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1. Az értekezésben gyakran éfordulé roviditések jegyzéke

2D - két dimenzio

3D - hdrom dimenzio

APBI - gyorsitott részleges ebhlesugarzas (,accelerated partial breast irradigtion

BT - brachyterapia

CDS - konformalis dozimetriai rendszer (,conformalkitoetry system”)

Cl - lefedési index (,coverage index”)

COIN - konformalis index (,conformal index”)

CT - szamitogeépes rétegvizsgalo eszkoz (,computer toapddy

CTV - Kklinikai céltérfogat (,clinical target volume”)

D90 - a céltérfogat 90%-at besugérzo dézis

Dmax - maximalis dozis

Dmin - minimalis dozis

Dpsr - maximalis rdozis

Duwds - maximalis tiddozis

Dsziv - maximalis szivdozis

DNR - ddzisegyenetlenségi hanyados (,dose non-unifgmatio”)

DHI - dozishomogenitasi index (,dose homogeneity indlex”

DVH - dézis-térfogat hisztogram (,dose-volume histrgt)

El - kiilss térfogati index (,external volume index”)

ESTRO- Eurdpai Sugarterapias Tarsasag (,European Sdoefherapeutic Radiology and
Oncology”)

GEC - Eurdpai Curie-terapi&soport(,Groupe Européen de Curiethérapie”)

GO - geometriai optimalizalas

GOS - geometriailag optimalizalt rendszer (,geometiigcalptimized system”)

GRO - grafikus optimalizalas (,graphical optimization”)

HI - homogenitasi index (,homogeneity index”)

HIPO - hibrid inverz tervezés és optimalizalas (,hydnderse planning & optimization”)

HDR - nagy dozisteljesitmeény (,high dose rate”)

ICRU - Sugarzasi Mértékegységek és Mérések NemzetkdattBaga (,International
Commission on Radiation Units and Measurements”

IMRT - intenzitasmodulalt sugarterapia (,intensity miatied radiation therapy”)
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LDR - alacsony dézisteljesitmény (,low dose rate”)

MCD - atlagos kdzépponti dozis (,mean central dose”)

MTD - minimalis céltérfogat dozis (,minimum target dds

MSB - MammoSite brachyterapia

Ol - tuldozirozasi térfogati index (,overdose volumeex”)

PDS - Périzs-i dozimetriai rendszer (,Paris dosimetygtem”)

PTV - tervezési céltérfogat (,planning target volume”)

RTG -rbntgen

SSDS - Iéptet forrasos dozimetriai rendszer (,stepping sourcardetry system”)
Viey - X Gy-vel besugarazott térfogat Gimen

Vxx - a szervtérfogatnak a referenciaddzis xx %-valigarazott szazaléka



dc_1454 17

Bevezetés

2. Bevezetés

A radioaktivitas (1896, Becquerel) és a radium @8®Pierre €s Marie Curie)
felfedezése utdn mar néhany évvel, 1901-ben radalméygezték az elssugarkezelést, és
ezzel elkez8dott a brachyterapia (BT) maig tartd torténete zdétben a radiumot hasznaltak
BT-s kezelésekre, de 1934-ben a mesterséges rauitzak felfedezése (Irene Curie és
Frederick Joliot) Uj lehéségeket nyitott a sugarforrasok terapias alkaln@dmas A ,brachy”
gordg sz6 magyarul rovidet jelent, és ez utal &kezjellegére. Ugyanis brachyterdpia soran
a radioaktiv sugarforrasokat kozvetlenll a daganathgy annak kozelébe helyezik el,
melynek kévetkezmeénye, hogy a forrasok kozelébegy ndozisok szolgaltathatok ki
céltérfogatra a kdzelben l&normal szovetek vagy védehdzervek alacsony dézisterhelése
mellett. Ezt a sugéarforrasok korul kialakuldé kedvemlajdonsdgu doézisviszonyok teszik
lehetivé, amelyek alapvétgeometriai és fizikai torvénysimegekidl adodnak. A BT egyik
formdja az interstitialis (szovetk6zi) BT, melynsbran a sugarzo izotdpokiitati Uton
elhelyezett ik vagy katéterek segitségével keriilnek a besugddzandvetbe (daganatba).
Ezt a sugarterapias kezelési modsZenti¢lésnek is hivjuk.

Az interstitialis BT torténetének kezdetekor a fetad elméleti ismeretek hianyaban
az izotdépokat csupén tapasztalati iton szerzetfigyedesek alapjadn hasznéltak. kéb a
fizikai dozimetria megalapozasat kodeh kilonbo# dozimetria rendszereket dolgoztak ki,
melyek kotott szabalyokat irtakéed forrasok térbeli elrendezésére, a besugarzas &k a
dozisebirasra. Azonban megfetel képalkotd eljardsok hianyaban ezek a dozimetriai
rendszerek individudlis besugérzéstervezeésreyellbesugarzasra csak korlatozottan voltak
hasznalhatok.

Az elmult évtizedek technologiai féfése a sugarterapian belll a brachyterapiaban is
olyan Uj besugarzasi leliségek megjelenéséhez vezetett, melyek mar tullépndksszikus
dozimetriai rendszerek keretein. Uj kismérede nagy aktivitasu sugarforrasok kifejlesztése
(pl. Ir-192), a tavvezérelt utantoltéses (,aftedimagy”) technika megjelenése, a metszetképal-
kot6 eljarasok, valamint a szamitdgépes besugérxéges alkalmazasa a hagyomanyos ke-
zelésekil jelentsen eltéd besugarzasi médszerek klinikai bevezetését tetatve [1-4].

Dozimetriai szempontbdl nagydéeélépés volt a nagy dozisteljesitményhigh dose
rate”, HDR) I|éptat sugarforrasos, utantoltéses (afterloading) begodgaszilékek
megjelenése a mult szdzad 60-as éveiben. HDRykkor beszélink, amikor a doézis-
teljesitmény nagyobb, mint 12 Gy/h. Ezekben a Kékeliben egy 370 GBq (10 Ci) kezdeti
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aktivitasu, kismérét (0,9 x 3,5 mm) zart sugarforras van, amit a harza$ztott fém huzal
lépteth motorral tortéh mozgatasaval lehet a katéteren/applikatoron baliinegfeled
pozicidba eljuttatni [1]. Ennek a technikanak egglénye, hogy az applikatorok/katéterek
betegbe tortéh elhelyezésekor a sugarforras az afterloading kéldaén egy sugarvédett
tarolé egységben van, és ezért a személyzetet dgilam nem éri sugarterhelés. A kezelés
inditasakor a személyzet kivéilr thvvezérléssel jutattja a sugarforrast az apgphiba vagy
katéterbe (utantbltéses eljaras). A besugarzas edak a beteg tartdozkodik a sugarvédett
kezeb helyiségben, a személyzet kivillfellgyeli a kezelést. A HDR afterloading technika
masik ebnye, hogy a |éptét mozgatasi technika kovetkeztében a sugarforra8nkikd
poziciokban kulonbdy ideig tartozkodhat a katéterekben, igy a valtoedulgarzasi itk
hasznalataval az erédioziseloszlas alakja bizonyos hatarok kdzoétt éegesen alakithatd.
A sugarforras megallasi d&¢ manualisan is megadhatok, de a gyakorlatban ahatég
rozasukra kulonbdz szamitdégépes ddézisoptimalizald mdodszereket fagesk ki, melyek
elté modon befolyasoljak a déziesloszlasok homogertigs&onformalitasat.

Az interstitialis BT alkalmazasi terllete &erban a fej-nyak-, lagyrész-, émlés
prosztatadaganatok sugarterapias kezelése, antady dekil§ sugarterapiat kiegésaitin.
,pboost” besugarzas vagy egyeduli BT. Utobbi esethérteg csak BT-s kezelésben részesiil.
Hazankban nagy mdltja van az interstitialis @BIT-nak. Kisfaludy Pal [5] mar az 1930-as
evekben végzett eidtiizdeléseket radiurtikkel. A HDR utanttltéses eljarassal végzett
embtiizdelésekél hazankban etként Mayer és mtsai. [6] szamoltak be az 1990-a&k év
elején.

A brachyterapias forrasok kozvetlen kozelében mimégy dézisok alakulnak ki, de
ezek csak kis térfogatokra korlatozédnak, és eaataban nem okoznak sulyos mellék-
hatasokat. Mas a helyzet akkor, amikor nagyoblmgatbkban alakulnak ki magas dozisok,
mert ez a radionekrozis kialakulasanak a kockazdiaeli. Ezt elkerllent] az interstitialis
tizdelések egyik célja, hogy a besugarzandé térfagatheiség szerint minél homogénebb
doziseloszlas jojjon létre. Kulondsen fontos ez eambmegtartd nitétet kéved BT-s
besugarzasoknal. A megfalebrachyterapias kezelés tovabbi kbvetelménye aréédat
leheth legnagyobb részének azoéiet dozissal tortéh besugarzasa (dézislefedettség), a
korulotte lew ép szovetek dozisterhelésének a minimalizalaséetned gyakorlatban ez azt
jelenti, hogy az élirt dozisnak megfelélizoddzisgorbe, ill. felllet kdveti a céltérfogatheli

alakjat. Az ilyen besugarzast konformalis sugapieémrdak nevezzik.
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A hagyomanyos BT-s besugarzastervezésnél a dogzs@bok kiértékelése sikbeli
izodozisgorbék vizualis megfigyelésével és korlatbzzamu referencia pontban kiszamolt
dozisértékekkel torténik. Ezekkel a mobdszerekkelmplexebb iizdelések terveinek
kvantitativ kiértékelése mar nem lehetséges, ahBdzeli paraméterek hasznalatara van
szlikség. A dozis-térfogat 6sszefliggések vizsgdatabdern metszetképalkotd eljarasoknak
a brachyterapias tervezésbe tostérvezetése tette lebieé [3,7].

Intézetinkben nagy hagyomanya van azdéendls prosztatadaganatok szovetkozi
elkezdtik az egyediili interstitialis efnBT-t. Ugyanis az utébbi évtized klinikai vizsgé&lat
alapjan, emidaganatos betegeknél valogatott betegcsoportbaagydihté a standard
kezelésnek szamito teljeséntlesugarzas, és helyette elegenaz eltavolitott daganat
helyének (tumoragy) és 1-2 cm-es kornyezeténellaAsa [8-11]. Ezt a kezelési modszert
részleges vagy parcialis athesugarzasnak hivjuk, ami azért lehet megfetekelés, mert a
helyi daganatkiujulasok leggyakrabban a tumoraggvktien kdzelében alakulnak ki, aminek
a megebzéséhez viszont elegehd lokalis besugarzas. Ugyanakkor a kisebb besagdéz
térfogat megengedi, hogy a hagyomanyos 2 Gy-s ifidkzis ndvelésével és a frakcioszam
csokkentésével (hipofrakcionalt sugarkezelés), mada a napi kétszeri frakciondlassal az
0sszes kezelésiatlerdviditsik (gyorsitott sugarkezelés). A nagydiatkciéddzisu, csokken-
tett szamu frakcidoval végzett kezelési technikatBARek (,accelerated partial breast
irradiation”) hivjuk. Tébbféle APBI technika létézide a leghosszabb kovetésbvdl és
legtobb Klinikai tapasztalattal az interstitialisT Brendelkezik [8-9]. Az utdbbi évtized
technolégiai fejpdésének kdszonhatn ma mar korszérkilsd besugarzasi technikaval is
végezhetink APBI-s kezeléseket. A nem invaziv médsgatt sok intézetben az ilyen tipusu
besugarzasokat preferaljak. A kivilltorténs besugarzas miatt, azonban ilyen esetekben
mindig nagyobb térfogatot kell besugarazni, amiabsal van a védetdszervek doézis-
terhelésére. Mindkét moddszernek vannaldngdi és hatranyai, ezért a dozimetriai
0sszehasonlitdsuk segitséget nyujthat a klinikueolegy adott betegnél a letidiegjobb
kezelési modszer kivalasztasaban.

EmI6 BT-t kezdetben a kidsbesugarzas kiegészitéseként ,boost” dbzis leaalasar
alkalmaztunk, majd kébb elkezdtik az egyediili interstitialis kezelésekeProsztata BT-t
2001 o6ta végzink intézetinkben [12]. Kezdetbenlezzechnikaval is ,boost” kezeléseket
végeztink 10 Gy dozissal egy vagy ket frakciobanbeétegeket ultrahang (UH) alapu
besugéarzastervezést kddet HDR afterloading készulékkel kezeltik Ir-192 &dgrras
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alkalmazaséaval. Miutan kélltapasztalatot szereztiink a prosztata HDR BT-b2008-ban
elkezdtik a permanens izotopbeliltetéses technkdat aktivitasu 1-125 sugarforrasokkal
[13]. A besugarzastervezeést itt is intraoperativikiiények kozott, valos idéjUH képek
alapjan végeztik. Kezdetben un. szabad sugarfar(@emse seed”) technikat alkalmaztunk,
majd 79 beteg kezelése utan attértiink a kotottriargésos (,stranded seed”) modszerre, és
jelenleg is ezt a technikat hasznaljuk. 2015-benldigikai vizsgalat keretében elkezdtik a
HDR afterloading technikaval végzett egyedili (menépias) prosztatsdelest is.

Az elmult években/évtizedben sok betegnél végéztEmibtizdelést és prosztata
brachyterapiat. Kezdetben csak HDR afterloadingrtict alkalmaztunk Ir-192 sugérforrast
hasznalva. l18k6zben a besugarzastervezés hatalmagitsgen ment at, 0j szoftverek jelentek
meg, melyekkel jobban ki tudtuk hasznalni a lé&ptsugarforras nyujtotta @hyoket,
kilénésen a kulonb&z dozisoptimalizdlasi algoritmusok alkalmazaséval. pfosztata-
tizdeléseknél haszndlt, véglegesen belltetett sugdstk 1-125 izotopot tartalmaznak,
melynek aktivitdsa és energiaja is jetesgn eltér az Ir-1926L. Tovabba, mivel egy betegnél
minden sugarforras aktivitasa azonos, a dozisvigdoralakitasat csak a forrasok térbeli
elrendezésének a valtoztatasaval szabalyozhatkdgfelel az azonos forrasmegallasgkid
alkalmazasdnak a HDR technikandl. Fentiek alapjamintetriai szempontbdl jelefd
kilénbség van a kétféle izotop hasznélataban.

Annak ellenére, hogy a haromdimenzios (3D-s) bymrhpias tervezés a
sugarterapias kézpontokban ma mar rutinsadjarasnak szamit, a megallaséne tortérb
dozisoptimalizaldsoknak, ill. a kulonb®zizdelési paraméterek dozis-térfogat viszonyokra
kifejtett hatasdnak a részletes tanulmanyozasat RR-es |éptét sugarforrasos
embtiizdeléseknél nem végezték el. A I-125 izotdppal eégarosztdizdelések dozimetriaja
j0l megalapozott, de az Ir-192-vel valé 0sszehdsasdt részleteiben nem vizsgaltak. Ezeért
valasztottam kutatdsi témaként az utantoltésesasjal €és nagy dozisteljesitménly-192
sugarforrassal végzett BT-s efidtielések doziseloszlasainak dozis-térfogati parareiétel

tortérd kvantitativ kiértékelését, valamint a prosztisadelések dozimetriai vizsgalatat.
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3. Célkitiizések

Szabdlyos alaku tervezési céltérfogatokndl a déliétra €s az azt korulvéep szovetek
térfogatara vonatkoztatott térfogati indexek  meégtueadsa optimalizalt és nem
optimalizalt brachyterapiadizdeléseknél. Az optimalis aktiv hosszak meghat&ayza
majd a klasszikus Parizs-i dozimetriai rendszea dézisoptimalizalas lehitégét nyujtd
szamitégépes dozimetriai rendszerek 6sszehasantitdéziseloszlasok homogenitasa és
konformalitasa szempontjabdl.

A hagyomanyos, kétiranyu rontgenfelvételek haszéédd, valamint a 3D-s céltérfogat
figyelembe vételén alapuldé dozimetriai rendszerdtll &eészitett besugarzasi tervek
kvantitativ 6sszehasonlitasa szovetkozicebmachyterapianal.

Az ICRU Altal javasolt dézishomogenitasi paramétaatkalmazhatosaganak vizsgalata
CT-alapu konformalis szovetkdzi brachterapigieléseknél.

Emlédaganatok brachyterapias kezelésére hasznalt balppiikator (MammosSite)
dozimetriai jellemzése és a szovetkofizdelésekkel tortéh Osszehasonlitasa, a
dozimetriai ebnyok és hatranyok meghatarozasa.

A képalkotas-vezérelt szoOvetkozi brachyterapia betése gyorsitott, részleges
embbesugarzasoknal, dozimetriai jellemzése ésydinek bemutatdsa a hagyomanyos
tlizdelésekkel szemben.

Inverz dozisoptimalizald eljaras bevezetése éddapék meghatarozasa eftiizdelések
besugarzastervezésénél.

Az embtizdelés és kitsbesugarzas (3D konformalis és intenzitasmoduli@gimetriai
0sszehasonlitasa a céltérfogat ellatottsaga és dende szervek dozisterhelése
szempontjabol. Az 8hyok és hatranyok meghatarozdsa és az optimalisnitec
kivalasztasa.

Részleges brachyterapias ébdsugarzasnal a céltérfogat-meghatarozasban aedszt
eredmeényei kdzotti kulonbségek vizsgalata, majdmairajanlasok kidolgozésa ditéti
Ureg konturozéasara és a céltérfogat meghatarozasara

Kis és kozepes kockazatu prosztatadaganatok szsb&dtott sugarforradsokkal végzett
izotopbedultetésedizdeléseinek dozimetriai 6sszehasonlitasa a céajtrellatottsag és a
védend szervek dozisterhelése szempontjabal.

|zotopbelltetéses prosztdiatleléseknél a posztimplantaciés dozimetria beveegta

tervek elemzése és az intaroperativ tervekkelrémézimetriai 6sszehasonlitasa.

10
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* Kis aktivitasu [-125 sugarforrasok prosztatabaéidirtvegleges bedltetésével, valamint
nagy aktivitdsu Ir-192 HDR sugarforrassal végzetfyseeri fizdeléses prosztata
brachterapias kezelések dozimetriai ertékelésekéfée technika 6sszehasonlitasa.

11
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4. Vizsgalatok és modszerek

4.1 Brachyterapias fizdelések doziseloszlasainak jellemzésére haszn&@tgméterek

A tiizdelések doziseloszlasainak kvantitativ jellemzésiéizis-térfogat hisztogrambol
(DVH) szamolunk kulénb&z paramétereket. Leggyakrabban kumulativ DVH-t hakaik,
ami grafikus formaban mutatja meg, hogy az adat\strérfogatanak mekkora része kapja
meg a kivalasztott dézisi(abra). Fontos megjegyezni, hogy a DVH ugyan megadjgyho
egy adott térfogatrész mekkora dozist kap, de aeol ad informaciot, hogy ez a térfogatrész
hol helyezkedik el. Ezért fontos, hogy a dozisdisak kiértékelésénéel a DVH-n kivil a
térbeli tajékozodas céljabdl az izodozisgorbeketiisdig megtekintsuk.

Volume $
=1 e
! S
o {1 - -4 - - g sire] B H R oo IACTY
W borda
N M =mlo £20
70.00 LY
60,00 \ : : i\
4000 kL T N .. S A "."\;.. I ..
30,00 \ : \-LN\
\. : ;
g 1%, S
20.00 SHy o
ok R o X
000 50.00 10fan 150.00 Dose [%]

1. &bra: Dozis-térfogat hisztogram (DVH) a céltérfogatrd g é€s veédend szervekre.

4.1.1 Tiizdelési geometriara jellem# paraméterek

A klasszikus BT-ban még nem volt lebstg 3D-s céltérfogat pontos meghatéa-
rozasara, ezert ennek hianyaban csak olyan tetekadési paramétereket definialtak, melyek
csak a katéterek, ill. sugarforras-poziciok térbelhelyezkedését fliggnek. Ezek a
kovetkesk:

12
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- Vi areferencia (vagy &irt) dozis altal besugarazott térfogatenen

- Visxef. a referencia (vagy &irt) dozis masfélszerese altal besugarazott térfoga
- DNR: dozisegyenetlenségi hanyados, DNR =M/ Vet

- DHI: dézishomogenitasi index, DHI = {¥- Visxed / Vrer, vagyis DHI = 1 — DNR

Fenti definiciokbdl kévetkezik, hogy egy homogéreidéloszlast alacsony DNR és magas
DHI értekkel jellemezhetink. Idedlis ertékik O (DNRetve 1 (DHI).

4.1.2 Céltérfogatra vonatkoztatott paraméterek

A metszetképalkoto eljarasok megjelenésével defgetvalt a besugarzandd vagy
tervezési céltérfogat (PTV, planning target volumpehtos meghatarozdsa, ami mar térfogati
paraméterek hasznélatat teszi szilkségessé. Ahatéhativ értékeket hasznalunk, melyeket
térfogatnal a céltérfogatra f¥,), dbzisnal pedig a referencia vagyidl dozisra (PD,

prescribed dose) vonatkoztatunk. A leggyakrabbaarédt paraméterek:

- Vprv: Céltérfogat (PTV) nagysaga tiben

- Vx: a céltérfogatnak ,x” %-os relativ dozissal besagatt szazaléka

- Dx: relativ dézis, amivel a céltérfogat ,x” szazalékagarazzuk be

- Dmin: Szazalékos minimalis dozis

- CI (coverage index): lefedési index, ami megadja,yhagéltérfogatnak hanyad része
kapja meg az éIrt dézist (Cl = V100 / 100)

- HI (homogeneity index): relativ dozishomogenitasi exyd ami megadja, hogy a
céltérfogatnak hanyad része kapja meg éixtelozis 100% és 150%-a kozé egszét

- Ol (overdose volume index): tuldozirozasi index, anggadja, hogy a céltérfogatnak
hanyad része kapja meg adigldozis kétszeresét

- El (external volume index): kitlstérfogati index, ami megadja, hogy a céltérfogatho
viszonyitva, a céltérfogaton kivili normalszovetkikara térfogatrésze kapja meg az
elsirt dézist

- COIN (conformal index): konformdlis index, ami jellembiogy a referencia izodozis-

felilet mennyire pontosan koveti a céltérfogat gak

13
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Definicid szerint COIN = PTN /Vprv X PTVier /Vier, @ahol PTVs a céltérfogatnak a
referencia dézissal besugarazott nagysagibem. Fenti definiciokbél kovetkezik, hogy
optimalis doziseloszlasnal a Cl és HI magas (mariniy0), az Ol és El pedig alacsony
(idealis esetben 0). A COIN képletben az ¢y megegyezik a Cl-vel, a masodik tag pedig a
céltérfogat koruli normalszovet felesleges besugar jellemzi. Mindkét tagnal a magas
erték ebnyods, ezért a COIN-nak is magasnak kell lennie {mam 1,0) konformalis

besugarzasnal.

4.1.3 Védend szervekre vonatkoztatott paraméterek

A modern BT-ban a céltérfogat dozisviszonyaindkakan kivil a védedszerveket

ért sugarzast is jellemezni kell. Erre a leggyakeabhaszndlt paraméterek a kovetikez

- Veen: Védend szerv térfogatanak nagysaga’dmen

- Dmax szazalékos maximalis dozis

- Day: szazalékos atlagdozis

- Vx: aveédend szerv térfogatanak ,x” relativ dozissal besugattezzazaléka

- Dx: relativ dézis, amivel a szerv térfogatanak ,xazalékat sugarazzuk be

- Dyen: @ védend szerv legnagyobb dézist kapott ,x” &rének minimalis dézisa

(abszolut vagy relativ)

4.2 Dozimetriai rendszerek dsszehasonlitdsa szab@sygeometrigju céltérfogatoknal

Eurépaban a klasszikus BT-fiztleléseket leggyakrabban a Parizs-i dozimetriai
rendszer (PDS, Paris dosimetry system) alapjanziékig¢14], melynek geometria alapjait a
mai modern képvezérelizdeléseknél is hasznaljak. Klinikai alkalmazasasa céltérfogat
alakjat és méretét megfeleképalkotas hianyaban csak koz#ég tudtak meghatarozni.
Definicio szerint a szabalyosizdelési geometridhoz mindig szabalyos alaku célgéif
tartozik. Eredetileg huzalforrasokra dolgoztdk #¢ ké$bb alkalmaztik léptétforrasos
HDR technikdndl is [15]. Ennek részletes dozimetkizsgalatdhoz a PDS szabalyait
felhasznalva 3 tizdelési geometriara szabalyos céltérfogatokat hoztétre, melyekre
négyféle dozimetriai rendszerrel szamoltam dozssésokat HDR Ir-192 sugarforrast

hasznalva [16,17]. A céltérfogatok keresztmetsmétietét a2. abra, a geometriai para-
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métereit pedig az. tAblazatmutatja. A céltérfogatok hossza 3, 5 és 7 cm, ét&edk kozotti
tavolsag pedig 1, 1,5 és 2 cm volt. Ily médon ¢semre27 céltérfogatot hoztam létre. A forras
Iéptetési tavolsaga 0,5 cm volt. A szélességeketadétagsagokat a PDS szabdalyai szerint
szamoltam ki. Az optimalizalt rendszereknél a COiNwximalizéldsaval a katéterekben
meghataroztam az optimalis aktiv hosszakat. Ehlész@ a besugarzasi hosszakat 1 cm-rel
nagyobbnak vettem a céltérfogat hosszanal (L), nfgfd cm-es |épésekkel fokozatosan
csokkentettem, amig 1 cm-rel révidebbek lettek L-k@&zben kiszamoltam a COIN-t és
megkerestem azt a hosszat, amelynél a COIN masdmallt. A PDS-nél a rendszer
szabdlyainak megfeléhosszakat hasznéltam, melyek 20-30%-kal tulny@dtakltérfogaton.

