kal jarulnak hozza a kialakitott déziseloszlashoz.
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3.1.2. dbra. A PTV Konturja (piros), és a ra illesztett mezok 2D metszeteken az izodézis vonalakkal, és 3D

rekonstrukcié a PTV és a mezok egymashoz viszonyitott helyzetével konformalis terapia esetén.

3.2. Prosztatadaganatok kezelése IMRT-vel

IMRT tobbféleképpen valdsithatdé meg. Az OOI-ben miikodé gyorsitok hagyomanyos
MLC-kel vannak felszerelve, ami statikus IMRT besugarzast tesz lehetévé. Ezt az un. ,,step
and shoot” technikdval valositjak meg, melynek sordn a besugérzas alatt a gyorsitd egyik
eleme sem mozog. Tervezéskor Un. inverz besugarzastervezést hasznalunk, térfogati
dozisfeltételek €s dozisoptimalizald algoritmusok hasznélataval szamoljuk ki a mezdnkénti

nem-egyenletes intenzitasokat, amelyek biztositjak majd a kivant doziseloszlast.
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3.2.1. abra. Egy mez6 intenzitas térképe.

A dozirozas a konformalis terapiaval megegyez6é modon torténik, 2 Gy frakciodozissal, Kis
kockazata tumor esetén 37 frakcidoban 74 Gy-ig, kdzepes kockazat esetén pedig 39 frakcidoban
78 Gy-ig. Hét mez6t hasznalunk, amiket ekvidisztansan helyeziink el 0°, 52°, 104°, 156°,
208°, 260°, ¢és 312°-ndl. A mezdk izocentrikusak, az izocentrum a PTV geometriai
kozéppontjaban helyezkedik el. A besugdrzas kisenergias, vagyis 6 MV- s nyaldbokkal
torténik.

3.2.2. abra. A PTV konturja (piros), és a ra illesztett mezék 2D metszeteken az izodozis vonalakkal, és 3D

rekonstrukecio a PTV és a mezok egymashoz viszonyitott helyzetével konformalis terapia esetén.
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4, Célkitizések

Az Orszagos Onkologiai Intézetben elérhetd sugarterapias kezelési formak az LDR BT, a
konformalis TT és az IMRT. Diplomamunkam célja ezen technikdk dozimetriai szempontbol

torténd 0sszehasonlitasa a céltérfogat és a védendd szervek tekintetében.

Ennek érdekében a kovetkezo feladatokat kellett elvégeznem:

® A Pinnacle besugarzastervezo rendszer BT-s moduljanak tervezésre alkalmassa tétele;

® A prosztatatlizdelésnél hasznalt sugarforrasok fizikai és dozimetriai adatainak bevitele

¢és a szamolasi algoritmus ellendrzése;

e A kezelési CT képeknek a tervezdrendszerbe torténd importaldsa, majd a

sugarforrasok helyzetének egyenkénti azonositsa;

e A BT-s doziseloszlasok kiszamolasa és a tervek kvantitativ elemzése;

e Minden beteg CT adataira kiils6 besugarzasi terv elkészités konformalis és IMRT

technikaval;

e A kiilsd sugartervek kvantitativ elemzése;

e A BT-s és kiils6 besugarzési tervek dozisparamétereinek statisztikai modszerekkel

torténd Osszehasonlitasa a céltérfogat ellatottsag és a védendd szervek tekintetében.
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5. Modszerek

Diplomamunkdm elkészitéséhez olyan betegek CT-képeire volt sziikségem, akiket
alacsony vagy kozepes kockazatu prosztatardkkal diagnosztizaltak, majd sugarterapiaval
kezeltek. Az OOI-ben ezen betegcsoport terapiaja elsddlegesen PIPB-val torténik, igy az ilyen

tipusu kezelésben részesitett betegek koziil valasztottam ki véletlenszertien tizet.

A kivalasztott betegek kozott vannak szabad- illetve kotott seed-estechnikaval kezelt betegek
IS.A szakirodalomban szamos cikk talalhatd, ami a két technikat hasonitja Ossze. A
vizsgélatok alapjan szignifikdns kiilonbség van kozottik az implantaciot kovetd seed
elvandorlas [15], az el6tervre és a 4 hetes utdtervre vonatkozo dozistérfogat paraméterek [ 16,
17] és a biokémiai kiujulas valdsziniségének [18] tekintetében. Ugyanakkor azt is
megmutattak, hogy a kiilonb6z6 technikak sajatsagainak figyelembevételével készitett tervek
dozistérfogat jellemz6i kdzott nines szignifikans eltérés [18]. Diplomamunkamnak nem célja
a PIPB-val kezelt betegek implantacios- és utotervének dsszehasonlitasa, igy a beiiltetett seed-
ek tipusatol fiiggetleniil a bevalasztaskor homogén betegcsoportnak tekintettem a PIPB-val

kezelt pacienseket.

5.1. A tervezorendszer kivalasztasa

Vizsgalatom célja az, hogy a kiilonbozd tipusu sugarterapias kezelések dozimetriai
jellemzdit kvantitativan hasonlitsam Ossze. Az 6sszehasonlitas torzitatlansaganak érdekében a
vizsgalatot azonos céltérfogatokra készitett tervekkel célszerli végezni. Mint azt a 2.2. és 3.
fejezetben leirtam, a BT-s és TT-s kezelések tervezése kiilonbozo szoftver segitségével
torténik, ezek kozott azonban nem lehetséges a DICOM-RT f3jlok atvitele. A SPOT PRO
tervezérendszert Kifejezetten BT-s tervezésre fejlesztették ki, mig a TT-s terveket a Pinnacle
rendszerben készitjiik. A Pinnacle-nek van egy modulja, ami képes BT-s szamolasokat
végezni. A modulban a forrasok manualis elhelyezése utan a doziseloszlas Kiszamitasara
lehet6ség van, azonban a gyarto nem fejlesztette tovabb a szoftver ezen részét, nincs
beépitett seed felismerd algoritmus, és inverz optimalizalast sem lehet végezni. Uj BT-s terv
igy nem készithetd, viszont utdterv doziseloszlasanak kiszamolasara és kiértékelésére a
program alkalmas. A vizsgalathoz a kivalasztott betegek 4 hetes CT-képkészleteit hasznaltam,
mivel a TT-s tervek minden esetben CT-alaptiak. Ez viszont mar a beiiltetést kdvetéen
késziilt, jol kivehetéek a beiiltetett forrasok, igy az utotervet a Pinnacle rendszerrel is el

tudtam késziteni a beiiltetett seed-ek megkeresésével.
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Tehat az 6sszehasonlitashoz a valasztanom kellett a SPOT PRO és a Pinnacle szoftverek
kozott, annak érdekében, hogy kikiiszobdljem a dupla kontirozas okozta hibat. A Pinnacle
tervezorendszer bizonyult megfeleld valasztasnak, mivel abban a kontirok berajzolasa utan

BT-s és TT-s terv egyarant készitheto.

5.2. A Pinnacle rendszer BT-s modulja

A Pinnacle rendszer BT-s moduljat korabban nem hasznaltak, igy abban nem voltak
definidlva a ddziseloszlas szamolashoz sziikséges seed paraméterek. Elso feladatom tehat az

izotopok adatainak beadasa, majd azok validalasa volt.
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5.2.1. abra. Az OOI-ben hasznalt seed-ek felépitése, fizikai paraméterei.

A seed-ek koriil kialakuld dozistér meghatarozasara a tervezérendszerek az tn. TG-43-as
formalizmust hasznaljak [20]. A formalizmus szerint a kialakuld dozistér vonalforras esetén a

kovetkezd képlet alapjan hatarozhatd meg:

G(r,0)

D(r,®) =S, .A'G(rO,G)O)

-g(r)-F(r,0).

A képletben szereplé paraméterek rendre:

e Sy levegd-kerma erdsség. Jellemzi a forrdserdséget, méréssel hatdrozhaté meg.
Megegyezik a levegd-kerma teljesitménnyel 1 m-en.

SK(U)=1.27 - A(mCi)
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A:  dozisteljesitmény  allandd. Egységnyi levegd-kerma  erdsségli  forras
dozisteljesitménye vizben, a forrastol 1 cm-re a forrasra merdleges egyenes mentén.

G(1,0): geometria-fliiggvény. Figyelembe veszi a forrason beliili aktivitas-eloszlast, de
a kapszulan beliili foton elnyelddést €s szorodast nem. Vonalforrasra alakja a

kovetkezd:

ahol a paraméterek jelentése az 5.2.2. abra alapjan egyértelmiien leolvashato.

Y
i
P(r, 0)
=6,-9,
r=1cm
Q

5.2.2. abra. A geometria-fiiggvény képletében szereplé paraméterek szemléltetése: P(ry,0,): a

referenciapont, P(r,®): a vizsgalt pont, r: tivolsag, O: polarszog.

g(r): sugariranyt dozis-fiiggvény. A kozegben vald elnyelddést és a szorodast veszi
figyelembe a forrasra merdleges egyenes mentén.
F(r,®): anizotropia-fliggvény. Figyelembe veszi a forrds koriili doziseloszlas

anizotropidjat, beleértve a kozegben torténd elnyelddést €s szorast.
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A geometria fiiggvény a seed aktiv hosszanak ismeretében a fenti képlet alapjan

szamolhat6. Bebig seed esetén ez [=3,5 mm, SelectSeed-re pedig L=3,4 mm. A

dozisteljesitmény allandé értékét a gyariok megadtdk: Agny, = 1012 Y/ és

Aguiecsesa = 0,954 CGPfh_ y (LU=1cGy cm? h'). A sugariranyt dozis-fiiggvényt és az

anizotropia fliggvényt mérésekkel és Monte-Carlo modellezéssel meghataroztak és tablazatos
formaban a felhasznalok rendelkezésére bocsatottak [21]. Ezeket az 5.2.3. és 5.2.4. abran

abrazoltam a Matlab R2009B programmal, mindkét alkalmazott seed tipusra.

1.2 4
1,0
0.8 <

0,6

Relativ dozis

0.4 4

0,2

Bebig seed
seleciSeed |

0.0+

o 2 4 < B 10
Tavolsag [cm]

5.2.3. abra. Sugariranyu dézis-fiiggvény: a relativ dézis a tavolsag fiiggvényében.
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5.2.4. abra. Anizotroépia-fiiggvény alakja a tavolsig és a polarszog szerint Bebig seed-re (fent) és

selectSeed-re (lent).