PN

2. abra: Haromféle szabalyos céltérfogat keresztmetszgie kA pontok a katétereket, a

keresztek a kozépponti, a kis négyzetek pedigsaifél dozispontokat jelolik.

A vizsgalatban hasznalt négyféle dozimetria rendézealapvét tulajdonsagaik:

1. PDS (Paris dosimetry system): minden katéterben mimdegallasi pozicioban azonosak
a forrasmegallasi ddk

2. GOS (geometrically optimized system): nincsenek daagpk, a forrasmegallasi
pontokra térténik az optimalizalas

3. SSDS(stepping source dosimetry system): a referenzésgontok a katéterek kozott
a kbzéppontban a céltérfogat teljes hosszablyeikednek el
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4. CDS (conformal dosimetry system): a referencia dozisplo a céltérfogat felszinén
helyezkednek el

Az SSDS-nél a dozispontokra és geometridra, miGD5-nél a dozispontokra
végeztem doézisoptimalizalast. PDS-nél a dodisg$ az alappontok atlagdozisanak 85%-ra
tortént, ami minden esetben 95%-0s céltérfogatidfséget eredményezett (Cl=0,95). A
masik két rendszernél a dozispontokra tdrté@ormalizalas (100%) utan a doziSehsra
szolgalé izodo6zisgorbét ugy valasztottam ki, hogyCh mindig 0,95 legyen. Ezzel a
modszerrel az 6sszehasonlitas alapja az azonasfogét-lefedettség volt. Dézis-térfogat

paramétereket szamoltam, majd azokkal 6sszehastteniit a négyfle dozimetriai rendszert.
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1. tAblazat: A 27 céltérfogat geometriai adatai és a katéetemelezések tulajdonsagai

Céltérfogat Szélesség Vastagsag TérfogaE Katéterek
(cm) (cm) (cmd) tavolsaga (cm) elrendezése
Vékony téglatest 3,6 0,6 6,5; 10,8; 15,1 1,0 egysik
5,5 0,9 14,8; 24,7, 34,6 1,5
7,3 1,2 26,3; 43,8; 61,3 2,0
Vastag téglatest 3,5 1,6 16,8; 28,0; 39,2 1,0 kétsiku, négyzetes
5,3 2,4 38,2; 63,6; 89,0 1,5
7,1 3,2 68,2; 113,6; 159,0 2,0
Trapéz alapl hasab 37 23 1,3 11,5; 19,2; 26,8 1,0 kétsika, haromszég
5,5, 3,§ 2,0 26,4; 44,0; 61,6 15
71 42 2,6 45,2; 75,4; 105,6 2,0

"a térfogatok 3,0; 5,0 és 7,0 cm-es céltérfogatdrasszamolvd’ also és fels szélesség
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4.3 Hagyomanyos és optimalizalt dozimetriai rendszek dsszehasonlitasa e
tiizdeléseknél

A szabdlyos céltérfogatokkal végzett vizsgalatain&n valodi céltérfogatoknal is
tanulmanyoztuk a kulonbézdozimetriai rendszereket [18]. Tizenhét éttitdeléssel kezelt
beteg CT képei alapjan négy dozimetriai rendszekésizitettem besugarzasi terveket és
dozimetriailag 0sszehasonlitottam azokat. A kee&légrvezése kétiranyu rontgenfelvétel
alapjan tortént a katéterek és sebészi klippek 3@lonstrukcibja alapjan. Az egyes
katéterekben a besugarzasi hosszakat a klippekdielglapjan hataroztuk meg, a referencia
dozispontokat a katétergkkifele, adott tavolsagra (5-7 mm) helyeztik &l &bra).

3. abra: Katéterekhez viszonyitott referencia dozisponibklgezése

Az &bran a piros pontok a forrasmegallasi pozididaakék pontok pedig a dozispontokat
mutatjak. Ezt kdvéen a dozispontokra és geometriara tdrtéptimalizalast végeztink, a
doziseloszlast normalizaltuk a doézispontok atlagaida, majd a dozist a 100%-0s
izodozisgorbére irtuk &l Ebben a tanulmanyban ezt a mddszert hagyomaeygbsikanak
(CONV, conventional) hivtuk. A tervezeést kodeh a betegeken CT vizsgalatot végeztink, és
a képek alapjan rekonstrudltuk az eredeti kezeéddget. Berajzoltuk a ftéti Ureget és azt
minden iranyban 1 cm-rel megnévelve létrehoztukéitédogatot (PTV). Ezt kovéen
minden beteg CT adataira harom masik virtualis eekészitettem a Parizs-i dozimetriai

rendszer (PDS) szabdlyai alapjdh. @bra), majd geometriailag optimalizalt (GOS) és
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konformalis dozimetriai rendszert (CDS) hasznalvagbra). A katéterekben az optimalis
besugarzasi hosszakat adzél tanulmany eredmeényei alapjan valasztottam. A G@&lSan

dozisebiras megegyezett a PDS-nél alkalmazottal (atlagagpponti dozis (MCD) 85%-ra),
mig a CDS-nél a felszini dézispontok atlagddzigh€®%) irtam & a dézist §.b 4bra).

4. abra: Kézépponti dézispontok (sarga pontok) a Parizszimetriai rendszer (PDS) szerint

5. bra: Referencia dozispontok (kék pntok) a 3D-s célgafdelszinén (a) és relativ
doziseloszlas a pontokra tortéddzisnormalizalas utan (b)

A tervek 6sszehasonlitasat DVH paraméterek alag@eztem. Tovabba, ebben a vizsgalat-

ban hasznéltam az ICRU 58-ban [18] javasolt donslgenitasra jellentzparamétereket is.
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Az egyik a kozépponti sikban a lokalis minimum d&0ki eltérése az atlagos kozépponti
dozistél (MCD), a masik pedig a céltérfogat minimatlozisanak és az MCD-nek a
hanyadosa. Az MCD-nél nagyobb értékeket MCD+ -saakisebbeket pedig MCD- -szal
jeléltem.

4.4 ICRU ajanlasok és CT-alapu tervezés

Az ICRU 1997-ben kozolte ajanlasait az interditisbrachyterapia jelentéséhez
javasolt dézis és térfogat paraméteéekt9]. A metszetképalkotd eljarasok hianyaban akko
még nem volt lehetséges igazi 3D-s tervezést végezaert a paraméterek csak a
dozishomogenitasra vonatkoznak. Negyvenkilencétintieléssel kezelt beteg besugarzasi
terve alapjan megvizsgaltam ezeknek a paramétdcekrezerepét a CT-alapu konformalis
interstitialis emb brachyterapiaban [20].

Az ICRU ajanlasok egy része a Périzs-i dozimetrggidszer koncepcidjan alapul,
példaul fontos szerepe van az atlagos kdézépponmisik (MCD). A nagy dozisu térfogatot
(,high dose volume”) is ehhez viszonyitjak, és ggenlb az MCD 150%-val besugarazott
térfogattal. Alacsony dozisu térfogatnak (,low dogBume”) pedig a céltérfogaton belll az
eléirt dézis 90%-val besugarazott térfogatot hivjaki waldéjaban megegyezik a V90-nel.

Az ICRU Aé&ltal javasolt dozishomogenitasi paranmeket kiszamoltam, majd
korrelacio analizist végeztem azt vizsgalva, hogyow van-e 0Osszefiiggés a kulonkhoz

paraméterek kozott.

4.5 Emistiizdelés és ballon brachyterapia dozimetriai 6sszehaditasa

A 2000-es évek elejéen az USA-ban fejlesztettéa lammoSite (Hologic Inc, MA,
USA) ballon applikatort §. abra) részleges erfbesugarzashoz [21,22]. Az applikatornak
kettos bel$ csatorndja (lumen) van, az egyik a sugarforraedaefasara szolgal, a masikon
keresztll pedig a katéter végen deszilikon ballont lehet felfajni vagy leereszteiz
applikatort a daganat eltavolitdsa utan @&ét tUregbe helyezik, a sebet bevarrjak, majd a
ballont felfdjjak. Ekkor a ballon kézel gdmb alalesz és kifesziti a titéti Ureget. Kezelésnél
a centralis csatornat egy specialis csatlakozosstékotik a HDR afterloading készulékkel,
ami az Ir-192 sugarforrast a ballon kdzéppontjabdatja. igy a besugarzas egyetlen

forrasmegallasi pozicidval torténik, aminek kovetkeénye a kdzel gdmbstedoziseloszlas
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(7. 4bra). A kezelés a frakcionalastol fuggn néhany napig tart. Addig az applikator a

betegben marad, majd az utolso frakcié utan legkesballont és eltavolitjak az applikatort.

6. &bra: MammosSite ballon applikator két csatornaval eslakazoval. A kozépscsatornan
keresztll kerll a sugarforrds a ballon kdzepébmaaikon pedig felfujhatéd/leereszttied
ballon.

7. bra: Relativ doziseloszlas a MammosSite ballon applikktwil. A dozis referencia pont
(piros korben kereszt) 1 cm-re van a ballon fels#él.

A németorszagi University of Schleswig-HolsteingKbrachyterapias kézpontjaval
k6zbsen részt vettlink egy eurbpai, prospektiv fazigizsgalatban az applikator eurdpai

hasznalatdnak a bevezetése céljabdl [24]. Huszgrimétgget kezeltink MammoSite ballon
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applikatorral, tizenkedt Budapesten és tizenkéttKielben. A besugarzastervezéshez 3 mm-
es CT szeleteket hasznaltunk. A doZigéls referencia pontja 1 cm-re volt a ballon
felszinédl (7. abra). A teljes ddzis 34 Gy volt, 10 x 3,4 Gy frakciddmsal. A PTV a ballon
kordli 1 cm vastagsagu gombhéj volt, amit a balié@riogatanak a kiterjesztésével hoztunk
létre. Az igy megnovelt térfogatbdl kivontuk a balltérfogatat, igy a PTV csak eistovetet
tartalmazott 8. abra). Amennyiben sziikséges volt, a PTV-t korlatoztuséafelszin alatt 5
mm-re, illetve a mellkasfalon. A terveket izoddzidgek megtekintésével és DVH
paraméterekkel értékeltik ki. Ezt kofenh dsszehasonlitast végeztink &tiddeléssel kezelt
betegek megfelél adataival. A vizsgalathoz tizenhét beteget vatasmik ki, akiket két-
iranyu rontgenfelvételen alapulo tervezeést kégrtHDR afterloading készulékkel kezeltink.
A tervek kiértékeléséhez CT vizsgalatot végeztimkjd a CT adatokon rekonstrualtuk az

eredeti kezelési tervet.
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8. abra: A céltérfogat (PTV) (ballon koérlli 1 cm vastagsagimbhéj) harom egymasra
meileges CT szeleten.

4.6 CT-képvezérelt emidtiizdelések

Az embtizdeléseket vékony féfikkel végeztilk, melyeket az eftné helyezett
tivezet sablon (templét) segitségével helyeztink azékejl majd a fénfiket hajlékony
mianyag katéterekre cseréltik. A betegeket micro8elecvV2 (Elekta Brachytherapy,
Hollandia) nagy dozisteljesitméimyHDR) afterloading készilékkel kezeltik 370 GB® (1
Ci) kezdeti aktivitasu Ir-192 sugérforrast haszaald besugarzastervezést Plato v14.4 és
Oncentra Brachytherapy v4.3 teréeandszerrel két CT-vizsgélat alapjan végeztik. Az U
elétervezes soran az etng felhelyezett mianyag templéttel készitettiink egy CT-sorozatot 3

mme-es szeletvastagsaggal. A CT-képeken berajzaltiuknoragyat, majd az €p sebészi szél
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figyelembevételével létrehoztuk a PTV-t. Ezt kdest 3D-s rekonstrukcidé segitségével
meghataroztuk azokat a templétlyukakat, melyekeadz#iil beszurva diket a céltérfogatot
geometriailag megfeléén le tudtuk fedni 9.a abra). Ezen informacidk alapjan lokalis
érzéstelenités mellett fétikiet szUrtunk az ertibe, majd aitk segitségével behelyeztik a
mianyag katétereket. Ezt kogen egy Ujabb CT-vizsgalat kovetkezett, és az UpGibzaton
berajzoltuk a céltérfogatot €s a védésderveket. Utana haromdimenzidésan rekonstrualtuk a
katétereket és a konturozott szervel@®b (dbra). A sugarforras megallasi pozicioit a PTV
alakjahoz ugy valasztottuk ki, hogy csak a célgafon belll voltak aktiv megallasi poziciok.
Referencia-dozispontokat hoztunk létre a katétetékott, majd geometriai és grafikus
optimalizalas alkalmazasaval meghataroztuk a vethiziseloszlast. A dézis@las dozis-tér-
fogat hisztogram alapjan tortént. A terapias domilstan izodozisgérbeére irtuk &gl ami
biztositotta, hogy a céltérfogat legalabb 90%-a kap@ az dirt dozist (V10&90%). A
maximalis relativ Bbrddzis nem lehetett nagyobb 70%-nal, a ddézishomtagnjellem®
DNR értéke pedig maximum 0,35 lehetett. Azirl dézis 30,1 Gy, az alkalmazott

frakciondlas 7x 4,3 Gy volt.

9. abra: Tiizdelés ditt végzett CT vizsgalat alapjan készitett 3D-s nsiiaukcio a betegt a
templéttel és a ra vetitett céltérfogattal a katdtdelyének meghatarozasahoz (dgdelés
utani CT vizsgalat alapjan végzett 3D-s rekonstiukdetegtl, a céltérfogattal, a védeéd

szervekkel és a rekonstrualt katéterekkel (b).
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4.6.1 Dozimetriai elemzések randomizalt klinikai visgalatban végzett endltiizdeléseknél

2004-ben a GEC-ESTRO efdhganat munkacsoportja egy nemzetk6zi fazis Ill.
randomizalt vizsgalatot inditott, melynek célja tvalz emébtiizdeléssel végzett részleges
emibbesugérzas és a standard teljesdmelsugarzas 6sszehasonlitasa [25]. A vizsgalas BT-
karara 49 beteget soroltunk be, akiket 2004 és 0Htt embtizdeléssel kezeltiink
intézetinkben. A tervezést az osztalyunkon bevizet®dszer alapjan végeztik. A
tervezéshez mindig 2 CT képkészletet készitettéinkl$t a katéterek szamanak és helyének
meghatarozasahoz, a masodikat pedi§zalelés utan a dézisterv elkészitéséhez. Amrtel
dozis ittis 7 x 4,3 Gy (30,1 Gy) volt. Geometréa grafikus optimalizalast, majd individualis
dozisebirast alkalmaztunk. Célutiztiik ki, hogy az dlirt dozis a céltérfogat legalabb 90%-at
sugarazza be (V10&90%), a DNR ne legyen nagyobb 0,35-nél ésda mmaximalis
pontdozisa ne haladja meg a 70%-ot. A tervek Kiétéséhez dozis-térfogat paramétereket és
mindségi indexeket hasznltunk. Védérarervként berajzoltuk az azonos oldali &nds
tidoét, valamint bal oldali daganatoknal a szivet. & aximalis dézisat az izod6zisgorbék
segitségével hataroztuk meg, DVH analizist nem zatég& A kapott eredményeket

0sszehasonlitottuk az irodalomban k6zdolt adatojd&il

4.6.2 Embtiizdelés vs. kiil§ sugarterapia részleges emibesugarzasnal

4.6.2.1 Tizdelés vs. konformalis kiilé sugarterapia

Klinikai vizsgalat keretében konformalis kéllseészleges erdbesugarzassal kezelt |-
lla stadiumu, invaziv eritak miatt embmegtartd nitéten atesett 306beteg besugarzasi
tervét elemeztik, majd a terveket 6sszehasonlktetyy masik klinikai vizsgalatban kezelt 30
beteg részleges eélizdeléses besugarzasi tervével [27,28]. Védesmkrvként az azonos
oldali embt és tudt, valamint bal oldali enddaganatnal a szivet rajzoltuk koérbe. A Kils
besugéarzast 6 MV-s fotonenergidval, 3-6 &sezzocentrikus, irregularis, ékelt, non-
koplanaris medkkel végeztik A mezelrendezésnél lgyeltiink arra, hogy a ékelehetleg
kerlljék el a szivet és a tiid valamint a nyalabok magaban az &pein is minél révidebb
utat tegyenek meg a céltérfogat eléréséig. Adkerakjat sokleveles kollimatorral (MLC)
illesztettiik a céltérfogat alakjahoz (konformalesbgérzas). A non-koplanaris Mielrende-

zést a kezéhsztal kiforgatasaval értik el. Azéat dozis 36,9 Gy volt, 9x4,1 Gy frakcio-
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nalassal. A kil besugarzasi terveket Pinnacle3 v8.0g (Philips)dfdia), a BT-s terveket
pedig Plato-Brachytherapy v14.0 (Nucletron, Holiapjdervesdrendszerrel készitettik. A
besugarzasi tervek dozis-térfogat paramétereindlenjeésére atlagértekeket és értek-

tartomanyokat hasznaltunk.

4.6.2.2 Tizdelés vs. intenzitasmodulalt sugarterapia (IMRT)

Ebben a vizsgélatban 34, korai stadiumu, &iabeléssel kezelt eédaganatos
nébeteg besugéarzasi tervét hasonlitottuk 6sszé kilenzitdsmodulalt sugérterapias (IMRT)
kezelés terveivel [29]. A betegeékrkészilt CT képeket a berajzolt konturokkal egyutt
DICOM RT protokoll szerint exportaltuk a kiélgervedrendszerbe (Eclipse v11, Varian,
USA) és erre készitettik el az IMRT-s terveket.dEzzmaodszerrel biztositani tudtuk, hogy a
céltérfogat és a védeticszervek minden esetben teljesen megegyeztek sekézrend-
szerben, és igy ki tudtuk zarni a konturozasboldédpontatlansagokat. Etlbaz is
kovetkezik, hogy az dsszehasonlitasban kapott kglEmek kizarélag a kétféle besugarzasi
technika kulonbogségélbl szarmaznak é€s mas téngkznem befolyasoljdk azokat. A
betegkivalasztasnal, konturozasnal és besugarzézémnél a GEC-ESTRO ajanlasait vettik
figyelembe [30,31]. Véderidszervként berajzoltuk az azonos és ellenoldalbegd tudt, a
bort, a bordakat és bal oldali efdlaganatnal a szivetoBent a kil borfelszin alatt egy 0,5
cm vastagsagu réteget definialtunk, és konturoatuwéltérfogathoz kézeli bordakat is0(
abra). A kulss terveknél a CTV-t minden iranyban megndveltik &n-rel és igy hoztuk
létre a PTV-t. A BT-s terveknél a PTV megegyezdifla/-vel, a tervezés soran geometriai €s
grafikus optimalizalast alkalmaztunk. A tervek kékelésehez létrehoztunk még egy szervet,
az un. normal emibzévetet, amit agy kaptunk, hogy a teljes @srfogatbol kivontuk a PTV
térfogatat. Tovabba, a kiértékeléshez a PTV-t Wakoztuk 0,5 cm-re a kidsbérfelszin®l
befelé, létrehozva a PTV_EVAL-t. Mindkét technikhaaonos dozisélrast és frakcionalast
hasznaltunk (30,1 Gy, 7 x 4,3 Gy). Az IMRT-s tergel6 MV-s fotonenergiaval, 4-5
koplanaris meével, ,sliding window” technikaval készitettik. Arteek 6sszehasonlitasara

DVH-bdél szamolt paramétereket hasznéltunk.
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10. abra: Célterfogat (piros) és védehdzervek (tdbbi szin) egy CT szeleten

4.6.3 Hagyomanyos vs. inverz dézisoptimalizalé algtmus

HDR embtiizdeléseknél a leggyakrabban hasznalt dozisopti&dlialgoritmus a
geometriai és a grafikus. &lbi biztositja a megfeléldézishomogenitast, mig utodbbival a
doziseloszlas konformalitasat lehet javitani. Ugkdwor fontos megjegyezni, hogy a grafikus
optimalizalas hatasara leggyakrabban romlik a ¢ddmgenitas, ezért tdbbszori probalkozas
utan lehet csak elfogadhat6 eredményt kapni. TavAbhézséget jelent, hogy a grafikus
modszerrel mindig csak egy 2D-s sikban tudjuk amdzisgorbe alakjat modositani, de
ugyanakkor a hatasa mindig 3D-s. Bblkovetkezik, hogy a valtozasokat mindig tobb
szeletben, csak Iépésenként lehet értékelni, mdzbDVH adatokat is Gjra kell szamolni.
Fenti folyamat tobbszor ismételietami idbigényessé teszi ezt a modszert. Az utébbi
években a BT-s tervémendszerekben is eléridemar az anatomiai alapu Un. inverz tervezés
[32]. Ennél a mobdszernél ge meg kell adni, hogy milyen dozist szeretnénkdieaa
céltérfogatra, €s milyen doéziskorlatok legyenek éaend szervekben vagy a céltérfogat

kordli normélszovetberl(. abra).
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HIPO [l
Doze objectives | Sampling points
ROI Usage MinWeight Min Yalue [%0] Max ¥Yalue [%] MaxWeight Priority
W CTY FTY 95 100 150 35
B borda OAR 50 30
O bor AR, 20 40
O Mormal tissue Mormal Tissue 120 5

11. dbra: Bemerd dézisparaméterek a HIPO inverz dézisoptimaliz&déritmushoz.