Ezeknek a paramétercknek a bevitele utan mar a Pinnacle tervezérendszer is tudott seed
koriil kialakuld doziseloszlast szamolni. Ellendrzésképpen végeztem egy Osszehasonlitast. A
két program altal azonos aktivitasu seed-re szamolt doziseloszlasok izodozis gorbéinek a seed
kozéppontjatdl mért tavolsagdt megmértem a transzverzalis metszeten, és Osszevetettem a
kapott értékeket. A mérést minden esetben Otszor végeztem el, majd az atlag értékeket vettem,

melyek a kovetkez6 tablazatban lathatok:

Izodézis gorbe SP(()r:]—rE)RO Pinnacle (mm) | Eltérés (mm)
10 % 27.5 27.6 0.1
25 % 18.6 18.9 0.3
50 % 14 14.1 0.1
75 % 11 11.7 0.7
100 % 10 10 0
150 % 8.6 8.7 0.1

5.2.1. tablazat. Az izodézis gorbék tavolsaga a seed kozéppontjatol transzverzalis metszeten.
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Lathato, hogy az eltérések minimalisak, akar a tavolsadg leolvasidsanak pontatlansiga is
okozhatja a kiilonbséget. A seed-ek dozisterét mutatja az 5.2.5. abra. Ezek alapjan azt a
konkliziot vontam le, hogy a Pinnacle rendszer BT-s modulja alkalmas az utdtervek

elkészitésére.
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5.2.5. abra. Egy seed kériil kialakulé dézistér a SPOT PRO (balra) és a Pinnacle (jobbra) rendszerben.

5.3. Dozis- eléirasok és megszoritasok

Miutan a tervezOrendszert el6készitettem és a betegeket kivalasztottam, elkezdhettem a

tervezést.

El6szor az orvosnak be kellett rajzolnia a konturokat. BT esetén a céltérfogat a teljes
prosztata, biztonsagi marg6 alkalmazésara nincs sziikség, mivel nem all fenn a mozgasbol és
a betegfektetésbdl ad6do pontatlansadg. Ezzel szemben TT-nal mar sziikség van a biztonsagi
margok alkalmazasara a 3. fejezetben leirtak szerint. Az orvos ezért a prosztata kontlrjat
rajzolta be, BT tervezésekor ez volt a PTV, és ezt 5 mm-es margoval kiterjesztve kaptam meg
a TT-s PTV-t. A védendd szervek PIPB-nél a rektum és a hugycsd, TT esetén pedig a rektum,
a holyag és a csipdiziiletek. Dolgozatomban a rektum, a holyag és a csipdiziiletek terhelését
vizsgalom, a hugycsé a CT-képeken egyrészt nem kivehetd, mdasrészt, mivel athalad a

prosztatan, TT alkalmazasaval nem is védhetd, igy vizsgalatom arra nem terjedt ki.

Eldszor a BT-s utotervet készitettem el. Mivel a Pinnacle program nem képes az izotopok
automatikus felismerésére, nekem kellett megkeresnem és bejelolnom azokat. A seed-eket
egyesével adtam hozza a képekhez, majd a doziseloszlds meghatarozdsdhoz megadtam a

beiiltetéskor mért aktivitast. A kivalasztott betegek esetén a beiiltetett seed szdm atlagosan 45
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volt, a seed-ek atlagos aktivitasa pedig 0,529 mCi. Az elhelyezett seed-ck, és a kialakuld

dozistér a kovetkez6 abran lathato:

5.3.1. abra. A prosztata kontuarja (piros), sairgaval az elhelyezett seed-ek és az izodézis vonalak.

Az utéterv tulajdonképpen az implantacidés terv verifikacidja, a beiiltetett seed-ek
elhelyezkedésének, és ezaltal a doziseloszlasnak az ellendrzésére szolgal, ez adja meg a
végleges doziseloszlast az izotopok végsd helyzetének ¢€és a prosztata 6déma utani
térfogatanak figyelembevételével. A beiiltetéskor a PTV-re és a védendd szervekre kiilonb6zd
doziseldirasoknak és doézismegszoritasoknak megfeleléen készitik el a tervet. A prosztata
felszinére normalizalt dézis 145 Gy, a rektum 2 cm®-ének illetve 0,1 cm®-ének megengedett
dozisa 145 Gy illetve 200 Gy, a hugycsé térfogatanak 10 %-a illetve 30 %-a pedig nem

kaphat tobbet a referenciadozis 150 %-anal, illetve 130 %-anal.

A BT-s tervek utan elkészitettem a TT-s terveket is. A konformalis tervezéssel kezdtem.
A berajzolt prosztata kontirbol el6szor 5 mm-es kiterjesztéssel el6allitottam a PTV-t, majd a
3.1. fejezetben leirtak szerint hozzaadtam a négy mezot. A terveket 39 x 2 Gy eldirassal
készitettem, vagyis 78 Gy dozissal lattam el a céltérfogatot. A kész tervet DVH-n elemeztem,
¢s akkor fogadtam el, ha a PTV-nek legalabb a 95%-a megkapta a referenciadozist, de a
maximalis dozis nem volt nagyobb 85 Gy-nél. A védendd szervek tekintetében a
dozismegszoritasok a kovetkezOk voltak: a holyag és a rektum térfogatanak 50 %-a nem
kaphat tobbet a referencia dozis 50 %-anal, illetve térfogatuk 75 %-a nem kaphat tobbet, mint
a referencia dozis 15 %-a,a csipdiziiletek térfogatanak 50 %-a pedig maximum a referencia
dozis 10 %-at kaphatja. A tervezdrendszer a szovetsiirliség alapjan szamolja a nyalabok
terjedését, amit a CT-képeken Hounsfield egységekben mériink. Mivel ezek a tervek PIPB-bal
kezelt betegek CT-képeire késziiltek, a prosztata nem homogén a képeken, a seed-ek jol
elkiiloniild vilagos foltként jelennek meg. Annak érdekében, hogy ez ne okozzon problémat,

tobb pontban megmértem a prosztata Hounsfield értékét és atlagot szadmitottam. A
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tervezérendszerben beéllithatd, hogy a prosztatat homogén egységnek tekintse, és a konturon
beliil egyenletes Hounsfield értékkel szamoljon, amit én a mért értékek atlaganak allitottam

be. Ezt a beallitast alkalmaztam késobb az IMRT-s tervek készitésénél is.

A konformalis tervek utan IMRT-s terveket készitettem. Ezek a tervek inverz tervezési
technikaval késziilnek, ami azt jelenti, hogy eldre kell definidlni a doziseldirasokat és
doézismegszoritasokat, ami alapjan a program iterdciéval meghatarozza a mezdok optimalis
stlyozésat, és a mezOkon beliili doziseloszlast. Az altalam megfogalmazott kivanalmak a

kovetkez6 tablazatban olvashatok:

Térfogat Eléiras Dozis (¢cGY) | Térfogat (%) | Suly

PTV uniform dose 7800 1
PTV min DVH 7410 98 95
PTV maxDVH 8100 2 13
jobb csipd maxDVH 4500 10 1
bal csipd maxDVH 4500 10 1
holyag maxDVH 5000 15 1
rektum maxDVH 5000 15 1
normal szovet maxDVH 6000 5 3

ptv+5mm maxdose 8150 1

5.3.1. tablazat. Az IMRT tervekre vonatkozé déziseléirasok és dozismegszoritasok

Lathato, hogy az egyes feltételeket nem azonos sullyal vessziik figyelembe, a fontossagi
sorrendet is elére meg kell hatdroznunk az iteracid eldtt. A megfogalmazott kritériumok
jelentése a kovetkezd: a céltérfogatot 78 Gy egyenletes dozissal kell ellatni, térfogatanak 98
%-a azonban nem kaphat kevesebbet 74,1 Gy-nél, ami a referencia dozis 90 %-a, térfogatanak
2 %-a pedig nem kaphat tobbet 81 Gy-nél. A PTV-re vonatkozé eldirasokat joval nagyobb
sullyal vessziik figyelembe az iteracid soran, mint a védenddkre vonatkozo megszoritidsokat.
A csipdiziiletek esetén a térfogat 10 %-a nem kaphat tobbet 45 Gy-nél, a holyag és a rektum
térfogatanak 15 %-a pedig 50 Gy-nél. Lathato, hogy két tovabbi megszoritast alkalmaztam: a
PTV-t kiterjesztettem tovabbi 5 mm-rel, és ez alapjan definidltam egy uj térfogatot, amit
szokasosan normal szdvetnek neveziink, ez tulajdonképpen nem mas, mint a PTV+5mm-es
tartomanyon kiviili rész. A normal szovetre azért kell megszoritast alkalmazni, mert az
intenzitds modulalt technikdban a nagyobb szdml mezd alkalmazésa miatt a normal szovetek
dozisterhelése nd. fgy az alkalmazott megszoritds a kovetkezd: térfogatanak 5 %-a nem

kaphat tobbet 60 Gy-nél. Lathatd, hogy a feltétel teljesiiléséhez ezt a tobbi védenddre
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vonatkozo feltételnél nagyobb sullyal kell figyelembe venni. Ezen kiviil a PTV+5mm-es
térfogat maximalis dozisat is korlatoztam 81,5 Gy-re.

A doziseldirasok €s dozismegszoritdsok definialasa utan még be kell allitani az iteracios
paramétereket a szamolas eldtt. El0szor is meghataroztam a maximalis szegmenSszamot, ez
50 volt. A minimélis szegmens dozist 6 MU-ra, a legkisebb szegmens térfogatot pedig 6 cm’-
re allitottam. Erre azért van sziikség, mert a mindségbiztositdsi méréseknél a legkisebb
ellendrzott térfogat 2 cm?, és elnyujtott alaki mezdk esetén sem szeretnénk ennél kisebb
teriileteket ellatni. Az iteracios ciklusok szama 60 volt, és tn. DMPO (Direct Machine
Parameter Optimalization) optimalizalast hasznaltam, ami azt jelenti, hogy a program nem
folytonos dozisokkal szamol az iteraciok sordn, hanem figyelembe veszi a gyorsitd
paramétereit, az ezekbdl adodo korlatokat.

Az 0Osszes teleterapias tervet az OOl Artiste (Siemens, Németorszag) linearis gyorsitojara

készitettem.