Inverz tervezés soran az optimalizalé algoritmugidsgileg és automatikusan veszi
figyelembe a céltérfogat dozisellatottsagat, a skleszlas homogenitasat és a védend
szervek doéziskorlatait. Eslépésként minimum és maximum fellleti és/vagy ogati
doziskorlatokat kell megadnunk a céltérfogatra. Abbi biztositia a céltérfogat-
lefedettséget, az utdbbi pedig szabalyozza a ddmisbenitast. A védewdszervekre és a
normalszovetre értelems#en csak maximum korlatokat kell definialni. Ezer taég
sulyfaktorokat is hasznalhatunk, amikkel a dozikkok egymashoz viszonyitott fontossagat
tudjuk szabalyoznil(l. 4bra). Az Oncentra Brachy v.4.3 (Elekta Brachytherdggllandia)
tervedrendszerben a HIPO (hybrid inverse planning opttign) algoritmust hasznaltuk
[33]. Harmincnégy endtiizdelt betegnél a kezelési tervekhez retrospektivQH$ terveket
készitettiink, majd dsszehasonlitdé elemzést védeztinimgyomanyos és inverz optimalizalas-

sal készitett tervek dozimetriai paraméterei kdzott

4.7 Céltérfogat meghatarozasanal a kontirozasbarésztvewk eredményei kozotti
kulonbségek vizsgalata erlbrachyterapianal

Kdzismert tény, hogy a sugarterapia tobb lépcklyamatanak egyik legnagyobb
bizonytalansaggal jaré része a céltérfogat megbeddn, illetve korberajzolasa vagy
kontUrozasa. Ez igaz a részlegesdmsugarzasra is. A PTV létrehozasanak #pése az
eltavolitott daganat helyén maradiitéti Ureg korberajzoldsa a CT szeleteken. Majd ezt
koveti a biztonsagi zona hozzaadasa és ezzel aRIWIétrehozasa. Annak ellenére, hogy
az embtiizdelés a legrégebbi részleges @mbugarzasi technika, nem szlletett tanulmany a
céltérfogat meghatarozasakor a kontUrozasban edékhaltal berajzolt kontlirok kodzotti
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kulénbségek (,interobserver variations”) felmérékérEzért ennek elemzésére egy
nemzetkdzi, multicentrikus vizsgalatot inditottuak GEC-ESTRO enil munkacsoportjan
belul [34]. A vizsgalat elsfazisban kivalasztottunk 5 beteg 2 CT képkésziggy tizdelés
elottit és egy tizdelés utanit), és ezeken 9 sugarterapias szakberagzolta a riitéti Ureget,
majd abbdl létrehozta a PTV-t. Ekkor mindenki aasajyakorlatanak és tapasztalatdnak
megfeleben konturozott. A vizsgalat masodik fazisaban #edpeCT adatait hasznaltuk, és
ekkor 4 olyan orvos végezte a konturozasokat, &kikmagy tapasztalatuk volt az un. ,,open
cavity” mitéti technika utani endtizdelésekben. Ekkor méar egyskekonturozasi
szabdlyokat és Utmutatokat adtunk a részikeek. A berajzolt kontirokat kvantitativ médon
0sszehasonlitottuk egymassal és vizsgaltuk az eguéimbségeket. Kiszamoltuk a berajzolt
muitéti Ureg és a létrehozott PTV térfogatat és megbatuk a kdzéppontjuk helyzetét.
Létrehoztuk a térfogatok unidjat és kozos részépjdmezekbl hasonlésagi indexeket
szamoltunk. Ezek kodzll a legegys#ay a Clommonindex, ami a kdzos térfogatrész és az unid
térfogatanak a hanyadosk2( abra). Clyairs @ paronkénti hasonlosagi indexek atlaga. A Dice
egyutthatd definicio szerint a két térfogat kozészenek kétszeres szorzata osztva a két
terfogat 6sszegével. Az altalanositott hasonlos@Ex (Cler oOlyan esetben is hasznalhato,
amikor az 6sszehasonlitaskor nem egyezik meg altamtk szama [35]. Definicioja szerint
paronként vesszik a kozos részeket és ezeket dpdzeamajd az Osszeget elosztjuk a

paronkenti uniok dsszegeével. Képlet formajaban:

> Vv

CI en:—
Y

ahol i és j csak parokra szerepel. A definicio jdlam k6zos térfogatrészek sulyozva lesznek
az alapjan, hogy milyen gyakran fordulnakb ed kilonbo# résztvewk altal berajzolt
térfogatokban. Példaul B3. abran a harom konturozo altal berajzolt térfogatok kéaiv,

csak egyben, ajkettbben, a \§ pedig mindharomban benne volt.
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12. abra: Cleommondefinicidja két térfogatnal

13. dbra Harom konturozé altal berajzolt térfogatok éskaaaérfogatrészek, melyeket egy
(V1), ket (V2) és harom kontarozo ¢Yis berajzolt.

A hasonléségi indexeken kivil meghataroztuk a makgés minimalis térfogatok aranyat és
a térfogatok szérasat.

A masodik fazisban vizsgaltuk a CT képekentaétn Ureg lathatésaganak a hatasat is.
Ehhez a British Columbia Cancer Agency altal medgtoaott lathatésagi pontszamot (CVS,
cavity visibility score) hasznaltuk [36]. A pontsa&ertéke 0 és 5 kdzott lehet. O értéknél
egyaltaldn nem lathato {itéti Ureg, mig az 5-0s értéknél a szerémaval tétokt treg
kénnyen azonosithatd, alakja homogénen abrazoléslik hatarai élesen kirajzolédnak. A

CVS fuggvenyében elemeztik a berajzolt kontarokhksagat.
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4.8 Ajanlasok céltérfogat meghatarozasara és kontdzasara embtiizdeléssel végzett

részleges erdbesugarzasnal

A korabbi konturozasi vizsgalatunk és sajat tamdataink alapjan a GEC-ESTRO
emlbdaganat munkacsoportja kozrgkddésével Utmutatot, illetve irdnyelveket dolgoktin
interstitialis brachyterapiaval végzett részlegedobesugarzasnal a ceéltérfogat meghataro-
zasara és konturozasara [31]. A munkacsoport kiEinktzy javaslatot dolgozott ki, attél
fluggoen, hogy az emtiizdelést milyen nitéti technika utan végezzik [31,37]. Az éml
daganat eltavolitdsa utan ditéti Ureget a sebész vagy teljesen dsszevarrjg, azgnyitva
hagyja és csak a5kt és az alatta Iéy de az ureg felett elhelyezkitelileti szoveteket varrja
0ssze. Az élbbit ,closed cavity”, az utobbit pedig ,open cavigebészi technikanak hivjuk.
Tovabba, a fitéti Ureg falaba sebészi kapcsokat (klip) helyezaehik ké$bb segitenek a
céltérfogat meghatarozasaban. ,Open cavity” seb@&shinika utan a féti Ureg gyakran
feltdltodik folyadékkal (savo, vér, nyirok), ami a CT képakjol abrazolédik és igy segiti a
mitéti Ureg pontosabb meghatarozasat. A mi munkacgopo az utdbbi ritéti technika

utani céltérfogat-meghatarozashoz dolgozott kilagokat [31].

4.9 Prosztatatizdelések HDR afterloading technikéaval és véglegesbriultetett LDR

sugarforrasokkal

Prosztatadaganatok BT-s kezelése végézheagy dozisteljesitmédy (HDR)
afterloading technikaval vagy véglegesen belltetdticsony doézisteljesitméiny(LDR)
sugarforrasokkal (seed). A HDR kezeléseket Ir-182,LDR besugarzasokat pedig 1-125
izotoppal végezzik. Mindkét izotop gammasugarz&ésiéle sugarforras fontosabb fizikai és

alkalmazasi tulajdonsagait2zatablazat mutatja.

2. tablazat: Prosztatdizdelésre hasznalt radioaktiv izotépok tulajdonsagai

Ir-192 1-125
Doézisteljesitmény HDR LDR
Atlagenergia 380 keV 28 keV
Felezési id 74,2 nap 60,2 nap
Kezdeti aktivitas 10 Ci 0,5-0,6 mCi
Alkalmazéas ideiglenes (afterloading) végleges ledérdt

30



dc_1454 17

Vizsgalatok és mddszerek

HDR technikanal aik prosztatdba torténbevezetésekor a sugarforras még a készilék
megfeleb sugarvédelmet nyujto taroloegysegeben van ésagakelés elinditasakor kerll a
tikbe. A kismérdt lineéaris sugarforrast (3,5 x 0,9 mm) egy Iéptebtor a forrashoz régzitett
fémkabel mozgatasaval viszi egymas utan a zati Wédpe, és a tervezés soran kiszamitott
besugarzasi ittartamig a meghatarozott megallasi poziciokbanatafzt a technikat |éptét
sugarforrasos (stepping source) besugarzasnakjiskhA végleges doziseloszlas az 6sszes
tiben tortéd besugarzas erégként alakul ki. A kezelés alatt a beteg egyeditbrzkodik a
sugarvédett kezélhelyiségben. A besugarzas befejezésekor a sugigfasszamegy a tarold
egységbe, és a betegben nem marad radioaktiv izAtdezelés idtartama a sugarforras
aktivitasatoél fuggen, kb. 10-20 perc. LDR technikanal szintén féket hasznalunk (nyitott
Védi), és ezek segitségével sok, kis aktivitast sugash juttatunk a prosztataba. Ezek a
sugarforrdsok azonban a betegben maradnak és falgansugarzas mellett hdnapok-évek
alatt adjak le a terdpias doézist. A 1-125 sugaéemlacsony aktivitasa és kis energiaja miatt a
beavatkozést nem kell sugarvédett helyiségben wégeiindkét technikandl ultrahang (UH)
képalkotast hasznalunk &kt prosztataba torténbeszurasahoz és a besugarzastervezéshez.
Egy foldon allé specialis allvanyhoz van rdgzitve altrahangdetektor, amit a beteg
rectumaba vezetiink4. abra). A detektor hosszirAnyban manualisan mozgattedftdrgatni
pedig manualisan és motorikusan is lehet. Mozddiaben transzverzalis vagy longitudindlis

képeket lehet vele nyerni a prosztatarol és anbakyiekéesl.

14. dbra Prosztatdizdeléshez hasznalt allvany, melyhez régzitve vamozgathato ultra-

hangdetektor. K6zépen az ultrahangkészilék, balaidpedig a tervézendszer lathato.
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A 2D-s képekBl a tervedrendszer szoftvere tetdeges térbeli rekonstrukciokat és
3D-s megjelenitést tud Iétrehozni. Az allvanyorulimhangdetektor fél6tt egy négyzetracsos
elrendezés fart lyukakkal rendelkez vezet sablon (templét) van, és ezen keresztiil térténik
a tik beszurasalb. abra). A lyukakat koordinataikkal lehet azonositani. (BR, €1,5), és
ezek hatarozzék meg az addttérbeli helyzetét.

15. abra: Tiikk beszUrasa a vesesablonon keresztil HDR és LDR technikaval végzett

prosztatatzdelésnél

Ezt koveten a transzverzalis szeleteken a k&aelos berajzolja a prosztatat, az
urethrat és a rectumot. A kovetkelBpés az un. élerv elkészitése. Specidlis szoftverekkel
meghatarozzuk aik szamat és azok térbeli elhelyezkedését. Enhhemuerz dozisszamolo
algoritmusokat hasznalunk. Meg kell adnunk, hogykkoea dozist akarunk leadni a
prosztatara és @lkell irnunk a doéziskorlatokat a védeéndzervekre. A kész tervben
megtekintjik a doziseloszldsokat és DVH paraméttrekamolunk a kiértékeléséhez. Az
eléterv elfogadéasa utan kovetkezik ik tbeszuirdsa a meghatarozott koordinatédk alapjan a
gaton keresztul. Atk beszurasakor € UH képen elle6rizzik azok pozicioit a tervben
meghatarozotthoz képest, és eltérés esetén kadtekégzink a tervézendszerben. A
végleges tervet mindig dik valédi poziciéja alapjan készitjuk el. Verifikasi célbol egy
rontgenfelvételt is készitiink &kt ill. seed-ek helyzetének eli@zésére 16. abra). Fenti
besugéarzastervezeési folyamatot a beavatkozas égéhen, a fitében végezzik, ezért azt
intraoperativ tervezésnek hivjuk.
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16. &bra: Verifikacidés rontgenfelvétel HDR (a), szabad stgdésos LDR (b), és kotott

sugarforrasos (c) prosztdiatelés utan.
4.9.1 Szabad vs. kotétt LDR sugarforrasos prosztatézdelés

Intézetlinkben 2008-ben kezdtilk el az LDR prosttitati@lést [13]. Az el 79 beteget
szabad sugarforrasokkal (selectSeed-Isotron) kézatbajd attértink a kotott sugarforrasok
(IsoSeed, Bebig-Theragenics) hasznalatara. Mindkétarforrasnal palcika alaki tokozas
tartalmazza a radioaktiv 1-125 izotopdt7¢18. abrg. Szabad sugarforrasoknal (SzS) az
egymastdl fuggetlen forrasokat tetlemes sorrendben lehet elhelyezniikben, mig kotott
sugarforrasokndl (KS) a forrdsok egymastol mindigtes tavolsagra helyezkednek &9.(
abra). Az abran a sarga palcikak mutatjak a sugarfokaisa z6ld szinnel jeléltikben. SzS-
nél a sugarforrasok kdzélianyag tavtartokat helyeziink, melyek biztositjakraasok kozotti
fix thAvolsdgot. KS-nél a sugérforrasok egyianyag huzalra vannak fé#fve, egymastol 1
cm-es tavolsagral8. abra). A huzalbol egy specidlis vagd eszkozzel tdeges hosszuséagu
szakasz vaghato le. Airanyag tavtartok, illetve atmanyag huzal a betegben néhany hét alatt
felszivodik, a sugarforrasok pedig betokozédnakosziata mirigyallomanyaba.
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17. dbra:Szabad sugarforras sematikus abraja (NucletramelsgelectSeed)
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18. abra: Kotott sugarforras sematikus abraja (B-Theragenics model 125.S( és a

mianyaghuzalra felfizétt 1 cn-re lew sugarforrasoka méretarany eltéy

Dozimetriai vizsgalatunkhoz a kezdeti hetvenkileéBzS technikaval kezelt bet
mellé kivalasztottunk szazhuszonhat -sel kezelt beteget, és az intraoperativ tervel
0sszehasonlitottuk a céltérfogatra és védeswbvekre szamolt dozimetriai paramétere
[38].

Kotott sugéarforras konfigurac harom tiben

19. abra: Szabad és kotoétt sugarforrasok elhelyezégkher
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4.9.2 Posztimplantacios dozimetria LDR prosztatdizdeléseknél

Véletlenszeken kivalasztottunk harminc beteget a szabad, dfgymendtot a kotott
sugarforrassal kezelt betegek kozul és kiértekeltilajd ©Osszehasonlitottuk a poszt-
implantacios és intraoperativ terveket. A posztanfAcios tervek 4 héttel az izotopbeultetés
utan készliltek. A tervezéshez ugyanazon a napods@IR vizsgalatot végeztink a prosztata
kornyékeésl [39]. A CT és MR képeket anatoémiai informéciok, & sugéarforrasok helyzete
alapjan faziondltuk20. abra). Az &bran jol megfigyelhét hogy az MR képen mennyivel
jobban azonosithatd a prosztata allomanya, ill.tkgen A képfuzié utan a prosztatat
korberajzoltuk az MR képeken, majd a kontarokatasofiiuk a CT képekre. Ezt kdvenh a
CT képeken egy szoftveres sugarforras-felismalgoritmussal megkerestilk a belltetett
sugarforrasokat és meghataroztuk a doziselosz@stH hasznalataval dozis-térfogat
paramétereket szamoltunk a prosztatara, majd azistehasonlitottuk az intraoperativ
tervekben kapottakkal. Ebben a vizsgalatban a \dédsrerveket nem konturoztuk a CT/MR

képeken.

11, Z: -30.00 mm

20. abra: Azonos sugarforrasok kivalasztasa CT (bal) és MBb) képen egy betegnél a két
képkészlet fuziojahoz. A sugarforrasok a CT kéepemef, az MR képen fekete pontokként
abrazolddnak.
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4.9.3 LDR és HDR prosztataizdelések dozimetriai 6sszehasonlitasa

Osztalyunkon 2015-ben randomizalt Klinikai vizegét inditottunk (regisztracios
szadm: TC02258087, https://clinicaltrials.gov/) Kosgddiumu, szervre lokalizalt prosztata-
daganatok LDR és HDR technikaval végzeétdeléses brachyterapia klinikai eredményeinek
és mellékhatasainak az 6sszehasonlitasara. Mitetitéikaval monoterapias kezelést végez-
tink, a BT-s kezelésen kivil egyéb besugarzast keptak a betegek. A HDR technikaval
egy frakcidban 19 Gy-t, az LDR mddszerrel 145 Gyalgaltattunk ki. Az LDR kezeléseket
kotott sugarforrasokkal (1-125) végeztik. A vizsghh bevont ets 87 beteg intraoperativ
terveit értékeltik és dozimetriai 6sszehasonlitégfeztiink a két kezelési technika kozott
[40]. Az LDR kezeléseket SPOT-PRO 3.1, a HDRdeléseket pedig Oncentra Prostate 3.2.2
tervedrendszerekkel végeztik (mindkettElekta, Brachytherapy, Hollandia). Mindkét
technikanal inverz optimalizal6 algoritmust hasamdlt, IPSA-t (,inverse planning simulated
annealing”) az LDR-nél [41] és HIPO-t (,hybrid imge planning and optimization”) a HDR-

nél [33]. Az optimalizalasi feltételeketa és 4. tablazatokartalmazzak.

3. tablazat: Bemerd doziskorlat adatok az LDR-IPSA optimalizalo algonishoz

FelUleti dozis Gy-ben (sulyfaktor)  Térfogati do@g-ben (sulyfaktor)

Minimum Maximum Minimum Maximum
Prosztata 145 (2,0) 217,5(1,0) 145 (2,0) 290 (1,0)
Urethra 174 (0,9) 174 (0,9)
Rectum 116 (0,9)

4. tablazat: Bemerd ddziskorlat adatok a HDR-HIPO optimalizal6 algonitshoz

Déziskorlatok (%) Fontossagi faktor
Prosztata-Alacsony 100 70
Prosztata-Magas 150 5
Urethra 110 40
Rectum 70 30
Normalszovet 120 8
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A randomizalt vizsgalatban a besugarzasi tervelétabletegcsoportra kilon-kilon
készultek, mert az egyik betegcsoport LDR kezekégiott, a masik HDR-t. Habar a két
csoport homogén volt, az UH képek és a konturokiignboztek, &t a tervedrendszer is
mas volt a két technikanal. Ezeknek az eltéréseknlgkiiszébolésére inditottunk egy masik
vizsgalatot az intraoperativ tervek kvantitativ zédssonlitasara. Véletlensizen kivalasz-
tottunk 25 - 25 LDR és HDR technikaval kezelt bete@s utdélag HDR-s terveket készitet-
tink az LDR-rel kezelt betegeknek, és LDR-tervegetig a HDR-es betegeknek. igy
0sszesen 50 par tervet kaptunk, és minden tenapab UH képek és a konturok is azonosak
voltak minden egyes betegnél. Ekkor méar a teiremiszer is ugyanaz volt (Oncentra
Prostate v4.3) azonos felhasznaloi felllettel, d&moz optimalizald algoritmusokkkal
(IPSA az LDR-hez és HIPO a HDR-hez).

4.10 Statisztikai elemzések

A dozis-térfogat paraméterek jellemzésére leiréisztizkai mutatdkat (atlag, median,
szoras, tartomany) szamoltarA. kilonboz paraméterek Osszehasonlitasanal az adatok
normalitasatdl flugéen valasztottam statisztikai teszteket. Az adatdkszéasanak
normalitdsat Shapiro-Wilk W teszttel vizsgaltam. émmyiben az adatok norméleloszlast
mutattak Student t-tesztet alkalmaztam, parosuaitiozéknal paros, fliggetlen valtozoknal
pedig kétmintas t-probat. Nem normaleloszlasu a&ahdiio nem parametrikus eljarasokat
hasznaltam a szignifikancia megallapitasara: éuggltozoknal a Wilcoxon-féle éjeles
rangszam probat, fuggetlen vatozoknal pedig ManiikVeis U tesztet. A szignifikancia
megallapitasara a p < 0,05 feltételt alkalmaztanstatisztikai elemzéseket Microsoft Excel
2007 és Statistica 7.0 (StatSoft, Inc., Tulsa, OBA) szoftverekkel végeztem.
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5. Eredmények

5.1 Dozimetriai rendszerek dsszehasonlitdsa szaypds geometriaju céltérfogatoknal

Az aktiv hosszakra vonatkozo vizsgalatban az opizdladozimetriai rendszereknél a
katéterekben az aktiv hosszak rovidebbeknek adodiak a céltérfogat hossza [16,17]. A
katéterek kozotti tavolsagtol és azdelési geometriatdl fuggn 0 - 1,0 cm-rel kellett

révidebb aktiv hosszakat hasznalni a konforma(itt3IN) maximalizalasaho( tablazay.

5. tablazat: A katéterekben a besugarzasi hossz csokkentédera-céltérfogat hosszahoz

viszonyitva a maximalis konformalitas eléréséhez

Katétertavolsag (cm)

1.0 15 2.0
GOS SSDS CDS| GOS SSDS CDS| GOS SSDS CDS
Egysiku 0 0,5 0,5 0 0,5 0,5 0 0,5 1,0
Keétsiku, négyzet 0 0,5 0,5 0 0,5 1,0 0 1,0 1,0
Kétsiku, haromszdg 0O 0,5 0,5 0 0,5 0,5 0 1,0 1,0

GOS: geometriaialag optimalizalt rendszer, SSD@ek sugarforrasos dozimetriai rendszer,
CDS: konformalis dozimetriai rendszer

Geometriai optimalizalasnal az optimalis aktiv lzossndig pontosan megegyezett a
céltérfogat hosszéaval [17]. Példakérla abra geometriai optimalizalasnal mutatja a COIN
index fliggését a besugarzasi hossztél mindharommegieidnal. Megfigyelhét hogy flgget-
lendl a katéterek elrendezésének geometrigjatadligpakkor volt a COIN maximalis, amikor

a besugarzasi hossz (aktiv hossz) megegyezetteafogat hosszaval.
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0.0 - Begysikad  Okétsikl négyzet  Okétsikd haromszog
0.8 -
0.7 +
0.6 1
Zz 05+
8 0.4 +
0.3 1
0.2 +
0.1 +
0 -

L+1.0 L+0.5 L L-0.5 L-1.0
Aktiv hossz

21. &bra: Geometriai optimalizalasnél a konformalis indexreekeéltérfogat hosszahoz (L)
viszonyitott aktiv hossztél valé figgése. A katiéeolsdg 1 cm és L =5 cm.

Az optimalis aktiv hosszakat alkalmazva mind a néggimetriai rendszerrel mind a
27 céltérfogatra kiszamoltam a dozimetriai paraneg&it, melyeknek atlagat és szérasat a

tablazat mutatja.

6. tablazat: Négyféle dozimetriai rendszer nigegi indexeinek atlaga és szorasa a 27

szabalyos céltérfogatra szamolva

PDS GOS SSDS CDS
COIN 0,66 + 0,07 0,78 £ 0,06 0,82+0,05 0,82 +0,05
HI 0,71+0,71 0,67 £0,08 0,68 +£ 0,07 0,68 £ 0,07
El 0,44 +0,14 0,22 + 0,09 0,17 + 0,07 0,17 + 0,07
Ol 0,11 +0,04 0,13 +0,05 0,13 +0,05 0,12+ 0,04

PDS: Périzs-i, GOS: geometriailag optimalizalt, SSI&ptebforrasos, CDS: konforméalis

dozimetriai rendszer
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Megfigyelhet, hogy az optimalizalt rendszerek (GOS, SSDS, CD8kkal
konformalisabb doéziseloszlasokat (nagyobb COINigslb EI) eredményeztek, mint a PDS.
Ugyanakkor a PDS-nél volt a déziseloszlas a leglggmebb (HI=0,71). Az SSDS és CDS
szinte azonos paramétereket eredményezett. A ziiadis 0sszehasonlitds alapjan a PDS
mindegyik indexe szignifikansan kulonbozott (pg),@&z optimalizalt rendszerek azonos
indexétl. Az SSDS és CDS nem kulonbozott, kivéve az Okxad (p=0,0042). A COIN és
El kilénb6® volt a GOS-nal és SSDS-nél (p<0,05), de a homogetekintetében nem volt
szignifikans kilénbség a két rendszer kozott. Ebwehen megvizsgaltam, hogy a
konformalitas és homogenitas hogyan fligg a katdtelsagtdl és a céltérfogat hosszatdl. A
COIN eérteke a PDS-nél 0,76tr0,63-ra, az SSDS-nél pedig 0,83-rol 0,80-ra cedkk
mikdzben a katéter-tavolsagot 1 céh-2 cm-re ndveltem. A céltérfogat hosszanak noeelés
kedveden hatott a konformalitdsra. PDS-nél 0,6lL-0,66-ra, SSDS-nél 0,78-r6l 0,80-ra
valtozott a COIN a hossz 3 crb7 cm-re tortéfi ndvelésével. A homogenitast a katéterek
tavolsaganak a ndvelése rontotta (HI: 0,70 vs. BBS-nél és 0,71 vs. 0,64 SSDS-nél), mig a
céltérfogat hosszanak novelése javitotta (HI: /690,72 PDS-nél és 0,64 vs. 0,69 SSDS-
nél). Fenti adatokbdl nyilvanvald, hogy az optimalas, kilondsen SSDS-nél és CDS-nél,
jelenbsen novelte a konformalitdst a homogenitas kisrkém@gmlasa mellett. A homogenitas
a PDS-nél volt a legjobb, de a céltérfogaton kiaidvetek jeleis mérték besugarzasa

miatt a konformalitas foka nagyon alacsony volt.