5.4. A vizsgalt DVH paraméterek, mindségi indexek

A doziseloszlasok kvantitativ értékeléséhez az AAPM [22] és az ESTRO/EAU/EORTC
[23] ajanlasa szerinti paramétereket hasznaltam. Az ajanlas a BT-s tervek értékelésére
vonatkozik, a paraméterek azonban a TT-S tervek esetén is értelmezhetdk és értékes
informéaciot hordoznak. A PTV-re vonatkozdan ezek egyrészt térfogati- és dozisparaméterek,

melyek leolvashatok a DVH-rol:

e V90, V100, V150, V200: a céltérfogatnak a referenciadozis altal 90, 100, 150, 200%-
aval besugarzott relativ térfogata (%),

e D90, D100: a céltérfogat 90, 100%-at besugarzott minimalis dozis (%).

Masrészt mindségi indexek, amik a térfogati- és dozisparaméterekbdl szamolhatok:

e DHI: Dose Homogeneity Index = dézishomogenitas index. Minél nagyobb az értéke,
annal homogénebb a doziseloszlas:

| _ V100-V150
V100

DH

e ClI: Coverage Index = lefedettségi index. Azt mutatja meg, hogy a céltérfogat hanyad

része kapja meg a referenciadozist. Maximalis értéke 1, de ez altalaban nem érhetd el,
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példaul a céltérfogaton beliili védendd szerv (hugycsd) toleranciaddzisa miatt. A

tervezés soran minél nagyobb CI érték elérése a cél:

Cl =V100’
100
CN: Conformity Number = konformitasi szam. Kifejezi a céltérfogat

referenciadozissal torténd lefedettségét, valamint azt is, hogy a normalszovetbdl
mekkora rész kapja meg feleslegesen a referenciaddzist. Minél nagyobb a CN, annél
konformalisabb a doéziseloszlas. Idealis értéke 1, amikor a PTV lefedettsége 100%, ¢és
a PTV-n kiviili szovetek kevesebbet kapnak az eldirt dozisnal:
CN = crz-va’
VREF

ahol Vpry a céltérfogat térfogata, Vier pedig a referencia izodozis feliilet altal lefedett

térfogat.

A védendo szervek dozisparaméterei:

rektumra;

Draxt: maximalis dozis a rektumban (Gy),

D,r: a rektum legnagyobb dézist kapott 2 cm>-ének dozisa (Gy),

D10r: a rektum legnagyobb dozist kapott 10 %-anak do6zisa (%);

hugyholyagra:

Dmaxh: maximalis dozis a holyagban (Gy),
D;h: a holyag legnagyobb dozist kapott 2 cm®-ének dozisa (Gy),
D10h: a holyag legnagyobb dozist kapott 10 %-anak dozisa (%);

csipdiziiletre:

Dmaxf,j/b: maximalis dozis a jobb- illetve baloldali csipdiziiletben (Gy),

Dif j/b: a jobb- illetve baloldali csipdiziilet legnagyobb dozist kapott 1 cm>-ének
dézisa (Gy).

A fent bevezetett paraméterekre statisztikai elemzést készitettem a Statistica 7.0 (StatSoft,

Tulsa, OK, USA) program segitségével. A felsorolt valtozok nem normal eloszlasuak, igy

Osszehasonlitasukra a Wilcoxon-féle parositott probat végeztem. A szignifikancia szint

p=0,05 volt.
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6. Eredmények

A kivalasztott tiz beteg CT-képei alapjan elkészitettem a BT-S, konformalis TT-s és az
IMRT-s terveket. A kiilsé besugarzasi technikdk esetén minden esetben teljesiiltek a
doziseldirasok ¢€és a dozismegszoritaisok. A DVH alapjan kigyljtottem a vizsgalt
paramétereket €s kiszamitottam a mindségi indexeket, majd elvégeztem a statisztikai
Osszehasonlitast. A kiilonb6z6 tipusu terveket paronként hasonlitottam 0ssze: eldszor a kiilsé
besugarzasi tervekre végeztem statisztikai analizist, majd az alapjan kivalasztottam az altalam

jobbnak itélt technikat, és azt vetettem 0ssze a BT-s tervekkel.

6.1. A konformalis TT és az IMRT 6sszehasonlitasa a PTV szempontjabol
A kész tervek PTV-re vonatkoz6é DVH alapjan a kiilsé besugarzasi technikak kvalitativan

nem térnek el jelentdsen, egyforméan alkalmasak a céltérfogat megfeleld dozissal vald

ellatasara. Egy ilyen DVH lathat6 a kovetkezd abran:
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6.1.1. abra. A PTV-re vonatkozo DVH konformalis (folytonos vonal) és IMRT (szaggatott vonal) terapia

esetén.

Lathatd, hogy a DVH gorbék gyakorlatilag egyiitt futnak, nincs nagy kiilonbség a PTV
ellatottsaganak tekintetében.
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Kiils6 besugarzasi tervek esetén a PTV-re vonatkoz6 DVH paraméterekre és mindségi

indexekre vonatkozo statisztika a kovetkezo tablazatban lathato:

i Konformalis terapia IMRT o
Paraméter - - p érték
Atlag Szoras Atlag Szoras

V90 (%) 99,06 0,892 97,85 1,959 0,0125
V100 (%) 41,34 19,98 36,05 15,15 0,2411
D90 (Gy) 76,54 0,329 76,76 0,557 0,0831
D100 (Gy) 73,38 0,877 69,65 8,544 0,0745
Cl 0,413 0,199 0,36 0,1515 0,2411

CN 0,297 0,174 0,236 0,153 0,2026

6.1.1. tablazat. A PTV-re vonatkoz6 dozimetriai paraméterek kiilsé besugarzas esetén.

Teleterapia esetén a V150 illetve V200 paraméterek nem értelmezhetok, mivel a
dozismegszoritasok nem engedik meg a 150%-0s, illetve 200%-os tuldozirozast, igy ezeket
nem tilintettem fel a tablazatban. Ennek megfeleléen a DHI mindségi indexet sem vizsgalom.
Lathato, hogy a kiilonb6z6 paraméterek atlagértékeiben és szdrasaiban sincs nagy kiilonbség a
technikak kozott, szignifikans eltérés egyediil a V90 paraméter esetén mutatkozott. A
tablazatban feltlintetett paraméterek koziill mindegyik esetén nagyobb érték elérésére
toreksziink a tervezés sordn, igy a két rivalis technika koziil a PTV szempontjabol a

konformalis TT bizonyul jobbnak.

6.2. A konformalis TT és az IMRT osszehasonlitasa a védendo szervek

szempontjabol

Egy, a védendd szervekre vonatkoz6 DVH lathato a 6.2.1.-es abran. Itt mar jol lathatéan
elkiiloniilnek a konformalis terapia és az IMRT gorbéi, az figyelhetd meg, hogy az IMRT
gorbék nagy részben a konformalis terapia gorbéi alatt futnak, vagyis az IMRT technika
nagyobb foku védelmet biztosit a védendd szervek szamara. Ezt a megallapitast kvantitativan
is alatamasztja a 6.2.1.-es tablazat. Szignifikans eltérések elsdsorban a rektum és a hdlyag
tekinteteben figyelhetdek meg. A maximum értékek a konformalis terdpia esetén ezen
szervekre szignifikansan kisebbek. Rektum esetén a Dor és a D10r paraméterek IMRT esetén
szignifikdnsan kedvezObbek, valamint holyagnal a Dyh paraméter esetén szintén
szignifikansan jobbnak mutatkozott az IMRT technika. Csipdiziiletekre az eltérés nem
jelentOs a két technika k6zott, sem a maximum dozis, sem a Dfj/b paraméter tekintetében. A

védendd szerveket vizsgalva Osszességében tehdt megmutatkozik az IMRT technika azon
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elénye, hogy a nagyobb mezdszam, €s a mezdk intenzitdsanak moduldlasa lehetévé teszi a

nem kivanatos teriiletek kikerilését.
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6.2.1. abra. A rektum (barna), a holyag (sarga) és a csipéiziiletek (zold és narancs) dézisterhelése

konformalis TT (folytonos vonal) és IMRT (szaggatott vonal) esetén.

, Konformalis terapia IMRT . .
Paraméter ; . p érték
Atlag Szoras Atlag Szoras
Dmaxl' (GY) 78,95 0,561 80,29 1,219 0,0209
Dar (Gy) 78,09 0,579 77,17 1,373 0,0284
D10r (%) 96,13 2,418 89,34 13,439 0,0744
Dmaxu (GY) 78,33 0,448 80,47 1,123 0,0051
D,u (Gy) 77,46 0,468 78,91 0,773 0,0051
D10u (%) 92,59 6,433 92,35 5,567 0,7989
Dimaxf] (GY) 41,81 0,7 41,13 5,249 0,7213
Dafj (Gy) 40,99 0,799 35,83 4,228 0,0069
Dmaxfb (Gy) 41,77 0,769 42,84 7,219 0,7989
D;fb (Gy) 41 0,8 37,54 6,375 0,0745

6.2.1. tablazat. A védendé szervekre vonatkozéo DVH paraméterek konformalis terapia és IMRT esetén.

Erdemes Gsszehasonlitani a normal szovet dozisterhelését is. Ha megvizsgaljuk DVH-n
(6.2.2. abra), azt latjuk, hogy kis dozisok esetén a konformalis terapia joval kedvezobb az
IMRT-nél, mig nagy doézisokra az IMRT megel6zi a konformalis terapiat. Az atlagos
normalszovet dézisok minden beteg esetén tizedes jegy pontossaggal megegyeztek. Ez a

jelenség szintén az egyes technikak sajatsagaival jellemezhetd.
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6.2.2. abra. A normal szovet ddzisterhelése konformalis terapia (folytonos vonal) és IMRT (szaggatott

vonal) esetén.

A védend6é szervek vonatkozasaban tehat Osszességében az IMRT technika mutatkozott
jobbnak.

Osszefoglalva, a céltérfogat tekintetében a konformalis technika bizonyult jobbnak,
mig az IMRT-s tervek esetén a védendd szervek kevesebb dozisterhelésnek voltak kitéve.
Vizsgalatom sordn prioritasnak tekintettem a PTV megfelelé dozissal torténd ellatasat, igy a

BT-val valo 6sszehasonlitashoz a konformalis technikat valasztottam.