5.2 Hagyomanyos és optimalizalt dozimetriai rendgzek 6ésszehasonlitasa CT-alapu
embtiizdeléseknél

Vizsgalatunkban a median katéterszam 10 (tartom@siy3), az atlagos PTV pedig
63,4 cm (tartomany: 17,7-122 ctvolt [18]. A négy vizsgalt dozimetriai rendszeliggzetes
doéziseloszlasa lathaté egy betegnéRza abran Medfigyelhed, hogy a hagyomanyos
tervezésnél relativ nagy aluldozirozott teriletelinak a céltérfogaton belil. A Parizs-i
rendszernél a 150%-0s izod6zisgorbék csak az akti&spoziciok koral alakultak ki és itt is
jelentbs mértéki az aluldozirozds. A geometriai optimalizalas wah50%-o0s izodozisok a
katéterek kozelében jelennek csak meg, és a refardazis altal besugarozott térfogat sokkal
kisebb a céltérfogatnal. A konformalis optimalizil&dveten a referenciaizoddzis pontosan
koveti a céltérfogat alakjat, de a 150%-o0s doéziésmlugarozott térfogat nagy. Az atlagos

térfogati paramétereket7a tAblazat mutatja. A hagyomanyos rendszernél a céltérfoQ#a-7
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a kapta meg az @lt dozist (V100=70%), mig PDS-nél és GOS-nal c8abo és 57%. A
legnagyobb V100 érték a CDS-nél volt (87%). Azonbavi200 nagyon magas volt a CDS-
nél. A céltérfogat majdnem egy harmada megkaptataz&res dozist, és tobb mint fele
részesilt masfélszeres ddzisban. A részletes hartagieddzisparamétereket8a tablazat
foglalja 6ssze. A legnagyobb minimalis dozis a QiEbvolt (58%), a legalacsonyabb pedig a
GOS-nal (39%). Az atlagos kozépponti dozis, defingzerint 118% volt a PDS-nél (és a
GOS-nal). A CONV-nél ez az értek 144% volt, mig BS=nél nagyon magas, 256%. A
k6zépponti dozispontok kozoétti kulonbségek (MCD+ RKCD-) a GOS-nal voltak a
legkisebbek és a CDS-nél a legnagyobbal@. Adblazat adatai alapjan a d6zishomogenitas
tekintetében a PDS és a GOS volt a legketlviezDNR=0,25 értekkel. A CONV-nal ennél
rosszabb volt a dézishomogenitas (DNR=0,35), dé&D& €redményezte a legrosszabb DNR
ertéket (0,55). A referenciadozis altal besugatozétérfogaton kivili normal szévet a GOS-
nal volt a legkisebb, atlagosan a céltérfogat 8%-&ONV-nal viszont ez az érték 62% volt.
A konformalitast jellem& COIN index a CDS-nél volt a legmagasabb (0,74p 8DS-nél a
legkisebb (0,34).

b

50
150 [\ e U B

s £
F

22. abra: Relativ doziseloszlasok egy haromsikosé&itizidelésnél hagyomanyos (a), Parizs-i
(b), geometriai (c) és konformalis (d) dozimetriendszernél. A vastag piros vonal a céltér-

fogatot, a vékony vonalak az izoddzisgorbéket njakat
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7. tablazat: Kilonbdz dozimetriai rendszerek térfogati paramétereinazélsasonlitasa

(atlag és tartomany)

CONV PDS GOS CDS
V90 76 70 66 92
(59-97) (57-99) (48-84) (81-98)
V100 70 61 57 87
(52-93) (48-98) (41-75) (75-94)
V150 26 14 14 55
(15-42) (7-31) (9-21) (46-60)
V200 9 5 7 32
(5-16) (3-15) (4-11) (18-38)

CONV: hagyomanyos dozimetriai rendszer, PDS: Panlczimetriai rendszer, GOS:
geometriailag optimalizalt rendszer, CDS: konfolimédbzimetriai rendszer

8. tablazat: Kulonb6z dozimetriai rendszerek dézishomogenitas paraniagke

0sszehasonlitdsa (atlag és tartomany)

CONV PDS GOS CDS
D90 % 72 64 60 94
(48-105) (45-112) (3¢-81) (75-106)
Dumin % 47 44 39 58
(29-71) (28-80) (23-58) (32-88)
MCD % 144 11¢ 11¢ 25€
(117-179) (118-118) (118-118) (151-398)
MCD+ % 19 11 8 31
(6-49) (4-22) (2-13) (6-77)
MCD- % 16 11 9 23
(3-35) (4-21) (2-14) (7-43)
Dimin /MCD 0.33 0.3¢ 0.32 0.24
(0,17-0,60) (0,24-0,68) (0,19-0,47) (0,08-0,42)

CONV: hagyoméanyos dozimetriai rendszer, PDS: Pariltezimetriai rendszer, GOS:
geometriailag optimalizalt rendszer, CDS: konfolimédbzimetriai rendszer

42



dc_1454 17

Eredmények

9. tAblazat: Kilénb6# dozimetriai rendszerek homogenitasi és konforsilit

paramétereinek 6sszehasonlitasa (atlag és tartgmany

CONV PDS GOS CDS
DNR 0,35 0,25 0,25 0,55
(0,23-0,51) (0,17-0,45) (0,19-0,43) (0,46-0,59)
DHI 0,63 0,78 0,74 0,37
(0,44-0,81) (0,55-0,87) (0,53-0,82) (0,32-0,47)
El 0,62 0,54 0,08 0,15
(0,05-1,48) (0,13-1,86) (0,01-0,18) (0,08-0,25)
COIN 0,40 0,34 0,50 0,74
(0,16-0,59) (0,18-0,51) (0,37-0,62) (0,56-0,86)

CONV: hagyomanyos dozimetriai rendszer, PDS: Panlczimetriai rendszer, GOS:
geometriailag optimalizalt rendszer, CDS: konfolimédbzimetriai rendszer

5.3 ICRU ajanlasok és CT-alapu tervezés

A vizsgalt 49 betegnél az atlagos céltérfogat @B (tartomany: 15,5 - 176,0 cn
volt [26]. A DNR atlaga 0,32 volt, 0,25 és 0,41 &tizertékekkel. A DHI 0,50 és 0,76 kozott
valtozott 0,66-0os atlagos értékkel. Az ICRU altal/gsolt homogenitasi adatokat 18.
tablazat mutatja.

10. tdblazat: ICRU 58 altal javasolt dozishomogenitasi paraneke9 embtiizdeléses

betegnél

Atlag Tartomany
Minimalis céltérfogat dozis (MTD) 69 % 53-92%
Atlagos kozépponti dozis (MCD) 135 % 118 - 145 %
Nagy dézisu térfogat 8,1 ém 3,4-21,4cm
Kis dézisu térfogat 63,8 cn 14,9 - 165,4 crh

-25% 196
0,37 - 0,69

Minimum dozisok kulonbsége -14 % - +20 %
MTD/MCD 0,51
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Korrelacios analizist is végeztem a kiszamolt patanek kozott. A23. dbramutatja a DHI

eés DNR kozétti kapcsolatot. Habar azéetsak a tizdelési geometriara, az utobbi pedig a
céltérfogatra vonatkozik, adataink alapjan a kenmyeség kozo6tt szoros az 6sszefligges
(R?=0,7874).

0.80

0.70

0.60

(.50 -

RI={(.7874

DHI

0.40 1
0.30
(.20

0.104

0.00- - : : ;
0.2 0.25 0.3 0.35 0.4 0.45
DNR

23. abra: Korrelacio a DHI és DNR kozott 49 beteg adatapgia

Az ICRU ddézishomogenitasi paraméterek (MCD+, MCBITD/MCD, nagy dozisu
térfogat, kis dozisu térfogat) és a DNR, illetve IMgzo6tt nem talaltam korrelaciét {R0,5).
Eredményeim alapjan megallapitottuk, hogy az MCR-@&& a hozza kété paramétereknek
mar nincsen fontos szerepe a CT-n alapul6é 3D-sezésben. A ddézisoptimalizalasok
eredményeképpen a katéterekben a kilédimiegallasi poziciokban mas-mas lesz a forras-
megallasi id, ezért a kdzépponti siknak mar nincsen kitlintedeéirepe. Ugyanis a 3D-s
térfogati dézishomogenitast nem lehet jellemezkivan (2D) definidlt mennyiségekkel. Erre
mutat példat a24. abra ahol a nagy doézisu térfogatot lathatjuk 3D-s ralegjitésben
optimalizalas nélkil (Parizs-i dozimetria) (a) éometriai+grafikus optimalizalast koven
(b). Medgfigyelhetjik, hogy optimalizalas utan a yapzisu térfogatnak a katéterek mentén
kulonbo®d helyeken kioblosodése van, mig optimalizalas dékinagy dézisu térfogat
felszine koveti a katéterek alakjat. Utdbbi esethdddzépponti sik tobbé-kevésbé reprezen-
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talja a tobbi parhuzamos sikban kialakul6 dézisséss is, de optimalizalas utan ez mar nem

mondhato el.

24. abra: Az ICRU 58 altal definialt nagy dozisu térfogakkelilettel tortéw 3D-s

megjelenitése optimalizalas nélkil (a) és geomegrafikus optimalizalas utan (b)

5.4 Embtiizdelés és ballon brachyterapia dozimetriai 6sszehaditasa

Emlstizdelésnél median 11 (tartomany: 6-13) katétert flamk és a referencia
dozis altal besugarazott atlagos térfogat 71,4 @artomany: 29,7-112,2 chvolt [23]. A
MammoSite-os kezeléseknél az atlagos ballontérf§at cni (tartomany: 43,4-75,3 ciy
az atméb pedig 4,7 cm (tartomany: 4,1-5,3 cm) volt. Néh&asetben a ballon korul
levegbuborék alakult ki, melynek atlagos térfogata neatadita meg a ballon térfogatanak a
0,5%-at. A ballon felszinének @tfelszintl mért atlagos tavolsaga 1,2 cm (tartomény: 0,5-
1,8 cm) volt. Al1l. tAblazata térfogati paramétereket hasonlitja 6ssze. Adéljat nagysaga
jelenBsen nagyobb volt a MammoSite-os kezeléseknél (16816vs. 63,4 cr). A PTV
dozislefedettsége csak 70% volt @deléseknél, mig 88% a MammoSite-nal. A V150

értékében nem volt kilonbség, de a kétszeres refiadbzissal besugarazott térfogat
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nagyobb volt aiizdeléseknél (9% vs. 3%). Az atlagasrdibzis 45% volt atizdeléseknél, a
MammosSite-os kezeléseknél viszont ennek tébb mkétszerese (97%) voll2. tablaza).

A tidé maximalis doézisa is szignifikdnsan kisebb voltiadeléseknél (54% vs. 66%).
Ugyanakkor a sziv maximalis dézisaban nem voltrstiigins kilonbség. A doziseloszlasok
homogénebbek voltak a MammoSite kezeléseknél, aigebb DNR és magasabb DHI
ertékekkel {3. tablaza). Normal embszovet szinte alig kapta meg a referenciadozist a
MammoSite-nél (EI=0,01), ugyanakkor ézdeléseknél atlagosan a céltérfogat 62%-anak
megfeleb embszovet részesult 100%-os dozisban. Fentiek kovitken a konformalitas
sokkal jobb volt a ballonos applikatorral végzetsbigarzasoknal (COIN: 0,88 vs. 0,40).

11. tAblazat: Emiétiizdeléssel és MammosSite applikatorral végzett r§sslembbesugarzas
atlagos térfogati paraméterei a tartomanyokkal

Tizdelés MammoSite p
(n=17) (n=24)
Vprv (Cn) 63,4 (17,7-122) 109,6 (89,3-140,5) < 0,05
V90 (%) 76 (59-97) 96 (79-99) <0,05
V100 (%) 70 (52-93) 88 (70-96) <0,05
V150 (%) 26 (15-42) 27 (12-40) 0,871
V200 (%) 9 (5-16) 3 (0,03-5,6) <0,05

12. tAblazat: Emiétiizdeléssel és MammosSite applikatorral végzett r§sslembbesugarzas

atlagos dozisparaméterei a tartomanyokkal

Tuzdelés MammosSite p
(n=17) (n=24)
D90 (%) 72 (48-105) 99 (90-106) <0,05
Dimin (%) 47 (29-71) 67 (45-84) <0,05
Dasr (%) 45 (25-70) 97 (38-132) < 0,05
Diugs (%) 54 (14-100) 66 (32-100) < 0,05
Dsziv (%) 31 (10-60) 27 (15-54) 0,546
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13. tAblazat: Emlétiizdeléssel és MammosSite applikatorral végzett r§sslembbesugarzas

atlagos midségi indexei a tartomanyokkal

Tizdelés MammoSite p
(n=17) (n=24)
DNR 0,35 (0,23-0,51) 0,30 (0,17-0,45) <0,05
DHI 0,63 (0,44-0,81) 0,70 (0,55-0,83) <0,05
El 0,62 (0,05-1,48) 0,01 (0,00-0,05) <0,05
COIN 0,40 (0,16-0,59) 0,88 (0,70-0,96) <0,05

5.5 Dozimetriai elemzések randomizalt klinikai visgalatban végzett endéitiizdeléseknél

A 49 beteg CT képalkotas-vezérelt étiikdelésénél 17, 21, 10 és 1 betegnél 3, 4, 5 és
6 sikban helyeztik el a katétereket [26]. A beéttdtatéterek median szama 15 (tartomany:
6-28), az atlagos céltérfogat pedig 66,4°qartomany: 15,5-176 cinvolt. A tizdelésre
jellemz altalanos paramétereketld. tablazat mutatja. A referencia izodézis a kdzépponti
dozispontokra normalizalt 100%-0s értékre vonatka&iParizs-i dozimetriai rendszerben ez

az érték definicid szerint 85%.

14. tablazat: A tiizdelésre jellemi altalanos paraméterek (n=49)

Atlag Tartomany
Katéterszam 15 6-28
Tizdelési sikok szama 4 3-6
Vet 78,8 cn 23,2-209,5 crh
V1 sxret 24,5 e 6,8-57,3 cm
Referencia izod6zis 74% 69-85%
DNR 0,32 0,25-0,41

A céltérfogat (PTV) dozimetriai paramétereitl8. tablazat foglalja 6ssze. A PTV
atlagosan 10%-a volt az azonos oldali @rédrfogatanak. A céltérfogat dozislefedettsége
mindig legalabb 90% volt, atlagosan pedig 92%. Asf@dzeres ddzis altal besugarazott
térfogat atlagosan kevesebb, mint egy harmadaavBlTV-nek (V150=32%). A COIN index
atlaga 0,68 volt, de néhany esetben a konformaiw&kal nagyobb mértékvolt. Példaul a
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25. abranlathato, hogy a 100%-os referencia izoddzisgoroecsan kéveti a PTV alakjat, és
normal embszovet szinte nem kapja meg adieldozist.

A védend szervekre jellemzdozimetriai adatokat 86. tablazatmutatja. A vizsgalat
elss részében a tervezési CT-k nem minden esetbertidglaagukba a teljestest-kérfogatot,
ezért nem minden betegre tudtuk kiértékelni agedgerv térfogatara jelledparamétereket.
A tablazatban a szerv neve utan zargjelben timettd az aktualis esetszamot. Az azonos
oldali emb térfogatanak atlagosan 13%-a kapta meg @irt elozist és 25%-a részeslult a fele
dozisban. A Brre maximalis pontdozist hataroztunk meg, ez adagd5% volt. Az azonos
oldali tids maximdlis d6zisa mindig joval kisebb volt azidl dozisnal, és atlagosan csak
1%-a kapta meg a 30%-0s doézist (V30=1%). Szivméhaimalis dozis relativ alacsony volt
(21%) és a térfogatanak kozel fele (47%) kapta aze§o-ot.

15. tablazat: A céltérfogat dozimetriai paraméterei (n=49)

Atlag Tartomany

Vpry 66,4 cm 15,5-176 cm
VPTV / Vazonos oldali endil 0,1 0,03'0122
PTVi0o 60,7 cm 13,9-158,4 crh
Lefedettség

Va0 96% 93-100%

V100 92% 90-96%

V150 32% 23-45%

V200 11% 5-22%

D90 102% 99-108%

D100 69% 53-92%
Homogenitas

DHI 0,65 0,50-0,76
Konformalitas

COIN 0,68 0,51-0,82

El 0,32 0,14-0,75
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25. abra: Konformdlis doziseloszlas egy CT szeleten. A eieraizoddzisgorbe (vékony
piros vonal) pontosan koveti a céltérfogat kontl(@astag piros vonal). A masfélszeres

dozissal (150%) besugarazott térfogatok relatigikic

A szakirodalomban nincsen egyetértés arrol, hoyl@0 vagy a D90 paraméterrel
lehet jobban jellemezni a céltérfogat doézislefesbggét. Utdbbit inkdbb a prosztata-
tizdeléseknél, a V100-at pedig az egyéb daganatidicaiiknal haszndljdk. Adatainkat
felnasznalva megvizsgéltam, hogy milyen korrela@é a két paraméter kdzott. 26. dbra
mutatja az 0Osszefuggést. Lathatd, hogy a két paemm@em fluggetlen egymastol, a
korrelacios egyutthatd 0,828. Vizsgaltam a V10D &80 kozotti 6sszefliggést is, de ebben az

esetben a korrelacios egyutthaté csak 0,285 volt.
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16. tAblazat: Védend szervek dozimetriai paraméterei (n=49)

Atlag Tartomany
Azonos oldali entl (n=26)
Vemis 804,4cm  359,0-1364,0 cth
V100 13% 4-38%
V75 16% 6-32%
V50 25% 9-46%
Bor
Dinax 55% 12-75%
Azonos oldali tud
Dinax 44% 7-75%
Vsay 50,6 cnd 0-160,6 cm
Vioay 6,7 cni 0-39,5 cm
Viscy 0,4 cni 0-7,9 cni
Viigs (N=26) 1035,4 cth  332,3-1683,0 cth
V10 17% 0-33%
V30 1% 0-4%
D10 13% 6-22%
D20 9% 4-15%
Sziv (bal oldali daganatnal, n=20)
Dinax 21% 4-40%
Vscy 12,8 cnd 0-83,0 cni
Viogy 0,3 cn? 0-4,2 e
Veziv(N=9) 471,4 c 233,6-849,0 crh
V5 47% 19-81%
D5 13% 9-22%
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110 -
105 +
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V100 (%)

26. abra: D90 és V100 paraméterek kodzotti korrelacio 49 dpetdatai alapjan

5.6 Embtiizdelés vs. konformdlis kiilé besugarzas

Az embtizdelés és kuts konformalis besugarzas 6sszehasonlitasara iranyuld
vizsgalatunkban a céltérfogatra vonatkozé térfogatidozisparamétereket1d. tablazat
mutatja. A18. tablazatban pedig a véderid szervek ddzisparamétereit foglaltuk 6ssze a

kétféle technikanal.

17. tablazat: A céltérfogatra vonatkozé atlagos térfogati éssfimrameéterek konformalis
kiulsé (KONF) és interstitialis BT-val (IBT) kezelt beteknél (n=30)

KONF IBT p
Vprv (cnt) 172,2 72,3 < 0,05
Verv | Vems 0,18 0,10 < 0,05
V100 (%) 69 92 < 0,05
V90 (%) 100 97 < 0,05
D90 (%) 98 103 < 0,05
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18. tablazat: Védend szervekre vonatkoz6 atlagos térfogati és dozispaterek konfor-
malis kil$ (KONF) és interstitialis BT-val (IBT) kezelt beteignél (n=30)

KONF IBT p

Azonos oldali end

V100 (%) 15 13 <0,05

V75 (%) 33 16 <0,05

V50 (%) 50 25 <0,05
Azonos oldali tad

V30 (%) 8 1 < 0,05

D10 (%) 23 13 <0,05

Dinax (%) 94 47 < 0,05
Sziv

V5 (%) 16 47 < 0,05

D5 (%) 19 14 0,49

Dinax (%0) 49 25 < 0,05

"bal oldali embdaganatnal (n=13)

Klls6 besugéarzasnal a céltérfogat nagysaga j&dent nagyobb volt, mint BT-nal
(172,2 cni vs. 72,3 cr). Ennek az az oka, hogy kéllbesugarzasnal a |&gnozgas és a
betegbeallitas napi pontatlansaga miatt 0,5 - lenbietonsagi zoénat kell alkalmazni a
klinikai céltérfogat kéré, ami megnoveli a tervazeédtérfogatot (PTV). Ugyanakkor BT-nal
nem kell ilyen biztonsagi zénat alkalmazni a CT\U&dbAz ebirt dozissal besugarazott PTV
BT-nél 92% volt, mig kil besugarzasnal csak 69%. Ez az éltzisebirasbol adodott. A
90%-o0s relativ dozis mar mindkét technikanal kézetljes céltérfogatot besugarazta (V9O:
100% vs. 97%). A D90 is magas volt mindkét esetlzeBT-nal kissé magasabb értékkel
(103% vs. 98%). A védebdszervek kozll az azonos oldali énds tid mindegyik vizsgalt
dozisparamétere szignifikansan kisebb volt BT-48l ¢dblaza). Példaul az 50%-os relativ
dozissal besugarazott ejtdrfogat fele akkora volt BT-nal, mint kidldesugarzasnal (V50:
25% vs. 50%), és ezt az aranyt kaptuk az azonadi aldlb atlagos maximalis dozisara is
(Dmax 47% vs. 94%). A szivre vonatkoz6 adatokat elemez helyzet ezzel ellentétes. Az
alacsony dozissal (5%) besugarazott szivtérfogghisikansan nagyobb volt a BT-nal (V5:
47% vs. 16%). Ugyanakkor a céltérfogathoz kozeklgbeked, nagyobb dozist kapott
kisebb térfogatrészek dozisa BT-nal volt alacsohyéd5: 14% vs. 19%), €s ugyanigy a
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maximalis dozis is BT-nal volt kisebb (25% vs. 49%)6bbi nem adodott szignifikansnak

(p=0,49), de a maximalis déziskulonbség igen (p40,0
5.7 Emigtiizdelés vs. intenzitasmoduldlt sugarterapia (IMRT)

Ebben a vizsgélatban a tumoragy és a CTV atlagtsgata 11,9 c(3,6-37 cni) és
60,4 cni (26,9-173,6 crf) volt [29]. EmBtiizdelésnél atlagosan 15 (tartomany: 7-28) katétert
hasznaltunk. Atlagosan a céltérfogat 91%-a (tartom@6%-98%) kapta meg azét dozist,
az atlagos D90 102% (tartomany: 87-113%) volt. MRT-s tervekben atlagosan a PTV
99,7%-at sugaraztuk be aziel dozis 95%-val. Az azonos oldali teljes éntérfogatanak
9,8%-a és 14,4%-a kapta meg adirel dozist a BT-s és IMRT-s tervekben, azonos
sorrendben. Az élrt dozis 50%-ara a megfeteértékek 20,3% és 37,1% voltak.28. dbra

egy betegnél egy CT szeleten mutatja a dozisektsalkétféle technikanal.

26. abraJellegzetes ddziseloszlas émikdelésnél (a) és intenzitasmodulalt besugarzabpal (

A 100%-0s izod6zisgorbe mindkét esetben medfeatéltérfogat-lefedettséget mutat,
de az alacsonyabb izodézisgorbék (70%, 50% és 3@tpsabban kdvetik a PTV alakjat az
emitizdelésnél. Ezt ésitik a 19. tablazat adatai is, ahol az azonos oldali normal
emldszovetre vonatkozo V75, V50 és V25 értékek szigaifsan kisebbek a BT-s esetekben.

Emlétizdelésnél az &irt dozissal kissé nagyobb térfogatot sugarazunk abe&ormal
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emibszovettsl (V100: 2,4% vs. 0,4%), ami azt jelzi, hogy a d&@toszlasok konformalitasa
jobb az IMRT-s terveknél.

19. téblazat: Az azonos oldali normal edgzovet kilonboE dézisértékekre vonatkozd

térfogati paraméterei efitlizdelésnél és IMRT-s besugarzasnal (n=34)

Tizdelés IMRT p
V100 2,4 (0,5-7,0) 0,4 (0,0-1,8) <0,05
V95 2,9 (0,6-8,9) 2,4 (0,5-6,8) 0,19
V90 3,6 (0,7-11,3) 4,8 (1,1-11,4) <0,05
V75 6,1 (1,3-21,0) 11,7 (3,0-24,3) < 0,05
V50 13,7 (3,2-41,5) 25,5 (7,4-43,8) <0,05
V25 33,1 (9,7-73,7) 37,3 (16,4-55,0) <0,05

20. tablazat: Az azonos oldali ti@l atlagos dozis-térfogat paraméterei &figdelésnél és

IMRT-s besugéarzasnal (n=34)

Tiuzdelés IMRT P
Datlag 5,1 (2,2-9,3) 7,1(0,8-11,8) < 0,05
Do.01crd 47,0 (12,1-72,8) 66,2 (13,1-97,0) < 0,05
Do.1cr3 44,3 (10,8-67,9) 62,7 (12,2-92,8) <0,05
Dicnd 39,0 (9,0-60,8) 54,3 (11,2-86,6) <0,05
Docn 36,5 (8,6-57,3) 50,2 (10,0-84,1) < 0,05
V10 12,7 (0,0-25,5) 29,4 (0,3-52,7) < 0,05
V5 32,9 (6,5-52,6) 41,7 (0,8-77,3) < 0,05

Az azonos oldali tiéte szamolt minden paraméter szignifikansan kiseblh & BT-s
tervekben, példaul az atlagdézis 28%-kal ,a-Ppedig 27%-kal.
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21. tablazat: A sziv atlagos dozis-térfogat paramétereidtizidelésnél és IMRT-s besugar-

zasnal (n=21)

Tiuzdelés IMRT P
Datlag 4,5 (2,0-8,1) 2,0 (0,5-5,7) <0,05
Do.01crd 28,7 (9,5-59,4) 26,9 (2,6-83,5) 0,59
Do.1cnd 25,4 (9,1-49,2) 23,8 (2,5-78,2) 0,43
Dicrd 21,3 (8,4-43,4) 18,3 (2,1-63,7) <0,05
Docr 18,3 (2,1-63,7) 19,7 (8,0-41,2) < 0,05
V5 31,4 (4,7-64,1) 10,6 (0,0-38,9) < 0,05
D5 11,3 (4,9-20,4) 6,5 (1,2-18,0) < 0,05

Betegeink kozll 21-nek (62%) volt baloldali éadganata, és ezeknél szamoltunk
szivre vonatkoz6 adatokaRl. tablaza). Az adatok azt mutatjdk, hogy a sziv jobban
kimélhett IMRT-vel. A Dy kivételével a tobbi paraméter alacsonyabb volt MRT-s
tervekben. A maximalis dézishoz kozel §2.n3 értékében nem volt szignifikans a kilénbség,
de az IMRT-s tervekben az &tlagddzis kevesebb, felatvolt az emttizdelésnél kapottnak
(2,0% vs, 4,5%).

22. tablazat: A bér atlagos dozis-térfogat paraméterei &étitdelésnél és IMRT-s besugar-
zasnél (n=34)

Tlizdelés IMRT P
Do.01crd 99,7 (15,6-252,4) 96,8 (54,0-107,7) 0,55
Do.1cnd 76,6 (14,6-135,9) 94,4 (50,9-106,1) < 0,05
Dicrd 60,2 (13,4-89,4) 87,8 (43,7-103,6) < 0,05
V50 (cnt) 5,5 (0,0-28,5) 23,6 (0,1-55,6) < 0,05
V5 (cnt) 151,4 (67,4-253,2)  114,4 (70,5-188,3) <0,05

A 22. tAblazatadatai alapjan megallapithatjuk, hogyd Jobban kimélhet BT-val.
A Dooicnd-ben nem volt szignifikans kiildnbség, de a nagyébiogatokat (0,1 crhés 1 cm)
besugarazott dozisok jelésen nagyobbak voltak az IMRT-nél. Hittizdelésnél az é&irt
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dozis felével besugarazott térfogat sokkal kisal0( 5,5 cni vs. 23,6 cr), de az alacsony
dozist (5%) kapott térfogat viszont nagyobb volt-8dl (V5: 151,4% vs. 114,4%).

23. tablazat: A bordak atlagos dozis-térfogat paraméterei éeimtielésnél és IMRT-s

besugarzasnal (n=34)

Tizdelés IMRT p
Do.ozend 61,9 (14,0-113,2) 84,3 (18,0-106,9) < 0,05
Do.1cr 57,7 (11,2-99,9) 81,3 (15,0-105,8) < 0,05
Dicrd 45,6 (6,9-82,7) 69,3 (11,3-103,5) < 0,05
V100 (cn?) 0,0 (0,0-0,1) 0,2 (0,0-2,3) <0,05
V75 (cn?) 0,1 (0,0-2,0) 1,8 (0,0-6,8) <0,05
V50 (cnt) 1,4 (0,0-5,7) 4,2 (0,0-11,8) < 0,05

A borddk védelme eréitizdelésnél volt jobb. Mindegyik vizsgalt paraméter
szignifikAnsan alacsonyabb volt BT-nal. Bhikzdelésnél a bordak maximalis dézisa csak egy
betegnél haladta meg azbet dozist, mig IMRT-nél 11 esetben. Azéet dozis felével
besugarazott térfogat BT-nal egyharmada volt az TMiRI kapottnak (V50: 1,4% vs. 4,2%).

Az ellenoldali embre és tldre szamolt paraméterek kozll apidhd €S D
szignifikdnsan kisebb volt edtlizdelésnél, mint IMRT-nél. Erdte a D) 13 €rtékei 4,8% és
7,6%, a Qs pedig 3,2% és 6,7% voltak a BT-s és IMRT-s tereskblidnél ugyanezen
paraméterekre 5,2% és 6,7%, illetve 3,7% és 5,6%aptunk. A Boicns €rtéke mindkét

szervre az endtiizdelésnél volt kisebb, de a kildnbség nem voltrszigns.

5.8 Hagyomanyos vs. inverz dozisoptimalizalo algomus

A 24. tablazat mutatja a hagyomanyos (geometriai+grafikus) ésnaerz (HIPO)
tervezeéssel készitett tervek dozimetriai adatainh@négy betegre. A HIPO-s tervezeés soran
ugy allitottuk be a kezdeti doziskorlatokat, hoggédtérfogat dozislefedettsége ugyanannyi
legyen, mint a hagyoményos tervek atlaga (V100=91B4) adta meg az 0sszehasonlitas
objektiv alapjat. Az azonos dozislefedettség kéwmtkénye, hogy még a V90 értékek is

egyenbek. A tablazat adatai szerint a tébbi paramétenteteben a HIPO tervezéssel jobb
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eredmeényeket értiink el. A szazalékos kilonbségeketgyoméanyos tervekhez viszonyitot-
tam. Fontos eredmény, hogy a konformalitas Ugly fCOIN: 0,69 vs. 0,75), hogy kézben a
dozishomogenitas is javult (DNR: 0,38 vs. 0,36t &emlélteti £27. abra ahol megfigyel-
he®, hogy a 150%-kal korbevett terlletek kisebbekrnaziz tervezésnél. A valtozas mértéke
mindegyik indexnél szignifikansnak adédotétSaz 6sszes védetidzerv dozisa is csokkent.
A bérnél csak 2%-kal, de a szivnél 10%-kal. Agbdli valtozas nem volt szignifikans, de az
utobbi igen. A legnagyobb relativ valtozas a noreralsszévetnél volt (34%), ami a jobb
konformalitast eredményezte. Az ellenoldali diids emd doézisa kisebb volt a HIPO-s
tervekben, szignifikans kulonbség nélkil. Ezek aiskrtékek azonban mindkét szervre

mindkét tervezési modszernél alacsonyak voltak.

24. t4blazat: Hagyomanyos és inverz (HIPO) dézisoptimalizaldodtghusok 6sszehason-
litasa (n=34)

Hagyomanyc HIPO Kllonbsér (%)

p*
CTV: V100 (%) 91 91 0 0.97
CTV: Va0 (%) 96 96 0 0,87
normal embszovet V100 (%, 24 1,6 -34 < 0,05
COIN 0,69 0,75 +9 < 0,05
DNR 0,38 0,36 -5 < 0,05
azonos oldali tiét Dicns (%0) 39,0 36,9 -5 <0,05
bér: Dicrs (%) 6C,2 58,9 -2 0,40
bordak Dicns (%) 45,6 42,1 -8 < 0,05
SZiV: D1cns (%) 181 17,3 -10 < 0,05
ellenoldali tid: Dicns (%0) 3,8 3,7 -3 0,46
ellenoldali emb: D1cng (%) 3,2 2,8 -13 0,30

*parositott Wilcoxon teszt

57



dc_1454 17

Eredmények

27. 4bra: Hagyomanyos (bal) és inverz tervezéssel (joblgikets besugarzasi terv
ugyanazon betegnél. A vilagoskék §zarndozisgorbék a 150%-0s dozist mutatjak.

5.9 Céltérfogat meghatarozasanal a kontlurozasbanésztvewk eredményei kozotti

kulonbségek vizsgalata endl brachyterapianal

Jelents kulonbségeket talaltunk a konturozok kozoétt ététm tGreg és a PTV
korberajzolasdban a vizsgalat fazis 1 szakasz&¥nA 28. abra mutat egy példat, ahol a
tizdelés utani konturokat lathatjuk, melyeket négyanl orvos rajzolt, akinek volt

tapasztalata az ,,open cavity'timét utani et BT-ban.

miitéti tireg

28. abra: Négy szakorvos altal berajzoltitéti Ureg és PTV egyitdelés utani CT szeleten
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Ennél jelenisen nagyobb eltéréseket kaptunk, amikor olyan okds kontldroztak,
akik nem voltak jartasak ebben az éttitdelési technikdban. R5. tablazat mutatja a
kvantitativ dsszehasonlitasokat. Jol lathatd, hagyd a négy térfogat kbrberajzolasanal a
hasonléségi indexek kisebbek a tapasztalattal remdetked résztvewknél. Ugyanakkor
megallapithaté, hogy a tapasztalt orvosok kdzojelsnts eltérések voltak, amit a relativ

alacsony hasonlosagi indexek mutatnak.

25. tablazat: Altalanos hasonldsagi index () ,open cavity” sebészeti technika utani BT-s
tapasztalattal rendelk&éz2s nem rendelkézorvosok kozremikddésével vegzett iéti Ureg

es PTV korberajzolasanal

u regpreimplant Uregpostimplant PTV preimplant I:)Tvpostimplant

OCStapasztalatt 0,52 0,4¢ 0,5¢ 0,61
OCStapasztalat nélk 0,48 0,46 0,55 0,53

OCS: ,open cavity” sebészet, preimplafizdelés &itt, postimplant:izdelés utan

A 29. dbraa berajzolt térfogatok maximalis és minimalis kétiek az ardnyat mutatja
grafikusan a vizsgélat két fazisaban #&téti Uregre (cavity) és a PTV-re. A grafikonon
feltintettik a tizdelés itti (preimplant) ésiizdelés utani (postimplant) adatokat is. Jol
lathatd, hogy az arany jelésen kisebb a fazis 2 szakaszban, az atlagé2 P2-re csokkent.
Hasonlé eredményt kaptunk a térfogatok szérasaamaisszehasonlitdsandl is. A térfogatok
kozotti széras atlagosan felére csokkent a madadikban.
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3,00 | [m] Phase_1
EPhase_2

o
)
o

1

Vmax / Vmin

preimplant preimplantPTV  postimplant postimplant
cavity cavity PTV

29. abra:A maximalis és minimdlis térfogatok aranya a vidagkét fazisaban

A 30. abra egy CT szeleten szemlélteti a kulonbokontarozok altal berajzolt céltér-

fogatokat, azok kdz0Os részét és unidjat. Utoblibkeinyadosa adja meg a.Gimonindexet.

30. abra: Négy konturoz6 orvos altal berajzolt PTV-k kdzésze és unidja
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Tobbféle hasonldsagi indexet szamoltunk, melyek8.dablazatmutat a két fazisnal

a negy térfogatra dizdelés ditti és utani CT-k alapjan.

26. tablazat: Hasonl6sagi indexekizdelés eitti (preimplant) és utani (postimplant)ibéti

Ureg és PTV konturokra utmutatasok nélkil (fazisdjitmutatasokkal (fazis 2)

Uregpreimplant PTV preimplant Uregpostimplant PTV postimplant

fazic1l fazic2 | fazicl fazi<2 | fazisl fézic2 | fazicl fazic2

Cleommon | 0,32 0,39 0,39 0,58 0,32 0,36 0,41 0,54

Clpairs 0,53 0,59 0,59 0,74 0,5C 0,56 0,61 0,7C
Clgen 0,52 0,59 0,59 0,73 0,49 0,56 0,61 0,7C
Dice 0,68 0,73 0,74 0,84 0,67 0,7C 0,76 0,81

Megfigyelhe®, hogy a masodik fazisnal mindegyik index nagyahi azt jelzi, hogy
a konturozasi utmutatdk csokkentettek az egyénirkidégeket, ugyanis a berajzoltitati
Uregek és PTV-k jobban hasonlitottak egyméashozt anfazis 1 szakaszban.

Vizsgaltuk a nitéti Ureg lathatésaganak a szerepét is a kontlokzégyedsége
szempontjabol. B1. abraképi formaban szemlélteti a lathatdsagnak a hiatakanturokra.
Jol megfigyelhet, hogy a noveky lathatésaggal a kontarok egyre jobban koézelitenek
egymashoz, és pontosabban kovetik @étn Greg alakjat. Az dsszes térfogatra szamolt
hasonléségi index (Cl) folyamatosagttina lathatésagi pontszammal (CVS). Az atlagos ClI
csak 0,21 volt a CVS=2 betegnél, és 0,62-re nowaked CVS=5-nél. Kézben a berajzolt

térfogatok kozéppontjainak atlagos tavolsaga 1i08a 0,16 cm-re csokkent.
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31. &bra: Négy orvos altal berajzolt itéti Greg kontlrok egyirdelés ditti CT szeleten

kulonbo® lathatésag mellett (CVS: cavity visibility scor@é€g lathatosagi pontszam)).

5.10 Ajanlasok céltérfogat meghatarozasara és kaimozasara emétiizdeléssel végzett

részleges erdbesugarzasnal

A céltérfogat meghatarozasanakodispése a daganatinéti Greg lokalizalasa. Ehhez
altalanossagban javasoljuk az alabbiakatitéin ebtti klinikai vizsgalat és képalkotas
(mammografia, MRI, ultrahang), részleteététi leiras (ntét tipusa, sebészi klipek szama és
helyzete, nitéti sebhely és tumoragy elhelyezkedése) és a Gqupddl ép sebészi szél
megadasa, leh#leg 6 iranyban. A céltérfogat meghatarozasat tésie€T vizsgalat alapjan
javasoljuk, ebszor a nitéti Greg korberajzolasaval, majd annak 3D-s lesziésével a PTV
létrehozasahoz. A megfedetranialis-caudalis felbontas érdekében a CT s#delsdstagsaga

ne legyen nagyobb 3 mm-nél.
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A miitéti Ureg kodrberajzolasahoz és a céltérfogat mégbzdsadhoz az alabbiakat javasoljuk
[31]:

1. Azonos ablakozas hasznalata a CT képek meggseRbr
Az ablakkdzép (WL) legyen 0 HU, az ablakszéleg¥é9/) pedig 500 HU. Az
emballomany tomottségét fliggéen a WL -50 HU és +50 HU, a WW pedig 500 HU
es 550 HU koz6tt valtozhat.

2. A mitéti Ureg megfelél lathatosaganak biztositasa

A konturozas pontossaganak elfogadhato mertéka&ladzS értéke legalabb 3 legyen,

kilondsen, ha nincsenek sebészi klipek. Ideaéthes a CVS értéke 4 vagy 5.

3. A mitéti Ureg falanak meghatarozasa CT alapjan

Sok esetben a CT képeken atéti Ureg hatarai nem rajzolodnak ki egyértdm.
llyenkor javasoljuk a homogén szeréma kérberagalékizarva a kinyulo szoveti

inhomogenitasokat (lasg. abra).

4. A mitéti Ureg faldnak meghatarozasa sebészi klippghéala

A miutéti Ureg falaba elheyezett klippek nagymeértéeklemgitk a sebészi tireg
korberajzolasat. Javasoljuk, hogy a kontur mirkdhgilrél szorosan kdvesse a
Klippeket (lasB3. abra).

5. A céltérfogat (PTV) létrehozéasa ditéti Uregldl

A mutéti Ureg korberajzolasa utan a PTV-t az Ureg ¢@t@dnak 6 iranyban tortén

3D-s kiterjesztésével kell Iétrehozni. A kiterjEszmértékét (biztonsagi zona) a

patolégiai ép sebészi szél hatarozza meg. A tbljgensagi zonanak 20 mm-nek kel
lennie minden irAnyban. Ez azt jelenti, hogy haienyban az ép sebészi szél 5 mm,
akkor ebben az irdnyban 15 mme-es kiterjesztéttkadlmazni. A34. abra
sematikusan, két dimenziéban mutatja az eljafdgian az esetben, amikor a PTV
kozel kertl a brhoz, azt korlatozzuk a kidldoérfelszintl 5 mm-re befelé3s. 4bra).
Tovabbi szabaly, hogy ha az ép sebészi szél egfy isdhyban nagyobb 15 mm-nél,

akkor is 5 mm-es biztonsagi zonat &tdhlmazni abban az iranyban.
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32. abra: Mutéti Ureg korberajzolasa. A kontur csak a homogéieéazolodo szeromat veszi

korbe.

33. abra: Mutéti Ureg korberajzolas sebészi klippek jelenlétéekontar kivilbl szorosan

koveti a klipeket.
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miitéti dreg

34. abra: PTV létrehozasa aifteti Ureg berajzolasa utan. A daganat koril mindémyban
20 mm-es biztonsagi zéna van, ami az ép sebéskzésza niitéti lreg kiterjesztésének az

0sszege.

35. abra: A mitéti Uregldl (piros kontur) kiterjesztéssel létrehozott PTVzbld kontdr)

korlatozzuk a br kilss felszinédl 5 mm-re befelé.
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5.11 Szabad vs. kotott sugarforrasok dozimetriajpermanens prosztatatizdelésnél

A 36. abraszemlélteti a kétféle sugarforras-elrendezésgabgal sugarforras (SzS) és
kotott sugarforras (KS)) kezelt egy-egy beteg depiszlasat, az intraoperativ dozimetriai

adatokat pedig a7-29. tablazatokmutatjak.

36. abra:Szabad és kotott sugarforrassal végzett prosizdists ddziseloszlasa

27. tablazat: Szabad és kotott sugarforrassal kezelt betdgeletési adatai (atlag, szoéras)

Szabad sugarforras Kotott sugéarforras p-érték

(n=79) (n=126)

V prosztata(CMT) 33,4+10,5 342+9,4 0,61
Tiiszam 15 (11-24) 17 (12-26) < 0,05
Sugarforras-szam 54 +10,9 48 +8,1 <0,05
Forrasaktivitas (cGy cfrh) 0,62 £ 0,03 0,71 +0,01 <0,05
Forrasaktivitas (mCi) 0,49 £ 0,02 0,56 £ 0,01 890,
Osszaktivitas (cGy cfrh) 33,8+5,6 340+45 0,84
Osszaktivitas (mCi) 26,6 £4,4 26,8 £3,5 0,84
Vet (CNT) 44,7 + 13,3 50,7 + 12,6 < 0,05

"median (tartomany), M a referencia dozissal (145 Gy) besugarazottgatfo
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28. tablazat: Prosztata dozimetriai adatai (atlag, széras) peemsprosztatardeléseknél

Szabad sugarforras  Kotott sugérforras p-érték
(n=79) (n=126)
V100 (%) 96,3+1,5 97,5+1,6 < 0,05
V90 (%) 97,7 +6,3 99,2+1,1 < 0,05
V150 (%) 58,3+6,9 60,2 +6,1 0,05
V200 (%) 29,2 +5,6 24,8 +6,2 < 0,05
D90 (%) 114,7 £ 4,6 118,8 +5,0 <0,05
D100 (%) 68,8 + 10,5 759 +9,5 <0,05
DHI 0,39 £+ 0,07 0,38 0,06 0,21
COIN 0,70 £ 0,05 0,63 +0,04 < 0,05

29. tablazat: Védend szervek dozimetriai adatai (atlag, szoras) permsmngrosztata-

tiizdeléseknél

Szabad sugarforras  Kotott sugarforras p-érték
(n=79) (n=126)
Urethra
Dimax (%) 138,3+14,4 153,8 + 13,9 <0,05
Do.1cn3 (GY) 87,2+7,8 96,3+ 7,7 < 0,05
D10 (%) 124,5 + 8,3 135,3 + 6,9 < 0,05
D30 (%) 118,7+7,1 128,1+5,8 < 0,05
Rectum
Dimax (%) 101,4 + 25,0 115,0+19,4 < 0,05
Docns (GY) 81,5+17,3 98,2 + 15,3 < 0,05
Do.1cn3 (GY) 126,5 + 24,7 145,0 + 18,1 < 0,05
D10 (%) 74,6 £ 14,6 88,2+ 10,9 < 0,05

67



dc_1454 17

Eredmények

A két betegcsoportban a prosztatatérfogat kozel@zwolt (33,4 vs. 34,2 cin A SzS
technikanal kisebb egyedi aktivitdssal tobb sugéakt és keveseblitt hasznaltunk. Az
0sszaktivitas viszont hasonlo volt (33,8 vs. 340imA prosztata dozimetriai adatai kozo6tt
nem volt szignifikans kulénbség, a homogenitaséigbb volt a szabad sugarforrasoknal
(DHI: 0,39 vs. 0,38). A védeidszervekre vonatkozd 0sszes paraméter viszont kélolve
volt a szabad sugarforrasoknal, ami alacsonyabbswdzelést jelent az urethrara és a

rectumra is 29. tablazaj [38].

5.12 Posztimplantaciés dozimetria LDR prosztatdizdeléseknél

Egy beteg intraoperativ és posztimplantaciés terudtatja a37. abra A prosztatara
szamolt dozimetriai paramétereket SzS-os technikarg0. tdblazat KS-os kezeléseknél
pedig a31. tablazat foglalja 6ssze. Sugarforras-elvandorlast, illehianyt egyik poszt-
implantacios tervnél sem észleltiink, minden esetihegtalaltuk az 6sszes belltetett izotopot.
A céltérfogat dozisellatottsaga a 4 hetes tervekbigrakét technikanal jeleésen csokkent az
intraoperativ tervekhez képest. SzS technikanal-ka@P£96%-rol 80%-ra), mig KS-nél 13%-
kal (98%-rol 85%-re). Viszont a V150 cstkkenése dkét betegcsoportnal ennél nagyobb
volt, SzS-nél 25% és KS-nél 18%. Ezért a DHI mindigetben névekedett. SzS-nél 0,38-rol
0,47-re, és KS-nél 0,3%Ir0,42-re. A COIN értéke jobban csokkent SzS-né&{as6l 0,50-
re), mint KS-nél (0,644l 0,56-ra). Ebbbi 25%-0s, utdbbi 12%-0s csdkkenést jelent.
Altalanosan kijelenthetjiik, hogy 4 hét alatt a @dtigat ellatottsaga és a doziseloszlas
konformalitasa jeledsen romlik mindkét technikanal, de a doéziseloszMiszont
homogénebbé valik. Eredményeink alapjan a valtdzaseértéke a szabad sugarforrasos

technikanal altalaban nagyobb [39].
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[

37. abra:UH alapu intraoperativ és CT alapu posztimpladgterv ugyanazon betegnél

30. tablazat: Szabad sugérforrasos technika intraoperativ égtipgdantacios terveinek
atlagos dozimetriai paraméterei (n=30)

Intraoperativ Posztimplantaciés p-érték
V100 (%) 96 80 <0,05
Vo0 (%) 98 86 < 0,05
V150 (%) 59 44 < 0,05
V200 (%) 30 22 < 0,05
D90 (%) 115 85 <0,05
D100 (%) 68 45 <0,05
DHI 0,38 0,47 < 0,05
COIN 0,67 0,50 <0,05
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31. tablazat: Kotott sugarforrasos technika intraoperativ észtioplantacids terveinek

dozimetriai paraméterei (n=45)

Intraoperativ Posztimplantacios p-érték

V100 (%) 98 85 < 0,05
V90 (%) 99 90 < 0,05
V150 (%) 60 49 < 0,05
V200 (%) 23 23 0,91

D90 (%) 120 91 < 0,05
D100 (%) 77 48 < 0,05
DHI 0,39 0,42 0,07

COIN 0,64 0,56 < 0,05

5.13 LDR és HDR prosztatalizdelések dozimetriai 6sszehasonlitdsa

A randomizalt vizsgalatba besorolt betegek koziHed1 DR, 40-et pedig HDR
technikaval kezeltiink [40]. A medidfiszam 21 (tartomany: 14-28), ill.18 (tartoméany: 23-2
volt. LDR technikaval atlagosan 47 (tartomany: 23-€ugarforrast ultettiink be a prosztataba,
az atlagos 0sszaktivitas 27,2 mCi (tartomany: BB & mCi) volt. A HDR-s csoportban a
prosztata atlagos térfogata kissé nagyobb volO(88, 34,0 crf), de a killénbség nem volt
szignifikans (p=0,25). A prosztata dozimetriai aitat 32. tabldzat a védend szervekre

vonatkozokat pedig 3. tablazatmutatja.
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32. tablazat: Prosztatara vonatkoz6 dozimetriai adatok (atlagomany) LDR és

HDR prosztatdizdeléssel kezelt betegeknél

LDR HDR p*
(n=47) (n=40)

V(cm®) 34,0 (17,2-56,4) 36,0 (17,1-50,8) 0,25
Va0 (%) 100 (9¢-100; 100 (9¢-100; 0,73
V100 (%) 99 (9¢-100) 98 (9*-99) < 0,05
V150 (%) 61 (4%-74) 32 (22-41) < 0,05
V200 (%) 24 (1£-33) 11(7-16) < (0,05
D90 (% 122 (11-134) 110 (10-115) < 0,05
D100 (% 82 (5+96) 82 (72-89) 0,61
DHI 0,39 ((,26-0,57) 0,67 ((,59-0,77) < (0,05
COIN 0,65 ((,58-0,75) 0,80 ((,69-0,89) < 0,05

*Mann-Whitney U teszt

Atlagosan az éirt dozis 90%-val sugaraztuk be a teljes prosazdtagatot
(V90=100) mindkét csoportban, ebben nem volt kiségb (p=0,73). A céltérfogat
dozislefedettsége (V100) kicsit, de szignifikansagyobb volt az LDR csoportban (99% vs.
98%), azonban mindkét érték jéval nagyobb volt #pgadasi kritériumnal (>95%). A
nagyobb dozissal (150% és 200%) besugarazott gidkgelenbsen nagyobbak voltak az
LDR technikaval kezelt betegeknél, ami rosszabbsthi@mogenitast eredményezett, alacsony
DHI értékkel (0,39 vs. 0,67). B8. abran is megfigyelhai, hogy a 150%-0s és 200%-0s
izodozisgorbék nagyobb terlleteket foglalnak kéebd DR-es tervben, mint a HDR-nél. A
minimalis dozisnak megfel@l D100 értekben nem volt kilénbség. A déziselosKaso
konformalitasat tekintve a HDR technika sokkal kezdbbnek adodott 0,80-as COIN index-
szel, mig ugyanez a paraméter csak 0,65 volt az tfaiRortban.
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33. téblazat: Védend szervekre vonatkozO dozimetriai adatok (atlagtotaény)

LDR és HDR prosztatardeléssel kezelt betegeknél

LDR HDR p*
(n=47) (n=40)

Urethre
Do.01cm3(%) 144 (12220, 117 (11123 < 0,05
Do.1cm3(%) 134 (12(-146) 115 (10-119 < 0,05
D10 (%, 133 (12(-145) 114 (106119 < 0,05
D30 (%, 128 (11-140 111 (10~116) < 0,05

Rectun
Do.01cm3(%0) 112 (8¢153) 81 (64108) < (0,05
Do.1cm3(%) 100 (8:-127, 76 (66-85) < 0,05
Dacm3(%) 68 (5--92) 55 (4€-65) < 0,05
D1cm3(%) 80 (65-116) 63 (5472) < (0,05
D10 (%, 88 (6¢-114) 67 (5¢-77) < 0,05

*Mann-Whitney U teszt
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Dy30

38. abra Reprezentativ ddziseloszlasok transzverzalis #gek LDR (a) és HDR (b)

technikaval végzett prosztaidelésnél. A prosztata konturjat piros, az urettwditga, a

rectumot barna szinnel rajzoltuk meg. Az izoddzibgk relativ értékeket mutatnak.