6.3. A konformalis TT és a BT osszehasonlitasa a PTV szempontjabol

A kiilsé besugarzasi tervek és a BT-s tervek kozott jelentds kiilonbségek adddtak. A
vizsgalt paraméterekre vonatkozo statisztika a 6.3.1.-es tdblazatban lathato. A kiilonbség
paraméterek tekintetében a konformalis besugarzas egyértelmiien jobbnak mutatkozott.
Egyediil a V100 paraméter esetén adodik jobbnak a BT alkalmazdsa, V150 és V200
paraméterek alapjan azonban egyértelmiien alkalmasabb a kiilsé besugarzasi technika, hiszen
BT alkalmazasaval a prosztata térfogatanak atlagosan 42,83 %-a a referencia dozis 150 %-at,
¢s a térfogat atlagosan 16,28 %-a pedig a referencia dozis 200 %-at kapja, ami a brachyterapia

jellegébdl adodik.
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Paraméter K’onformélis terapia ’Brachyterépia p érték
Atlag Szoras Atlag Szoras

V90 (%) 99,06 0,892 84,31 6,218 0,0051
V100 (%) 41,34 19,98 78,93 7,33 0,0051
V150 (%) 0 0 42,83 10,568 0,0051
V200 (%) 0 0 16,28 10,514 0,0051
D90 (%) 98,13 0,423 81,81 14,76 0,0166
D100 (%) 94,08 1,124 39,7 6,596 0,0051
DHI 1 0 0,4635 0,0896 0,0051
Cl 0,413 0,199 0,789 0,073 0,0051
CN 0,297 0,174 0,622 0,167 0,0125

6.3.1. tablazat. A PTV-re vonatkozé dozimetriai paraméterek konformalis besugarzas és BT esetén.

A dozisparaméterek szempontjabol is a konformalis technika bizonyult jobbnak, az eltérés
D90 és D100 paraméterekre is szignifikdns, de kiillondsen szembetlind a D100 paraméter

tekintetében. Egy jellemzé DVH lathato a 6.3.1.-es abran.

A mindségi indexek szintén a konformadlis terdpia létjogosultsagat igazoljak. Egyediil a
konformitasi szam kedvezébb BT-nal, lefedettség és dozis homogenités tekintetében a kiilsd

besugarzas messze feliilmulja a BT-s technikat.

Meg kell emliteni, hogy a BT-s tervek a beiiltetéskor jobb paraméterekkel rendelkeznek, mint
az utoOtervek, dolgozatomban pedig 4 hetes utoterveket készitettem. Implantacié utan a
prosztata 6démajanak csokkenésével a seed-ek relativ helyzete megvaltozik, ez eredményezi
az eltérést a betiltetéskor készitett terv és az utdterv kozott. Kordbbi szakdolgozatomban
vizsgaltam a kiilonbséget, ¢és azt az eredményt kaptam, hogy a ddzishomogenités
szignifikdnsan nd, mig a lefedettség szignifikansan csokken a beiiltetést kovetd négy hétben.

Ezt tamasztjak ala a szakirodalomban megjelent cikkek is [16, 17].

A céltérfogat szempontjabol az eredmények alapjan tehat a konformalis technika

szignifikansan jobb megoldéas a BT-nal.
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6.3.1. abra. A PTV-re vonatkozo DVH konformalis terapia (folytonos vonal) és BT (szaggatott vonal)

esetén.
6.4. A konformalis TT é a BT osszehasonlitasa a védendé szervek
szempontjabol

A védendo szervek tekintetében hasonldan kiugré kiilonbségek adddtak, mint a céltérfogat
vizsgalatakor, itt azonban a BT javara. Egy jellemzé DVH-t mutat a 6.4.1.-es abra, a

statisztikai elemzés eredménye pedig a 6.4.1.-es tablazatban lathato.

, Konformalis terapia Brachyterapia .
Parameéter ; . p érték
Atlag Szoras Atlag Szoras
Dimaxl’ (GY) 78,95 0,561 246,06 109,51 0,0051
Dar (Gy) 78,09 0,579 91,36 20,831 0,0926
D10r (Gy) 96,13 2,418 31,87 7,68 0,0051
Dmaxu (GY) 78,33 0,448 154,62 61,908 0,0051
D,u (Gy) 77,46 0,468 75,67 31,94 0,4446
D10u (Gy) 92,59 6,433 23,67 10,2 0,0051
Dmaxfj (GY) 41,81 0,7 9,03 3,987 0,0051
D:fj (Gy) 40,99 0,799 6,16 2,661 0,0051
Dmaxfb (Gy) 41,77 0,769 8,39 4,13 0,0051
D.fb (Gy) 41 0,8 5,81 2,829 0,0051

6.4.1. tablazat. A védendé szervekre vonatkozé6 DVH paraméterek konformalis terapia és BT esetén.
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6.4.1. abra. A védendé szervekre vonatkozo DVH konformalis besugarzas (folytonos vonal) és BT

(szaggatott vonal) esetén.

A DVH-n latszik, hogy a BT szignifikdnsan kisebb terhelést jelent a védendd szervekre
kisebb dozisoknal, konformalis technika esetén azonban a rektum és a holyag nincs kitéve
nagy doézisoknak, nem ugy, mint BT-nal. A rektum és a holyag esetén a maximalis dozis
tekintetében egyértelmiien a konformalis terapia élvez elényt, ha azonban nem pont dozist
vizsgalunk, hanem térfogati do6zisokat, akkor a BT el6nye szembetlind. A csipdiziiletek
szempontjabol viszont mindenképpen a BT-s technika a kimélébb. E tekintetében az
eredmény nem meglepd, hiszen a kiilsé besugarzas esetén a csipdiziiletek a mezdkkel nem
kertilhetdk ki teljes mértékben, mig BT-nal a sugarforrasok a prosztataban koncentralodnak,
felezé rétegvastagsaguk szovetben pedig koriilbeliil 2 cm, ami joval kevesebb a prosztata

s

csipdiziiletektdl mért tavolsaganal.