A védend szervek dozisait 6sszehasonlitva megallapithatjogy a HDR technika a

kedvesbb, ezzel jobban kimélhetz urethra és a rectum is, ugyanis minden dozspater

szignifikansan kisebb volt a HDR csoportban3@ abra az urethrara a D30, a rectumra a

D3 dézisparaméterek 6sszehasonlitasat grafikus famazemlélteti a két kezelési

csoportra.
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. adbra: Az urethrara vonatkozé D30 (a), illetve a rectuszamolt D¢ (b) paraméterek

boxplot diagramja LDR és HDR prosztditadelésnél
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Az elézé vizsgalatban a betegeket véletlengearvalasztottuk ki arra, hogy melyik
technikaval kapjak a prosztaiatelést, ezért a két betegcsoport homogén volt.kéte
kilonb6sd tervedrendszert hasznaltunk két etiékonturozo szoftvermodullal, ami kissé
befolyasolhatta az eredményeket. Ezért a kovétkezsgalatunkban azonos UH képekre és
azonos konturokra készitettiink LDR és HDR tervekst,azokat hasonlitottuk 6ssz0 (
abra). Ezzel kizartuk az anatémiai viszonyok és a kmrasok kilonbségéb ad6do
hibalehebségeket. A34. tablazata prosztatara, 85. tablazat pedig a véderid szervekre

mutatja az 6sszehasonlitd dozimetriai adatokat.

urethra .

40. abra: LDR és HDR besugarzasi terv ugyanazon betegnéloszszervkonturokkal

34. tablazat: Prosztatara vonatkozé dozimetriai adatok (atlagrés) azonos UH képek és
konturok alapjan LDR és HDR prosztdizdeléseknél

LDR HDR p*
(n=50) (n=50)

V(cnT) 37,4+11,6 -
V90 (%) 100 + 0,5 100 + 0,4 0,07
V100 (%) 98 + 0,7 97 +0,8 < 0,05
V150 (%) 59+5,7 32+4,4 < 0,05
V200 (%) 24+ 4,0 10 +1,9 < 0,05
D90 (%) 120+ 3,4 110 + 1,7 < 0,05
D100 (%) 75+7,7 80+4,1 <0,05
DHI 0,41 + 0,07 0,67 + 0,05 < 0,05
COIN 0,70 0,04 0,78 £ 0,04 < 0,05

*Wilcoxon-féle ebjel teszt
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35. tablazat: Védend szervekre vonatkoz6 dozimetriai adatok (atlagréaazonos
UH képek és konturok alapjan LDR és HDR prosziatiléeseknél

LDR HDR p*
(n=50) (n=50)
Urethra
Dv.01cma(%0) 146 £ 8,2 120+3,1 < 0,05
Do.1cma(%) 137 +5,1 118 + 1,7 < 0,05
D10 (%) 135+5,3 117+1,8 < 0,05
D30 (%) 128 + 4,6 113+1,8 <0,05
Rectum
Dy.01cma(%0) 102 +19,5 83+5,5 < 0,05
Do.1cm3(%0) 93+ 18,6 78+5,0 <0,05
Docms(%0) 63 + 13,8 58 +6,0 <0,05
D1cma(%0) 73+13,9 65+ 6,0 <0,05
D10 (%) 79+ 14,1 69 +5,8 < 0,05

* Wilcoxon-féle ebjel teszt

Ebben a vizsgélatban a prosztata atlagos térfolgetse nagyobb volt, mint a
kordbbiban, de a megfetetiozis-térfogat paraméterek néhany széazalékon begkegyeznek
a randomizalt vizsgalatban kapott ertékekkel. A @D most sem talaltunk szignifikans
kulonbséget a kétféle technika kzott. A V100-barsiis csak 1% volt a kilénbség az LDR
javara, de az statisztikailag szignifikdns volt @B5). Az atlagos D100 az &b
vizsgalatunkban megegyezett, de most a HDR kargnifkansan nagyobb volt (80% vs.
75%). Az Osszes tobbi paraméterben a HDR keiblarek bizonyult az LDR technikanal,

mind a prosztatara, mind a védérstervekre nézve.
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6. Megbeszélés

6.1 Klasszikus és optimalizalt dozimetriai rendszek

A Parizs-i dozimetriai rendszer szerint az aktigétorrasok mindig talnyalnak (akar
30%-kal is) a céltérfogat hosszan. HDR-s technikénézt jelenti, hogy a katéterekben vagy
tiikben forrasmegallasi pozicidk lesznek a céltérfmgdiivil. Dozisoptimalizalds alkalmazéa-
sakor azonban ezek a hosszak csokketkhétz irodalomban tébben is leirtak ezt a tényt, de
szisztematikusan senki sem vizsgalta. Van der egdis| javasolta, hogy SSDS-nél az aktiv
forraspoziciok legyenek a PTV-n belidl, 0,5 cm-rdelszintl. Perera [42] vizsgalataban
szintén a PTV-n belll tartotta a forraspoziciokatacak és mtsai. [43] geometriai optimali-
zalasnal rovidebb aktiv hosszakat haszndltak, ogtinalizalas nélkul, de még igy is 9%-kal
tulnyultak a PTV hosszan. Kolkman-Deurloo [44] jsolia az aktiv hosszak csOkkentését
geometriai optimalizalasnal, de a csokkentés mértékm adta meg. Baltas és mtsai. [45] a
PTV felszinédl 0,5-1,0 cm-rel beljebb valasztottak meg a srétsraspozicidkat CT-alapu
optimalizalt tervezésnél. Részletes dozimetriasgéataim alapjan megallapitottam, hogy az
optimalis aktiv hosszak nem csak az optimalizafasstitol, hanem a katéterek tavolsagatol és

a tizdelési geometriatdl is fliggenek [16,17].

6.2 Képvezérelt endtiizdelés

A 2000-es évek elejen a CT-n alapulé BT-tervezégy mém volt széleskéen
elérheb, ezert a kilonbdyz dozimetriai rendszerek dsszehasonlitadsa csak lisikbdozis-
gorbékkel, referencia pontokban meghatarozott dékel és a itzdelési geometriara
jellemzs térfogati dézishomogenitasi paraméterekkel voltetséges. A céltérfogat ddzis-
lefedettsége vagy a doziseloszlas konformalitassobke csak a PTV pontos térbeli
megadasaval valt lelste. Vicini és mtsai. [46] elként alkalmaztak a CT-alapu 3D-s
besugéarzastervezést éitzdeléseknél. Néhany évvel korabban Perera és mi43].
szamoltak be a CT alkalmazasarodl ditéti Ureg térfogatdnak meghatarozasahoz, de a
tervezéstok még rontgenfilmek alapjan végezték. A Parizs-ziohetriai rendszert (PDS)
vonalforrasokra dolgoztak ki, de Kb alkalmaztak a léptétforrasos HDR afterloading
technikanal is. Ugyanis azonos forrAsmegallasik ichasznalataval szimulalni lehet a
vonalforrast, és ezzel a PDS alkalmazéasa is lajpetséKorai vizsgalatunkban, a 3D-s
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céltérfogat meghatarozdsanak hianyaban szabaiymeléseknél és szabalyos céltérfoga-
toknal végeztink Osszehasonlitdo elemzéseket a andozimetriai rendszerek kodzott.
Eredményeink megésitették azt a tényt, hogy a PDS alkalmazasavalogém doziselosz-
lasok hozhatdk létre HDR technika esetén is ésltarfdgat ddzisellatottsaga is megfélel
Ugyanakkor megallapitottuk, hogy a konformalitdkafoalacsony, és jelafgt nagysagu
normalszovet kap felesleges besugarzast. Esa@isan a PTV-n tulnyulo aktiv hosszaknak
készbnhet. Fontos megjegyezni, hogy bizonyos daganatlokaitikaal, példaul prosztata,
anatomiai okok miatt ez a technika nem alkalmazhatgeometriai optimalizalas jelgigen
novelte a konformalitast, és a homogenitast csalsékirontotta a PDS-hez képest. A
dozispontokra tortéh optimalizalassal viszont tovabb novelhet konformalitas. Szabalyos
céltérfogatoknal nem talaltunk jeléstkilonbséget a katéterek kozotti (SSDS) vagy a PTV
felszinére (CDS) elhelyezett d6zispontokra tditéptimalizalasok kozott.

A klinikai gyakorlatban viszont a céltérfogat sergoha sem szabalyos alakl, ezért
fontosnak tartottuk annak megvizsgaldsat, hogydratéltérfogatoknéal milyen dézisviszo-
nyok alakulnak ki a kulénb@zdozimetriai rendszerek alkalmazasakor. Ezért hagyryos,
rontgenkép alapu esthizdeléseknél utdlagosan végzett CT vizsgalat képepjan
készitettiink dézisterveket négyféle optimalizatéshnikat hasznalva. A céltérfogat dozis-
lefedettsége tekintetében nagy kilénbségeket ualal22. abra), és megallapitottuk, hogy
még a konformalis optimalizalas is csak 87%-0s V&éket eredményezett. Megjegyezzik,
hogy ennél a vizsgalatnal a CT-t csak a tervektdketésére hasznaltuk, a katéterek
elhelyezésének tervezésére viszont nem. Ezzel mamhaté az alacsony V100=70%-0s
érték. Hasonl6 eredmérdyrszamolt be Vicini [47] (V100=72%) és Kestin [48]100=68%).
Eredményeink ugyanakkor arra is ravilagitanak, heggsszitzdelési geometria semmilyen
optimalizalasi modszerrel nem kompenzalhato. Ogpirdldssal mindig javithatd egy
doziseloszlas, de az alapfeltétel mindig a medfaleddelési geometria, ami elegénszamu
katéter megfelél helyre tortél beszurasat jelenti. Das és mtsai. [49] CT-alapuetsél
szamoltak be 50 beteg adatait elemezve. A céltatfiejedettsége 96% és a DHI=0,70 volt.
Azonban a konformalitasrél nem kozoltek adatolat,riem lehet tudni, hogy vizsgalatukban
a normal szovetek mekkora doézist kaptak. A kdzlgrekben a konformdlis indexet ritkan
adjak meg és nincsen altalanosan elfogadott értéké,tervezési célként lehetne hasznalni.
Kilénb6a lokalizacioknal 0,48-0,76 kozotti értékrszamolt be néhany szérjd5,50-52]. A

mi vizsgalatunkban a legnagyobb COIN értek 0,74 adonformalis dozimetriai rendszernél
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(CDS) és csak 0,34 a PDS alkalmazasakor. Utéblsi Eidék nem csak az alacsony PTV
ellatottsagnak, hanem a relativ jet&hormalszovet tuldozirozasnak is koszoéihet

Ebben a vizsgalatban megadtuk az MCD (mean cemtoske) értékeket és a
ko6zépponti dozispontokban az MCD-hez viszonyittiiréseket, pozitiv (MCD+) és negativ
(MCD-) irhnyban. Ezeknek a paramétereknek a hastatahz ICRU 58 javasolja [19]. A
PDS-nél és GOS-nal az MCD értelems$eer 118% (=100/85) volt, mert az MCD-re
normalizalt dézis 85%-ra irtuk &la ddzist. Ennél a két rendszernél volt a legkisabb
kozépponti dézisok valtozasa (MCD+ és MCD-), anti mntatja, hogy a kdzépponti sikban
homogén ddéziseloszlasok alakultak ki. PDS-nél aitétkban is hasonléak a dézisviszonyok,
mivel a forrasmegallasi @k egyenbk. Ennek a kbvetkezménye a legmagasabb DHI érték
(0,78), ami mar térfogati paraméter és figyelembszv a teljes térfogati doziseloszlast. A
céltérfogat minimalis dozisa az MCD-hez viszonyi&vBDS-nél volt a legnagyobb és a CDS-
nél a legkisebb, a CONV-nél és GOS-nél pedig kiimegyezett.

Kovetked vizsgalatunkban mar CT-alapu tervezéseknél szakdit az ICRU altal
javasolt paramétereket [19]. Adataink alapj@ tablaza) megallapithatdé, hogy ezek a
paraméterek is javultak, pl. az MCD 135% lett adkdwi 144% helyett, és az MTD/MCD
hanyados pedig 0.33-rél 0.51-rétth ami azt jelzi, hogy a céltérfogaton bellli nmdlis
dozis nagyobb lett. Kordbban lattuk, hogy a PDS-mélyen kitiintetett szerepe van a
k6zépponti siknak. Az optimalizalt déziseloszlasdkaulmanyozva viszont megallapitottuk,
hogy nem elég csak egy sik ddzisviszonyait vizsgélanem a teljes 3D-s déziseloszlast
figyelembe kell venni, amihez mér térfogati dézispaéterek hasznélata szikséges. Ezt a
megéallapitast ésiti az a tény is, hogy a brachyterapias szakiomdbhn ma mar kizardlag
dozis-térfogat mennyiségeket hasznalnak a tervarkékieléséhez és az ICRU 58 altal javasolt

paramétereket gyakorlatilag nem alkalmazzak.

6.3 Részleges embrachyterapia ballon applikatorral

A MammaosSite ballon applikatort 2002 6ta hasznafjadinikai gyakorlatban az USA-
ban. Az eurdpai bevezetése 6t orszag kozos faziz#igalataval indult, melyben 6sszesen 54
beteget soroltak be [24]. A ballon applikatoreléhez tartozik, hogy relativ kénnyen
behelyezhét a mitéti Uregbe és a besugarzastervezése is efys&zaért hamar népsise
valt, féleg az USA-ban, a betegek és az orvosok kézdadsundson [21] 2002-ben ékgnt
kozolte az applikator dozimetriai jelleiz melyek sok tekintetben eltértek a sok katéteres
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emistizdelésbl. Ezeket az adatokat kiegészitve, a Kieli Sugapiés Kdzponttal kézdsen
0sszehasonlitd dozimetriai elemzéseket végeztivieramosite BT és a sok katéteres @ml
tizdelés kozott [23]. Egyik hatranya a MammosSite idgdpbrnak, hogy a ballon felszine és a
mutéti Ureg fala kozott levédpuborék alakulhat ki, ami az Ureg falanak alulduzéisahoz
vezet. Erél tobben is beszamoltak a szakirodalomban [53A4ihi betegeinknél csak néhany
alkalommal alakult ki levegbuborék, és az atlagos levegrfogat kisebb volt a ballon
térfogatanak 0,5%-anal, aminek dozimetriai hat#isangagolhato.

A 13. tdbldzat adataib6él megéllapithatd, hogy a MammoSite-os eterwind
konformalitas, mind homogenitas szempontjabdl jeblmaint a tizdeléses tervek. A magas
COIN index azzal magyarazhat6, hogy a céltérfoggtszimmetrikus gdémbhéj, ami a gémb
kbzepébe helyezett egyetlen sugarforrassal konfmamabesugarazhatd. A doziseloszlas
jobb homogenitasat pedig a sugarforrastél szamitittitiv nagy tavolsag biztositja. Az
applikator atlagos sugara 2,3 cm-nél nagyobb vsltm&g ehhez j6tt hozza a referencia
doézispont 1 cm-es tavolsaga. Igy a sugarforrasi®lcBn-re tortént a dozisdras, mig a
tizdeléseknél ez a tavolsag csak 0,5-1,0 cm volk & mtsai. [55] altal a V90-re, V100-ra,
V150-re és V200-ra kozolt értekek 95%, 85%, 28%b%svoltak, a megfelél sorrendben.
Ezek nagyon kozel vannak Hl. tablazatban bemutatott, sajat adatainkhoz. Az altalunk
kapott céltérfogat-ellatottsagra és doézishomogsrata/onatkozé eredmények j6 egyezést

mutatnak az irodalomban kdz6lt adatok atlagértekelasd36. tablaza).

36. tablazat: Kulonbd® szerdk altal kapott céltérfogat-lefedettségi és ddzisbgemitasi

paraméterek MammosSite applikatorral kezelt betegekn

Cl DHI
Edmundson [21] 0,78 0,77
Dickler [56] 0,78 0,66
Shah [57] - 0,73
Kirk [55] 0,85 0,68
Weed [58] 0,76 -
Khan [59] 0,95 -
OO0l [23] 0,88 0,70
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Ballon BT-nal a céltérfogat szabdlyos, kozel gb#jbalakja miatt nagyfoku
konformalitas alakul ki, de a daganat koruli épésab szél figyelembe vételére nincsen
lehetiség. A tumoragy korul kalonbézranyokban nem lehet mas-mas nagysagu biztonsagi
zénat hasznalni, midizdeléseknél erre van leieég. Tovabbi hatranya a ballonos technika-
nak, hogy a brdozis sokkal nagyobb, mint szovetkodzdelésnél. Atlagosan tébb mint
kétszerese és kozel megegyezik ddreddzissal, és (97%,2. tablaza). Harper és mtsai.
[60] 14 mm-es atlagos balloréifelszin mellett 92%-0s atlagos maximali&rdibzist kaptak,
ami kozel esik az altalunk kapott értékhez. A maitisn orddzis 132% volt a mi
tanulmanyunkban, mig Harper munkacsoportjanal eer@k 164% volt. Vizsgélatunkban a
tudo dozisa is nagyobb volt a MammoSite-os kezelésekleeh sziv dozisterhelésében nem
volt kulonbség a kétféle technika kozott. Fontogyyegyezni, hogy ebben a vizsgalatban a
ttizdelési tervek még rontgenképalkotassal késziéiekez eredményezte a relativ alacsony
céltérfogat-lefedettséget és konformalitast.

Kovetked vizsgalatunkban igazoltuk, hogy a CT képalkotaapjan veégzett
interstitialis BT nagymeértékben javitja a besugarzérvek midségét. Negyvenkilenc beteg
adatait elemezve sokkal kedweb eredményeket kaptunk a korabbiaknkb. (tablaza).
Példaul a V100 érteke 92% lett, szemben &z6ef0%-kal, mikézben a ddzishomogenitas is
javult (DNR: 0,32 vs. 0,35, illetve DHI: 0,65 vs,68). A PTV minimum dézisa 47%-rol
69%-ra 1itt. A két vizsgalatban a PTV nagysagaban nem \atyrkiilonbség (63,4 chvs.
66,4 cm), viszont a median katéterszam BL5-re novekedett. A nagyobb szamu katéterrel
geometriailag jobban le tudtuk fedni a céltérfogiaés ennek lett a kdvetkezménye a tervek
minéségi javulasa. A doziseloszlasok konformalitasayoagsokat javult, a COIN értéke
0,40-6l 0,68-ra valtozott. Ebben a céltérfogat dozisettdtaganak jelefis javulasan kivil az
is szerepet jatszott, hogy adiel dozissal besugarazott PTV koruli normalszoeetogata
kozel felére csokkent (El: 0,62 vs. 0,32). Ezenikevvédend szervek kozil az azonos oldali
tidé és a sziv maximalis dozisa csokkent. dni& 54%-r6l 44%-ra, mig a szivnél 31%-rol
21%-ra. A IBr maximalis ddzisanal viszont novekedeést tapasatklti(45% vs. 55%). A
novekedeés valosziroka a tobb katéter és tohizdlelési sik hasznélata, mert ezzel az anterior
katéterek kozelebb kerlltek @rkelszinhez, és emiatt megnoévelték @&dozist. Az esetek
kétharmadaban 4 vagy 5 siKizdelést végeztiink. Ugyanakkor megjegyezzik, hodys84-
os atlagdazis is joval a protokollban megenged@¥® alatt van. Fenti adatok egyértékem
bizonyitjak, hogy megfelél dbzisviszonyok eléréséhez #zdelések €t a katéterek

szadméanak és elhelyezésének a megtervezése 3Dikdtépan kell, hogy alapuljon.
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A katéterek pontos elhelyezésén kivil, dozisopimaisokkal is javithatjuk a
doziseloszlasok misegéet. Korabban bemutattuk, hogy a geometriai @pizdlast kovet
grafikus optimalizalassal klinikailag elfogadhaiérvieket készithetiink. Ugyanakkor24.
tablazat adatai azt mutatjdk, hogy inverz optimalizalassélg tovabb javithatjuk a tervek
minéségét. A megfelél déziskorlatok és sulyfaktorok kivalasztdsa viszajabb feladatot
jelent, amihez kell tervezeési tapasztalat és gyakorlat sziikséges.rzZnievezéshez a
részletes tervezesi protokollok kidolgozasa & ji@adata.

A részleges enil BT tervezésében nagy nisegi fejbdést jelentett a hagyomanyos
kétiranyu rontgenfelvételeken alapul6 tervedkbsr CT-vezérelt itzdelésre és besugéarzas-
tervezeésre valo attérés. A pontosabb katéterelpebgk és a dozisoptimalizalo algoritmusok
egyuttesen jarultak hozza ahhoz, hogy a céltérfdgaisellatottsaga és a ddziseloszlasok
konformalitasa jeledsen javult. Az inverz optimalizdlas bevezetésévekoaformalitast
tovabb lehet ndvelni, mikdzben a dézishomogenig® momlik. A41. dbra szemléletesen
mutatja az elmult évtizedben a konformalitas terégbement pozitiv valtozast az émikzde-

lések besugarzastervezésesigisének a fliggvenyében.

0.8
0.7
0.6
0.5
0.4 -
0.3 -
0.2 -
0.1 -

COIN

Kétiranya RTG  CT és GO+GRO CT és HIPO

41. abra: A doziseloszlasok konformalitasat jellebn€OIN index valtozasa a besugarzas-

tervezési technikak féjtiésének fliggvényében
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6.4 Brachyterapia és kiil§ besugarzas részleges eéflesugarzasnal

Intézetinkben nagy hagyomanya van azéelBil-nak, akar ,boost” kezelésként, akar
egyeduli gyorsitott, részleges éinésugarzasként (APBI). 2006-ban inditott prospekéixis
Il vizsgélat keretében kifisbesugérzéssal is elkezdtik az APBI-sebr 3D-s konformalis
technikaval (3D-CRT), majd intenzitasmodulalt sug@piaval (IMRT) [27]. A KkUl§
besugarzas éhye, hogy nem invaziv, és ma mar minden kofsaeigarterapias osztalyon
rendelkezésre allnak hozza a szukséges technikéielek. Fizikai szempontbol a kétféle
technika nagyon kilénbodzik, aminek dozimetriai Keeeményei is vannak. Ennek
vizsgalatara végeztink 6sszehasonlito elemzés0 3eeg adatainak felhasznalasavalsEls
alapveb kulonbség a céltérfogatok nagysagaban van. BTallaldnosan elfogadott elv, hogy
a PTV megegyezik a CTV-vel. Kiflsbesugarzasoknal azonban a PTV mindig nagyobb a
CTV-nél, ugyanis azt a CTVébbiztonsagi zéna hozzaadasaval kell |étrehozni.nkiztatja a
17. téblazatis, ahol lathatd, hogy a konformalis kiilsesugarzas atlagos PTV-je tdbb, mint
kétszerese a BT-s PTV-nek. Ennek kévetkezmeényey Bogzonos oldali eltérfogatahoz
viszonyitva a PTV nagysaga a BT-s 10%-rol 18%-rdozatt kil besugarzasnal. Ez
megjelenik az endfe szamolt dbzis adatokban is. Adigl dézis &ltal besugarazott térfogat
BT-nal kisebb (V100: 13% vs. 15%), de a kulonbséggrjobban megfigyelhéta 75% és
50%-0s ddzisoknal. Bbbinél 16% vs. 33%, utdbbinal pedig 25% vs. 50%.a&anos oldali
tudo dozisterhelése is szignifikansan kisebb BT-n&d &30, D10 és R adatokat al8.
tablazatban. A szivet ért nagyobb dézisoknal a BT keditdmek bizonyult, a maximalis
dozis és a D5 érték is kisebb volt a Kilsesugarzdshoz képest, és a kulonbség szignifi-
kansnak bizonyult (25% vs. 49%, p=0,0454). Az alagsdozisertékkel besugarozott térfogat
viszont BT-nal volt nagyobb (V5: 47% vs. 16%). Killsesugarzasnal a besugarzasi ékez
irAnyanak megfelélkivalasztdsaval a sziv kozvetlen besugérzasaidiieds és ekkor csak a
szOrt sugarzads okoz dozisterhelést. BT-ndl viszantsugarforrasoktél tavolabbra az
izodozisgorbék mar kdzel kor alakuak, és ez alah mefolyasolhatd az adott szerv ddzisa.
Iranytényed nem jatszik szerepet, csak a tavolsag novelédékiet a dozist csokkenteni.
Weed és mtsai. [58] harom részleges drmbugarzasi technikat hasonlitottak 06ssze,
csoportonként 10 beteg besorolasaval. Az azonadi @ahlbnek az alirt dézis 100%-aval és
50%-aval besugarazott hanyada az interstitiali€Hyt@rapianal volt a legkisebb (10% és
26%), mig a konformalis kids besugarzasnal a legnagyobb (24% és 48%). Sajat
eredmeényeink hasonléak voltak ezekhez az adatoKi®fh és 25%, illetve 15% és 50%).
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Weed és mtsai. [58] cikkében a &iid vonatkoztatott V20 és V10 értékek szintén
brachyterapianal voltak a legkisebbek (0% és 3%, ansziv dozisterhelésében nem talaltak
kulonbséget a harom technika kdzott.

A kulsé és brachyterapias besugarzasok objektiv 6sszdftasarma kulonbdz dozis-
eléirdsi mdodszerek és elteddzishomogenitasi viszonyok miatt nem egys$zérzonban az
irodalmi adatok és a sajat eredményeink alapj@@losan megallapithatjuk, hogy megiélel
céltérfogat-ellatottsag mellett a szévetkodzi braehgpia alkalmazasakor a legkisebb a véden-
d6 szervek dozisterhelése dibésugarzaskor. Ennek egyik oka az, hogy a bradpiter
sugarforras korul mindig nagy doézisgradiens aldiubmi a tavolsagtél fudgggyors dozis-
esésben nyilvanul meg. Kdvetkezésképpen, a céjariarili normalszévetek vagy vedénd
szervek jobban kimélh&k, mint kilsy besugarzaskor. Az utdbbi esetben ugyanis a sugar-
nyalabok mindig athatolnak egészséges szovetekegtes védenilszerveken is. Ugyanak-
kor a jelenséghez hozzajarulhat a mar korabbaryalrtgny, hogy brachyterdpianal mindig
kisebb a céltérfogat. Ugyanis beallitasi pontatigo& nincsenek, és az esetleges szervmozga-
sok miatt sem kell CTV-PTV biztonsagi zonat hasanahert a katéterek egyitt mozognak a
tiizdelt szervvel. igy a kisebb céltérfogat alakjatibeszked konformadlis doéziseloszlas
kovetkeztében a kdrnyézszervek dozisa alacsonyabban tarthat6. A BT-skeminssége
még tovabb javithatd inverz besugarzastervezéasbelgyan azt £24. tablazat adatai is
mutatjak. Tovabba, a védehdzervek dozisa tovabb cstkkenthenikozben a céltérfogat
ellatottsdga nem romlik. Ezzel a BTéeye még inkabb ndvekszik a kéldbesugarzassal
szemben.

A 2006-ban inditott fazis Il. vizsgalatunkban agiel4 beteget konformalis besugar-
zassal kezeltik, majd 201d+tattértiink a képvezérelt, intenzitasmodulalt steyapiara
(IMRT) [61]. Erre a kil§ besugarzasi technikara is elvégeztik az Osszelfiasbna
tizdeléses BT-val. Szamos kozlemény sziletett kulhbiEszleges eribesugarzasi
technikdk dsszehasonlitasardl [23,28,58,61-67].omabsunk szerint azonban a mi publika-
cionk volt az el§ olyan, amelyben a HDR BT-§Zdeléssel és IMRT-vel végzett részleges
embbesugarzas dozimetriai 6sszehasonlitasardl vandatola [29]. Az egyik legkorabbi
tanulmanyban Weed és mtsai. [58] 10-10 HDR BT-val 3D-CRT-vel kezelt beteg
dozimetriai adatait hasonlitjak 6ssze. A PTV ellétig jobb volt 3D-CRT-vel, de az azonos
oldali embben a normalszdvet nagyobb dézist kapott. Telje$rena V100 24% vs. 10%, a
V50 pedig 48% vs. 26% volt.ikdelésnél a mi adataink kissé alacsonyabbak vadt&Rp és
14,7%. Anbumani és mtsai. [64] 15 betegnél hasuitdit 6ssze 3D-CRT-s é€s BT-s terveket.
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A tid6 és a sziv dozisterhelése kisebb volt BT-nal, dailanbség nem volt szignifikans.
Charagvandi és mtsai. [67] VMAT és BT-s sugarsedtedzesugarzasok doziseloszlasait
elemezték korai stadiumu efdlaganatok kezelésénél. Mindkét technikaval megferarv
ellatottsagot értek el, de a BT-s besugarzas kiskidisokat eredményezett az ellenoldali
embbben, az azonos oldali tlden és a szivben. Aéb dozisa hasonld volt a kétféle
technikanal. Ebben a tanulmanyban azonban a BTekeidealis katéterelrendezéssel
készultek, ami a Kklinikai gyakorlatban sohasem salléoneg. A mi adataink alapjan az azonos
oldali tidb sokkal jobban kimélhétBT-val. A 20. tdblazatbanaz 6sszes paraméter kisebb
volt BT-nal. A Br doézisdnak a megadasakor fontos szerepet jatszikhagy hogyan
definialjuk a IBrt, mint szervet. Kordbban csak a maximalis felsdozist szamoltak, de ma
mar egyre tébb tanulmanyban értel is térfogati paramétert hasznalnak. & bastagsaga-
nak a megvalasztasa azonban nem egyéitelrazakirodalomban 2 mmH7 mm-ig taldlunk
adatokat [68-71]. Mi 5 mm vastagsagir béteget definidltunk a kilstestfelszin alatt. Ott és
mtsai. [72] 6sszeflggést talaltak a fellleirdbzis nagysaga és a rossz kozmetikai eredme-
nyek kozott endtizdelésnél. Az Amerikai Brachyterapias Tarsasag lseif@ maximalis
dozis hasznalatat javasolja [73,74]. Az Gjabb tar@uiyok azonban mar térfogatiromodellt
hasznalnak [69-71]. Hilts és mtsai. [69] nem talélkorrelaciét a maximalis dozis és a kis
térfogatok dozisa kozott, €&k a 2 mm-es drrétegre szamolt §cg hasznalatat javasoljak,
ami 1 cni-es Irfeltletnek felel meg. Mi is vizsgaltuk a felszimiaximalis dézis és a legna-
gyobb dozist kapott kis téerfogatok dozisa kozasszefliggeseket [32]. A2. Abramutatja a
korreléacidkat.

200 °
180 + ® DO0.01cm3
160 L B DO0.1cm3 R?=0.8513 -~
140 D1cm3 ¢
— .’
® .52 ,,-
- 120 | . ® s gz 0.9159.
S 100 + "0'; ‘IR‘Z—08503 -
(7]
N 80 T , . ﬁ'
8 60+ %2 '
A
40 + ﬂ""i' A-
20 + '3=’f::::;
0 —— : : : : : : : :
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Drmax (%)

42. abra: Korrelacio nagy dézissal besugarazott kis térfoigéts a maximalisdsdozis kdzott
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Magas foku korrelaciét kaptunk a 0,1 tes térfogat dozisaval ¢R0,9159),
ugyanakkor a 0,01 cirés 1 crmt es térfogatokkal a korrelacio kisebb foku volf£R,8513,

ill. R?=0,8503). A kiil6nbéa tanulmanyokban az eltémdrtérfogat definiciok miatt nehéz
dsszehasonlitani &tdozisokat, és a toxicitdsokkal valo korrelacié dlgpitasa is nehézkes.
Lettmeier munkacsoportja [68] ebmlizdeléseknél 5 mm-es 6lvéteget hasznalt, és
eredményeik alapjan a legnagyobb dézissal besugarhznt és 0,1 critérfogatok dozisa
60% és 70% volt. Ezek az adatok j6 egyezést mkamai adatainkkal, melyek 60% és 77%
voltak. A 22. tablazat adataibdl megdllapithatd, hogy a kis dézisok lkilédtel a BT-s
paraméterek alacsonyabbak, goRqs-ben pedig nincs szignifikans kuldnbség. Amennyiben
azt is figyelembe vesszik, hogy a jelenlegi BT-giskzamolasi algoritmusok tulbecstilik
[75,76], mig a kuls tervedrendszerek pedig alulbecsilik &rtdzist [77], a valosagban a
kuldbnbségek még nagyobbak lesznek a BT javara. Edakjan Kkijelenthetjik, hogy
emlbtiizdeléssel ady jobban kimélhét, mint IMRT-vel.

A sziv dozisterhelését tekintve acks kivételével az 6sszes paraméter nagyobb volt a
tizdeléseknél, az atlagdozis példaul tobb mint kétsee(4,5% vs. 2,0%) volt az IMRT-s
tervekhez képest. A nagyobb dozisokkal besugarddsttérfogatoknal (Boicns, Do.icnd,
Dicn8) azonban a kilénbség nem volt szignifikans. Azcsday dozisok szempontjabol
viszont az IMRT volt kedveédbb (V5:10,6% vs. 31,4%). Ennek az az oka, hogylsb fe
kvadransban elhelyezkéaéltérfogatoknal az IMRT-s mék elkerilik a szivet és ezért azt
csak szort sugarzas éri. BT-nal viszont az alacsmdozisoknak nincs iranyfiggése (mindig
kozel gbmb alaktuak) és nem tudjak kikerllni a dzidS. abra). Megjegyezzik, hogy
betegeink kozll 21-nek (62%) valamelyik felsradransban volt a daganat.

BT IMRT

43. abra: Az 5%-o0s izodozisfelllet és a sziv viszonya Blizslelésnél és IMRT-s kezelésnél
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Wu és mtsai. [78] 2%-0s atlagos szivdozist taplaktdMRT-s APBI kezeléseknél,
ami pontosan megegyezik az altalunk kapott értéeltablaza). Egy masik tanulmanyban
ennél nagyobb, 4,1% volt a sziv atlagddzisadéimtielésnél [79].

A mellkasfal, ill. bordak doziséat ritkan adjak magkdzleményekben. Ugyanakkor
Brashears munkacsoportja [80] 5 bordatdtiészamolt be 105 beteg MammoSite-os &ml
BT-janal. A tervek dozimetriai elemzésénél megatapk, hogy a Ricns 134%, a Bend
pedig 102% volt. Sajat vizsgalatunkban ugyanezeampéterek értékei IMRT-nél 81% és
69%, BT-nél pedig csak 58% és 46% voltak3.( tAblaza). Cuttino és mtsai. [81]
tanulmanyukban a maximalis mellkasfali dézis 67%,vami j6 egyezést mutat az altalunk
kapott 62%-0s értékkel (Ricn3). Fentiek alapjan kijelenthetjik, hogy éitilzdelésnél a
mellkasfal, ill. bordak dozisa alacsonyan tarthadit klinikai eredményeink is igazolnak,

ugyanis mellkasfali fajdalom vagy bordatérés nenddit elb betegeinknél.

6.5 Céltérfogat-meghatarozas és konturozas eénbrachyterapianal

Sugarterapiaban a céltérfogat meghatarozasanakieg@réabilitasa jol dokumentalt a
szakirodalomban, és az eredményiKibvont kovetkeztetések szerint kijelenthehogy a
telies kezelési folyamatban ez a lépés tekibthetleggyengébb lancszemnek [82-88].
Emlémegtartd nitét utani részleges eéflesugarzasnal az élslépés a mitéti Ureg
meghatarozasa, ill. kérberajzolasa.3X. tablazat 6sszefoglalja azokat a tanulmanyokat,
melyek a céltérfogat kontlrozasanak egyéni eltérélséoglalkoznak. Az dsszes vizsgalat
kuls6 besugéarzassal kezelt betegek adatait dolgozzaéfeltudomasunk szerint a mi
tanulmanyunk volt az els amelyben BT-val kezelt APBI-s betegeknél torténtitéti treg
és a PTV korberajzolas résztéesgyéndl fliggo eltéréseinek a meghatarozasa.

A konturok egyeéségének jellemzésére tobbféle indexet hasznalnatodalomban
[89]. A leggyakoribb paraméter a konformitasi ind€X), melynek tobb valtozata is létezik,
és mindig a megfelét kell hasznalni attol fudgen, hogy hanyan vesznek részt a
konturozasban. A GJmmon hasznalhatdo két konturozd esetében, genCpedig olyan
0sszehasonlitdsoknal, amikor kulonboa résztvetk szama a két csoportban. 26.
tablazatban az 6sszehasonlithatésag kedvéért tdbbféle indexetgadtunk a fiéti Ureg és
a PTV konturozasara, utmutatok nékul (fazis 1)téautatokkal (fazis 2). Mindegyik indexnél
megfigyelned a kontirok egyewségének javulasa a kontlurozasi javaslatok hatasara.

Ugyanakkor van Mourik munkacsoportja [94 Jmég keonasi Utmutatok mellett is jeldist
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kulénbségeket tapasztaltak a céltérfogat kontuadms Wong és mtsai. [83] 3D-CRT-vel
végzett APBI-nél vizsgaltdk az utmutatok hatasat szeroma koérberajzolasanak a
pontossagara. Utmutatok nélkil statisztikailag kathaté kilonbséget talaltak a
konturozasban képzetlen és képzett orvosok altajzmdt kontarok kozoétt. Ugyanakkor, ezek
a kulonbségek megéatek miutan mindkét csoport azonos javaslatok atapjégezte a

korberajzolast.

37. tablazat: Részleges erfibesugarzasnal a céltérfogat-meghatarozas egyérésdivel
foglalkozé tanulményok

Szerd Kontaro- Beteg- Konturok Megjegyzes
z0k szama szam
Landig” 4 33 ireg, PTV
Wond* 4+4 5+5 szeréma, CTV,
PTV
Peterself 3 30 Szeréma
Kosztyld’ 3 21 Szer6ma
Boersm&’ 5 30 GTV, CTV pre-, posztoperativ CT-k
Ford" 1+1 12 ureg, PTV CT és PET/CT
Jolicoeur” 3 70 ireg
Hurkman&? 4 10 boost térfogat 4 CT sorozat, valtozasok
Giezer® 2+72 15 lireg CT és MRI
Kirby 4 10 lireg
Kirby® 1 30 iireg hason fekv
Li® 9 3 iireg, PTV
van Mourik® 13 8 ureg, CTV, PTV
Struikmang’ 5 18 boost CTV
Yang® 2 19 szeréma CBCT-k
vander Lei® 5 24 ireg, CTV pre-, posztoperativ CT-k
Gud*® 5 20 szeroma AD-CT
Major** 9+4 5+4  {reg, PTV pre-, postimplant CT-k
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Sajat vizsgélatunk elsrészében mi is tanulmanyoztuk a szakmai tapaszkala
szerepét a konturozasok pontossagaban. A GEC-ESmé&nunkacsoport mindegyik tagja
szakérbnek szamit endl BT-ban, de a tagok két csoportra voltak oszthattbél fliggien,
hogy az enttiizdelést milyen ritéti technika utan alkalmaztadk. Az egyik csopodjdaaz
an. ,open cavity”, a masik pedig a ,closed cavityitétek utdn végeztek eétlizdelést. A
konturozasi vizsgalatot olyan betegek CT képeirezéigk, akiknél ,open cavity” technikaval
tavolitottdk el a daganatot. Eredményeink alapjaegatiapitottuk, hogy a személyes
tapasztalatnak, ill. gyakorlatnak nagy szerepe \aancéltérfogat meghatarozasanak
pontossagaban, mert a kontlrok kozotti egyezés jadib azoknal az orvosoknal, akik
rendszeresen végeztek kontlirozasokat ,open canityjetet koved BT-s kezeléseknél. De
nem csak a tapasztalatnak, hanem protokolise@nyelveknek is fontos szerepik van a
céltérfogat pontos korberajzolasaban. Landis éaimii84] a niitéti Greg lathatésaganak a
hatdsat vizsgéltdk, és hozzank hasonldan megaltikit hogy a jobb lathatésag jelésen
csokkentette a konturok k6zotti egyéni kilonbségeke

A GEC-ESTRO endirdk munkacsoportja altal kidolgozott, ditilzdeléseknél
alkalmazand6 céltérfogat-meghatarozasi és kontérozanyelvek alapjan varhaté, hogy
novekszik a ritéti Ureg korberajzoldsanak és a PTV létrehozdsamaintossaga. Kilondsen
fontosnak tartjuk, hogy az amerikai APBI-s protd&b|[74] szemben a mi irdnyelveinkben a
PTV létrehozasanal a kulonkbmrranyokban egyénileg figyelembe vesszik a patalogp
sebészi szél nagysagad( abra), amivel biztosithato, hogy minden iranyban azo@osm-es

biztonsagi zéna kerll az eltavolitott daganat koéré.
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ANT = 5mm
MED =10 mm
LAT =13 mm

44. abra: Kulonb6z nagysagu biztonsagi zonék alkalmazasadceltényokban a ritéti treg
(piros) koérul a PTV (z6ld) Iétrehozasahoz

6.6 Prosztatatizdelések szabad és kotott sugarforrasokkal

A szakirodalomban nincs egyértdinallasfoglalas arrol, hogy vajon a szabad (SzS)
vagy a kotott sugarforrasok (KS)6alosebbek prosztata brachyterapianal. A legtébb
tanulmanyban attzdelés utan négy héttel készitett posztimplantatégeket hasonlitjak
0ssze. Azonban a veédéndzervek dozisviszonyait ezekben nem targyaljale €s mtsai.
[100] 40 beteg adatait feldolgozva javulé V100 Ketékaptak a kotott sugarforrasok
bevezetése utan. Hasonldé eredménslegzamol be Lin [101] és Fagundes [102], dea
masnap készitett CT vizsgalat alapjan értékeltéka Kierveket. Spadinger [103] és van
Gellekom [104] viszont nem talaltak szignifikans ldkibségeket a V100 és D90
paraméterekben a kétféle sugarforras tipus hasanéaott. Moerland és mtsai. [105] 389
beteg kezelésével nyert tapasztalataikrol szambkakAz intraoperativ terveknél a D90-ben
nem talaltak kilénbséget a kétféle kezelési techhibzott. A poszt-implantaciés terveknél
azonban szignifikansan nagyobb mértékben csokkeditarfogat dozisellatottsaga a kotott
sugarforrasoknal. Ugyanezen munkacsoport klinikedmeényekil is beszamolt [106].

Megfigyeléseik alapjan a szabad sugarforrasokkaklkebetegeknél jobb volt a biokémiai
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tinetmentesség (bNED, biochemical no evidence séadie). Ezzel szemben 1500 beteg
adatait feldolgozva Herbert és mtsai. [107] nemaltak kilonbséget a bNED-ben a kétféle
technika kozott. Heysek és mtsai. [108] retrospekiisgalatukban 272 beteg adatai alapjan
kissé jobb D90 értékeket kaptak a szabad sugasfukrél. A V100 viszont gyakorlatilag
azonos volt a két betegcsoportban és a toxicitagékRében sem taldltak kilonbséget.
Saibishkumar és mtsai. [109] magasabb urethra @smedozisokrél szamoltak be kotott
sugarforrasoknal a posztimplantacios tervekbenabear sugarforrasokhoz képest. Tovabba,
mérsékelt akut rektdlis toxicitas ndvekedeést tapdtak a kotott sugarforrasoknél. Ugyanezen
munkacsoport egy masik tanulmanyban 20-20 betegtipgdantacios terveit értékelte ki a
tizdelés napjan, majd ézidelés utan 7 és 30 nappal készitett CT vizsgalabjan [110].
Az aznapi CT-terveknél a V100 és D90 szignifikansaagyobb volt a szabad
sugarforrasoknal, de a kulonbségekimtitk a 7-napos és 30-napos CT tervekben. Reed és
mtsai. [111] randomizalt vizsgélatdban az aznapit€@V¥ekben a V100 és D90 azonos volt a
két technikadndl, a 30 napos CT-tervekben a koétigtadorradsoknal viszont egy trend volt
megfigyelheb mindkét paraméter csokkenésében.

A mi vizsgalatunkban szignifikansan alacsonyabb istikat kaptunk a szabad
sugarforrasos technikanal mindkét védemsdervre 29. tabldza). A ddézishomogenitdsban
nem talaltunk kilonbséget, de a konformalitas sbkiab volt a szabad sugarforrasoknal
(COIN: 0,70 vs. 0,63). A V100 viszont a kotott sdgéasoknal volt nagyobb, de a
kulonbség csak 1% koruli, aminek valoségy nincsen Klinikai jelesége. Az irodalmi
attekintésBl is lathatd, hogy egymasnak ellentmond6 eredméety&kzoltek, és nincsen
egyetértés abban, hogy melyik technika jobb. Erempkk oka az lehet, hogy a kulonkoz
intézetekben mas-maisztielési modszert, ill. sugarforras elhelyezésindct hasznalnak, és
ezért kdzvetlentl nem hasonlithaték 6ssze az enmeglke Az altalunk kapott eredményeket
azzal magyarazzuk, hogy a szabad sugarforrasosikécidl a sugarforrasok elhelyezésére
tobbféle leheiség van, mert azok nincsenek egymashoz rogzlt9e &§bra). Erre mutat
példat a45. abra ahol j0l megfigyelhét, hogy a szabad sugarforrasokkal megéelel
besugarazhatjuk a prosztata bazalis és apikakgetéss ehhez nem kell a kozépre forrasokat
elhelyezni. Ugyanakkor kotott sugarforrdsoknaliiakbzép$ részében lev sugarforrasok
megnovelik az urethra, és kisebb mértékben a redtizisat is.
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45. abra: Relativ déziseloszlasok sagittalis nézetben szgbad oldal), ill. kotott sugér-

forrasok (jobb oldal) hasznélatanal. Adiel dozis 145 Gy (100%). A prosztatat piros, az

urethrat sarga és a rectumot barna kontur mutatja.