A védendd szervek tekintetében tehat a 6.4.1.-es tablazat alapjan a BT-s technika
alkalmazasa elOnyOsebbnek bizonyul a kiils6 besugarzasnal, ami els6sorban a hasznalt

sugarforras szovetbeli felezd rétegvastagsaganak kdszonheto.
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7. Megbeszélés

Alacsony ¢és kozepes kockazati prosztata tumoros betegek sugarterapias kezelése
torténhet teleterapiaval és brachyterapidval egyarant. Mindkét modszernek vannak elényei és
hatranyai, melyekrdl a kezd6é betegeket széleskorti tajékoztatasban részesitik, majd az orvos
javaslatot tesz az altala idedlisnak vélt terapiara. Sugarterapia esetén a beteg akar elfogadja a
javaslatot, akar mas terapids modszert valaszt, a tovabbiakban nem keriil vizsgalatra, hogy
milyen kiilonbségek lehetnek az egyes lehetéségek kozott a doziseloszlasok tekintetében, ami

befolyasolja a késdbbi biologiai eredményeket ¢s a mellékhatasok kialakulasat.

A szakirodalomban t6bb tanulmdany is vizsgalja a kiilsd besugarzasi technikdk és a BT
alkalmazasaval elért eredményeket. Georg D. és munkatarsai dozimetriai szempontbol
Osszehasonlitottak 6t rivalis terapids technikat: intenzitds modulalt kiilsé besugarzast, proton-
¢és szén-ion terapiat valamint LDR és HDR brachyterapiat [24]. Vizsgalatuk alapjan a kiils6
besugarzasoknal nagysagrendileg megegyeznek a doziseloszolasok, a BT-s technikdk azonban
jobbnak bizonyultak normalszoveti terhelés szempontjabdl, kiilonods tekintettel az LDR BT-ra.
Golder G. és munkatarsai a négy mezd6s box technikaval és a PIPB-val kezelt betegek
utokovetését végezték el, és a biokémiai tumor mentes talélés szempontjabdl vetették dssze a
két technikat [25]. Konkltzidjuk szerint a kiils6 besugarzassal 74 Gy-ig kezelt és az alacsony
dozisteljesitményli brachyterapiaval kezelt betegcsoport kdzott nincs kimutathato kiilonbség a

biokémiai tumor mentesség szempontjabol.

Diplomamunkam célja az OOI-ben elérhetd sugarterapias technikdk dozimetriai
Osszehasonlitasa volt, figyelembe véve a céltérfogat ellatottsagat és a védendd szervek
kimélését. Eredményeim a szakirodalomban kozolt eredményekkel 6sszhangban vannak, a
céltérfogat szempontjabol a kiilsé besugarzési technikdk kedvezdbbnek mutatkoznak, BT
alkalmazésaval azonban a védend6 szervek nagyobb fokt kimélése biztosithatdé. Mindezek
alapjan egyik terapiat sem tekintem preferaltnak, kezdd beteg esetén az egyéni adottsagok
(mint az anatdémia, a tumor helyzete, kordbbi sugarterapias kezelések) és az intézmény

lehetdségei szerint ajanlom mérlegelni a betegeknek felajanlott terapias lehetdséget.
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8. Osszefoglalas

Osszegzésképp megallapithatd, hogy eredményeim megfelelnek a varakozasnak. A kiils6
besugarzasi technikdk oOsszehasonlitdsakor azt az eredményt kaptam, hogy a céltérfogat
szempontjabol a konformalis terapia kedvezobb, mig a védendd szerveket éppen az IMRT
technikaval lehet jobban kimélni. A PTV-re vonatkoz6 eredmény valdsziniileg modosithato
lenne az IMRT tervek tovabbi finomitdsaval: a szegmensszam novelésével, tovabbi iteraciok
futtatasaval. Dolgozatomban azonban a valosdgnak megfelelé adatok &sszehasonlitdsa volt a
cél, ¢és az altalam elkészitett tervek igy is megfeleltek a protokollbeli eldirasnak, igy nem
tartottam sziikségesnek a tovabbi javitasukat. A DVH gorbék és a vizsgalt paraméterek
szépen tiikrozik a kiillonbozd technikdk sajatossagait, az elénydk épp ugy kidomborodnak,

mint az alkalmazas soran felmeriilé nehézségek.

A konformalis terdpia BT-val vald Osszevetése hasonld eredményeket hozott.
Egyértelmiien kitlinik, hogy a kiils6 besugdrzasi technikdk a céltérfogat szignifikdnsan
homogénebb ellatasat teszik lehet6vé, mindazondltal a konformitds BT esetén nagyobb
mértékli. A BT-nak tovabba meg van az az eldnye, hogy az alkalmazott izotopok szovetbeli
felezési uthosszanak és a nagy dozisgradiensnek koszonhetden a normal szovet védelme

szdmottevden jobb.
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