A posztimplantacios terveink elemzése azt mutdttegy a belltetés utan 4 héttel
jelenbsen megvaltoznak a dozimetriai viszonyok mindkéthidkanal. A céltérfogat
dozislefedettsége szignifikAnsan cstkken, de a sbomiogenitas jobb lesz. Ezek az
eredmények megegyeznek a szakirodalomban kozoltekkbban viszont talalunk
kulonbségeket, hogy a valtozas mértéke melyik idmal nagyobb meérték Moerland és
mtsai [104] 389 beteg adatai alapjan atlagosan @890 csokkenést tapasztaltak a
posztimplantaciés tervekben. A két technikat kulizsgélva megallapitottdk, hogy a
csokkenés mérteke nagyobb volt a kotott sugarfosréeschnikanal. A mi esetiinkben viszont
a szabad sugarforrasoknal észleltiink nagyobb ceékkea D90-ben. Ishyijama és mtsai.
[112] 160 betegnél végeztek CT-alapu posztimpladsddozimetriai elemzést és a D90-ben,
V100-ban és V150-ben csak néhany szézalékos csésketapasztaltak. Ohashi
munkacsoportja [113] viszont nem talalt szignifikdkilonbséget az intraoperativ és a
posztimplantacios dozimetriai adatok kozott. Heysskmtsai. [108] 272 beteg (159 szabad
sugarforrasos és 113 kotott sugérforrasos) intradipeés posztimplantacidés dozimetriai
adatait elemezték, és hozzank hasonléan csokkapestztaltak a D90 és V100 értékekben.
A csokkenést a D90-re atlagosan 15%-nak, mig a \Ya@o-nak talaltak. Eredményeinkkel
0sszhangban ez a vizsgalat is alacsonyabb ntié8k és V100-cstkkenést mutatott ki a

kotott sugarforrasos technikanél. Marcu és mtddi4] KS technikaval kezelt 265 betegnél
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22%-0s D90 csokkenést tapasztaltak, ami j6l egyazikaltalunk kapott 24%-kal. Stone és
mtsai. [115] 77 SzS technikaval kezelt beteg ingeaativ és posztimplantacios dozimetriai
adatainak elemzése soran nem talaltak jéteRrillonbséget a paraméterekben. Csokkenést
tapasztaltak, de azok mértéke csak néhany szavalielezért azt a kdvetkeztetést vontak le,
hogy az intraoperativ tervek megféleh jellemzik a céltérfogat dozislefedettségét.

6.7 Prosztatatizdelések 1-125 és Ir-192 sugarforrasokkal

Prosztatadaganatok ellatdsaban a BT-nak fontosmzeran. Alacsony aktivitasu
sugarforrasokkal végzett prosziateléseknek tobb évtizedes hagyomanya van, ésoalacs
kockazatu prosztatadaganatoknal ma mar standaeléserek szamit. HDR prosztata BT-t
legyakrabban kiis besugarzast kouetkiegészid (,boost”) dbézis leadasara alkalmazzak
[12,116,117]. Ugyanakkor az élsmonoterapids HDR-es kezelést Yoshioka és mtsai.
[118,119] mar a 90-es évek kozepén elvégezték észhotavu kovetési eredményeket is
kozoltek. Kezdetben tobb frakcidval torténtek adtégek, majd a frakcioszam fokozatos
csokkentésével az egy frakcids besugarzasok iszbwsre kerultek. Intézetiinkben egy
randomizalt vizsgalat keretében 2005 6ta végziydnikezeléseket. Az utdébbi években mar
az egy frakciés egyeduili prosztata HDR BT-rol isefgek meg Kklinikai kdzlemények
[120,121]. A kétféle prosztaiadelés dozimetriai dsszehasonlitdsa nem egyspeert az
irodalomban nincsenek széleskémn elfogadott dozis-térfogat paraméterek3@ tablazat
Osszefoglalja az eurb6pai szakmai tarsasagok atedsplt dézis-térfogat paramétereket és
azok korlatait.
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38. tablazat: Eurépai szakmai tarsasagok altal javasolt dozfegéat paraméterek és

korlataik prosztata brachyterapianal

Prostate (CTV) Urethra Rectum

V100=95% D10 <150% Do < 100% (145 Gy)
ESTRO/EAU/EORTC

D90 >100%  D30<130% Qe < 138% (200 Gy)

V150< 50%
GEC/ESTRO V100> 95% Do 1cn8 Docms

D90 > 100% D10

D30

*Az abszolut dézisok EQDben vannak megadva és tartalmazzak askigsugarzas
dozisait. EQDR = 2 Gy frakciéddzissal biologialag egyenétidiakciodozis.

Az Amerikai Brachterapias Tarsasag (ABS) LDR-nébkcsa posztimplantacios
dozimetriara vonatkozd, HDR-nél pedig csak néhamyaméter hasznalatat javasolja
[124,125]. A védendl szervekre pedig nincsenek ajanlott paraméteralszRata LDR BT-rol
nagyszamu kozlemény taldlhaté az irodalomban, deR HBonoterapiarél csak néhany.
Hoskin [120] hasonlé elfogadasi kritériumokat hadze urethrara, mint mi. Egyszeri 19 Gy
dozisnal D10<116% és D30<109%-et, mi pedit0% és<110%-ot. Huszonnégy beteg
kezelésénébk mindkét feltételt tudtak teljesiteni, mi a D10+eindig, a D30-at pedig az
esetek 48%-4ban, de a D30 atlagértéke 111% @8It tabldza). A rectumra vonatkozo
feltétel nalunk sokkal szigorubb volt £42z< 50% vs. <79%). Valdszin hogy ez az oka
annak, hogy csak 6t esetben (13%) tudtuk azt tedjEs Azonban a Rn3 minden esetben
kisebb volt 79%-nal, és a maximum érték is csak &% A prosztata V150-re, az urethra
Do.1icne-re és a rectum Qc3-re kapott értékeink hasonléak voltak Cendales &saim[126]
altal kozoltekkel (32% vs. 35%, 115% vs.116% és RB%80%, a megfelélsorrendben).
Kukielka és mtsai. [127] 77 beteg kezelés&bzoltek klinikai eredményeket és dozimetriai
adatokat. Eredményeik nagyon hasonléak az altakapottakkal, példaul a prosztatara
V150=32% vs. 32%, a V200=10% vs. 11% és az urathDft0=113% vs. 114%. Habar
HDR-s vizsgalatunkban nem mindig tudtuk teljesiemeélul kitiz6tt dozimetriai feltételeket,

eredményeink hasonlbéak az irodalomban kozoltekkkjyanakkor megjegyezzik, hogy

93



dc_1454 17

Megbeszélés

feltételeink kozul néhany sokkal szigorubb volt,ntnamit més intézetekben hasznalnak.
Tovabba, az eltérések oka az is lehet, hogy a kordsi protokollok nem egységesek, és ez
befolyasolhatja a térfogati paraméterek értékeiiloosen a relativ térfogati paraméterek
érzékenyek az abszolut térfogat nagysagara.

A 32. tablazatadatai alapjan a V100-ban csak 1%-o0s kulonbségaviaét technika
ko6zott az LDR javara. A dozishomogenitas és kon#ditids tekintetében viszont a HDR
technika sokkal jobb (DHI: 0,67 vs. 0,39 és COINMvs. 0,65). Azonban LDR technikanal
a négyhetes posztimplantaciés tervekben jéeM100 csdkkenést tapasztaltunk (84% vs.
97%), de a DHI 0,38-r6l 0,41-re novekededil.(tablaza). Az utdbbi érték azonban még
mindig joval alacsonyabb a HDR-nél kapott 0,67-n&lkonformalitas a négy hét alatt
jelenttsen romlott, a COIN értéke 0,63-r6l 0,57-re valtozuédend szervekre vonatkozo
dozimetriai értékelést mi sem végeztink a poszamgicids tervekben. Az intraoperativ
tervekben viszont mindkét védendzervre minden dézis paraméter kisebb volt a HDR
technikanal 84. 4bra). Fentiek alapjan kijelenthetjik, hogy a HDR tekhAndozimetriai
szempontbdl éhydsebb, mint az LDRitdelés. Természetesen dnmagaban ez még nem
jelent klinikai ebnyt is, mert a nagyon eli&rddzisteljesitmény miatt sugarbiologiailag
nagyon kulonbozik a kétféle kezelési modszer. Aikdi hatékonysag dsszehasonlitdsdhoz
tobb beteg bevonasa és megfelebsszu kovetési fdszilkséges.
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7. Kovetkeztetések és az eredmények alkalmazhat@saa klinikai gyakorlatban

1. Megallapitottam, hogy brachyterapiégdeléseknél a besugarzasi hosszakat az optimali-
zalas modjatél és dizdelési geometriatdl fuggn kell megvalasztani. Bemutattam, hogy
doézisoptimalizalasi eljarasokkal a doéziseloszlasmkformalitasa jeledsen novelhét a

klasszikus Parizs-i dozimetriai rendszerhez képest.

2. Hagyomanyos, kétirAnyu réntgenfelvételeken d@apiDR embtizdelések tervezésénél
dozisoptimalizalo eljarasokkal a doziseloszlasokasége csak kissé javithatdé. Ahhoz, hogy
minden szempontbdl elfogadhatdé doziseloszlasokagbjukls, a katéterek szamat és

elhelyezését dizdelés altt végzett metszetképalkoto eljaras alapjan ketimagarozni.

3. CT-alapu szovetkdzi brachyterapianal a tervetékétésénél az ICRU altal javasolt
dézishomogenitasi paraméterek hasznalata ma mauaulela® dbézisviszonyok kvantitativ

jellemzésére a teljes 3D-s doziseloszlast jeltedtzis-térfogat paramétereket kell hasznalni.

4. Meghataroztam a MammosSite ballon applikator ké&rdéilakuld déziseloszlas dozimetriai
sajatossagait, és az eredményekebkéist kozoltik Eurdépaban. Megallapitottuk, hogy a
ballon korili szimmetrikus céltérfogat megfélalozislefedettséggel, magas konformalitassal
és elfogadhaté homogenitassal sugarazhato6 be. dkiankimutattuk, hogy ballon BT-nél a
tudo és kilondsen adb dozisterhelése jelefd mértékben nagyobb, mint szdvetkdde-

léseknél.

5. Az irodalomban etként szamoltunk be a két CT vizsgalaton alapuldfdmmalis emé-
tizdeléssel szerzett tapasztalatokrél és eredméfiyekdatokkal igazoltuk, hogy ezzel a
modszerrel biztosithatd, hogy a céltérfogat 90 ¥hey szabalytalan alaki PTV esetén is
megkapja az élrt dozist, mikdzben a dézishomogenitds még melgfenertéki és a véderti

szervek dozisterhelése pedig alacsony.

6. Adatokkal igazoltam, hogy efitlizdelések besugarzastervezésénél inverz dozisoptimal
zalo eljarassal a dozishomogenitas javithato ésdend szervek dozisterhelése cstkkent-

het a hagyomanyos optimalizalasokhoz képest.

7. Részleges efttbesugarzasnal az azonos oldali &éd tid dozisterhelése szdvetkdzi BT-

val alacsonyabban tarthatd, mint Kiikonformalis besugérzéssal. A kiilimtenzitdismodulalt
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besugéarzassal dsszehasonlitva, BT-val a véderervek (normal er) azonos oldali tidl
boér, bordak) jobban kimélhéit.

8. Részleges efbesugarzasnal aitréti Ureg kdrberajzolasa és a céltérfogat meghzdseo
nagy egyeéni pontatlansagokat mutat a konturozoktkode a képalkotasra és a konturozasra
vonatkozoO egyszériranyelvek alkalmazasaval nagymértékben novéllaekontarok kozotti

egyedség és a céltérfogat-meghatarozas pontossaga.

9. Prosztatadaganatok véglegesen belltetett, alacativitasi 1-125 sugarforrasokkal
végzett BT-s iizdelésénél szabad sugarforrdsok hasznalatavaledlarairés rectum doézisa

alacsonyabban tarthatd, mint kotott sugarforrasiokka

10. Prosztatadaganatok véglegesen beliltetett, oakacaktivitasa 1-125 sugarforrasokkal
végzett BT-s iizdelésénél négy héttel az implantacio utan késziesvekben a doézis-

homogenitas javulasa mellett a céltérfogat dozsleftsége szignifikansan csdkken az
intraoperativ tervekhez képest. A csOkkenés mértékgyobb a szabad sugarforrasos
technikanal.

11. Prosztatadaganatok BT-s kezelésénél az Ir-1IBR kechnikaval végzettizrdelésekkel
konformalisabb és homogénebb doziseloszlasok hktkit ki, mint az alacsony aktivitasu
I-125 sugarforrasokkal végzett végleges belltetésexlszerrel. Tovabba, a HDR-es

modszerrel jobban kiméllieaz urethra és a rectum.

A helyesiras ellefrzésére az MTA Nyelvtudomanyi Intézete szabalyzatat

(http://helyesiras.mta.hu/helyesiras/default/indeagznaltam.

96



dc_1454 17

Sajat dolgozatok jegyzéke

8. Az értekezés alapjaul szolgal6 dolgozatok jegsize

Major_T, Polgar Cs, Mangel L. et al. CT- képeken alapubifarmalis brachyterapias
besugarzastervezés.
Magy Onkol 44:109-115, 2000 IF 0

Major T, Polgéar Cs, Fodor J, Somogyi A, Németh Gy. Con&iditym and homogeneity of
dose distributions in interstitial implants at ilead target volumes: a comparison between
the Paris and dose-point optimized systems.

Radiother Oncol 62:103-111, 2002 IF 2,838

Major_ T, Polgar Cs, Fodor J, Takacsi-Nagy Z, Mangel L, B#mGy. Evaluation of
geometrically optimized single- and double-planteristitial high dose rate implants with
respect to conformality and homogeneity.

Acta Oncol 42:15-21, 2003 IF 2,46

Agoston PMajor T, Somogyi A, Szucs M, Danczig A, Lovey J, Polga-Gdor J, Nemeth
G, Kasler M. Brachyterdpids boost besugérzas nampkdzatu, lokalizalt prosztatarak
kezelésében: glhazai tapasztalatok.

Magy Onkol 48:81-88, 2004 IF 0

Polgar C, Strnad V,Major T. Brachytherapy for partial breast irradiation: TlBeropean
Experience.

Semin Radiat Oncol 15:116-22, 2005 IF 3,675

Major T, Fodor J, Takacsi-Nagy Z, Agoston P, Polgar C.lEateoon of HDR interstitial
breast implants planned by traditional and optiiZzeT-based dosimetry systems with
respect to dose homogeneity and conformality.

Strahlenther Onkol 181:89-96, 2005 IF 3,49

Niehoff P, Ballardini B, Polgar CMajor T, Hammer J, Richetti A, Kovacs G. Early
European experience with the MammoSite radiatioeray system for partial breast
brachytherapy following breast conservation operaiin low-risk breast cancer.

Breast, 15:319-25, 2006 IF 1,677

Major T, Niehoff P, Kovacs Gy, Fodor J, Polgar ©asimetric comparisons between high
dose rate interstitial and MammoSNeballoon brachytherapy for breast cancer.
Radiother Oncol 79:321-328, 2006 IF 3,97

Frohlich G, Agoston P, Lévey J, Somogyi A, FodoMajor T . Prosztatadaganatok nagy
dozisteljesitménybrachyterapias ,boost” kezelésének dozimetrigketese.
Magy Onkol 51:31-38, 2007 IF 0

Agoston PMajor T, Somogyi A, Baricza K, Szasz K, Lévey J, Németh K§sler M, Fodor
J. Prosztata HDR brachyterapia. Technika és indkac
Uroonkoldgia 3:25-31, 2007 IF 0

Polgar CsMajor T. Current status and perspectives of brachytheraplyréast cancer.
Int J Clin Oncol 14:7-24, 2009 IF 1,508

97



dc_1454 17

Sajat dolgozatok jegyzéke

Major T, Frohlich G, Loévey K, Fodor J, Polgar Cs. Dosintexperience with accelerated
partial breast irradiation using image-guided istiéal brachytherapy.
Radiother Oncol 90:48-55, 2009 IF 4,343

Polgar C, Van Limbergen E, Potter R, Kovacs G, Pglayczek J, Hildebrandt G, Niehoff P,

Guinot JL, Guedea F, Johansson B, Ott K@djor T , and Strnad V. on behalf of the GEC-
ESTRO Breast Cancer Working Group. Patient selecfir accelerated partial breast
irradiation (APBI) after breast-conserving surgefgecommendations of the Groupe
Européen de Curiethérapie-European Society forafjertic Radiology and Oncology (GEC-
ESTRO) Breast Cancer Working Group based on clieiciaence (2009).

Radiother Oncol 94:264-73, 2010 IF 4,337

Frohlich G, Agoston, P Lévey J, Polgar Géajor T. The effect of needle number on the
guality of high-dose-rate prostate brachytherapylamts.
Pathol Oncol Res 16:593-599, 2010 IF 1,483

Frohlich G, Agoston P, Lovey J, Somogyi A, FodorPalgar CsMajor T . Dosimetric
evaluation of high-dose-rate interstitial brachy#ps boost treatments for localized prostate
cancer.

Strahlenther Onkol 186:388-95, 2010 IF 3,567

Maijor T, Polgéar Cs, Lovey K, Frohlich G. Dosimetric chaeaistics of accelerated partial
breast irradiation with CT image-based multicatheteerstitial brachytherapy: A single
institution’s experience.

Brachytherapy 10:421-426, 2011 IF 1,466

Agoston PMajor T, Frohlich G, Baricza K, Szabé Z, Lévey Z, Varjaskasler M, Fodor J,
Polgar Cs. Permanens implantacids prosztata-bra@dpia korai, szervre lokalizalt
prosztatarak kezelésére.

Magy Onkol 55:170-177, 2011 IF 0

Agoston PMajor T, Froéhlich G, Szab6 Z, Lévey J, Fodor J, KaalerRdlgar Cs. Moderate
dose escalation with single-fraction high-dose-ré@chytherapy boost for clinically
localized intermediate and high-risk prostate can&syear outcome of the first 100
consecutively treated patients.

Brachytherapy 10:376-384, 2011 IF 1,466

Major T, Frohlich G, Polgar Cs. Assessment of dose honaggem conformal interstitial
breast brachytherapy with special respect to IC&tdmmendations.
J Contemp Brachyther 3:150-155, 2011 IF 0

Bodacs |, Polgar CdMajor T. Konformalis kil$ részleges erbesugarzas dozimetriai
0sszehasonlitasa a teljesérhksugarzassal és a parcidlis @tmachyterapiaval.
Magy Onkol 58:108-115, 2014 IF 0

98



dc_1454 17

Sajat dolgozatok jegyzéke

Major T, Agoston P, Frohlich G, Baricza K, Szabo Z, Jofgderein A, Polgar Cs. Loose
versus stranded seeds in permanent prostate bnachgy: Dosimetric comparison of
intraoperative plans.

Phys Med 30:909-913, 2014 IF 2,403

Major T, Gutiérrez C, Guix B, Mdzsa E, Hannoun-Levi JIMs&bK, Niehoff P, Resch A,
van Limbergen E, Polgar Cs. Interobserver variatiohtarget volume delineation in multi-
catheter partial breast brachytherapy after opeitycsurgery.

Brachytherapy 14:925-932, 2015 IF 2,088

Strnad V, Hannoun-Levi JM, Guinot JL, Lossl K, Kaddorner D, Resch A, Kovacs Gy,
Major T, van Limbergen E, On behalf of Working Group Bre@sincer of GEC-ESTRO.

Recommendations from GEC ESTRO Breast Cancer Wgraroup (I): Target definition

and target delineation for accelerated or boostidPdsreast Irradiation using multicatheter
interstitial brachytherapy after breast consendgluged cavity surgery.

Radiother Oncol 115:342-348, 2015 IF 4,817

Zourari K,Major T, Herein A, Peppa V, Polgar C, Papagiannis P. Pospective dosimetric
comparison of TG43 and a commercially available MBDfor an APBI brachytherapy
patient cohort.

Phys Med 31:669-676, 2015 IF 1,763

Herein A, Agoston P, Szabd Z, Jorgo K, MarkgrubeiPBsznyak Cs, Polgar Qdajor T .
Intraoperativ és posztimplantaciés dozimetria dsazenlitasa permanens implantacios
prosztata-brachyterapiaval kezelt betegeknél.

Magy Onkol 59:148-153, 2015 IF 0

Peppa V, Pappas EP, KaraiskosNRajor T, Polgar C, Papagiannis P. Dosimetric and
radiobiological comparison of TG-43 and Monte Cadalculations in 192Ir breast
brachytherapy applications.

Phys Med 32:1245-1251, 2016 IF 1,99

Maijor T, Gutiérrez C, Guix B, van Limbergen E, Strnad d|gar Cs, On behalf of Breast

Cancer Working Group of GEC-ESTRO. Recommendatimosn GEC ESTRO Breast
Cancer Working Group (Il): Target definition andget delineation for accelerated or boost
Partial Breast Irradiation using multicatheter istiéial brachytherapy after breast conserving
open cavity surgery.

Radiother Oncol 118:199-204, 2016 IF 4,328

99



dc_1454 17

Sajat dolgozatok jegyzéke

Maijor T, Stelczer G, Pesznyak Cs, Mészaros N, Polgar Q#idsitheter interstitial brachy-
the-rapy versus intensity modulated external bebharapy for accelerated partial breast
irradiation: A comparative treatment planning stwdyh respect to dosimetry of organs at
risk.

Radiother Oncol 122:17-23, 2017 IF 4,328 (3016

Major T, Polgar C, Jorgo K, Stelczer G, Agoston P. Dosilmebmparison between
treatment plans of patients treated with low-dage-vs. high-dose-rate interstitial prostate
brachytherapy as monotherapy: Initial findings edadomized clinical trial.

Brachytherapy 16:608-615, 2017 IF 2,082 (2016

Major T, Polgar Cs. Treatment planning for multicathetéerstitial brachytherapy of breast
cancer — from Paris system to anatomy-based inyéasaing.
J Contemp Brachyther 9:89-98, 2017 IF 1,498.6)

Hepel JT, Arthur D, Shaitelman S, Polgéar Cs, TddpZoberi |, Kamrava MMajor T,
Yashar C, Wazer DE. American Brachytherapy Soaetsensus report for accelerated
partial breast irradiation using interstitial ma#ttheter brachytherapy.

Brachytherapy 16:919-928, 2017 IF 2,082 (2016

Fenti kozlemények 6sszesitett impakt faktora: ,6563
Fenti kbzlemények fluggetlen hivatkozasainak sza:

100



dc_1454 17

Konyvfejezetek jegyzéke

9. Az értekezés alapjaul szolgélo konyvfejezetekgyzéke

Polgar C,Major T, Strnad V, Niehoff P, Ott O, Kovacs Gy. An Ovewi®f European
Clinical Trials of Accelerated Partial Breast In@tbn. pp. 227-245. In. Accelerated Partial
Breast Irradiation. Techniques and Clinical Impletagon. 277 p., Eds. Wazer D., Arthur D.,
Vicini F. Springer-Verlag Berlin Heidelberg, 2006.

Polgar C, Major _T. Target volume definition after open-cavity surgerglinical
considerations. pp. 47-52. és

Polgar CMajor T. CT-based implant technique after open-cavity syrgeuropean policy.

pp. 71-75. és

Major T, Lotter M. Phyiscal aspects: dosimetry, plannind documentation. pp. 91-106.

In. Partial Breast Irradiation using Multicathe®@rachytherapy. 156 p., Eds. Strnad V, Ott
0J, W. Zuckschwerdt Verlag, Minchen Wien New Y@®B06.

Polgar C,Major T, Strnad V, Niehoff P, Ott OJ, Lovey K, Kovacs Gn Dverview of
European Clinical Trials of APBI. pp. 151-172. Wazer DE, Arthur DW, Vicini FA (eds.)
Accelerated partial breast irradiation: techniqaesl clinical implementation. 2nd edition,
436 p. Berlin; Heidelberg: Springer Verlag, 2009.

Polgar CsMajor T. Interstitial Breast Brachytherapy (Chapter 11) pfb-167.
In: Montemaggi P, Trombetta M, Brady LW (szerk.)aBhytherapy: An International
Perspective. 335 p. Cham (Sv4jc): Springer Intéwnat Publishing, 2016.

101



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

10.

10.

11.

Irodalomjegyzék

AAPM Report No. 41: Remote afterloading technoloyAPM TG 41, American
Institute of Physics, Inc, New York, 1993.

Nickers P, Kunkler 1, Scalliet P. Modern brachytmy: Current state and future
prospects. Review Eur J Cancer 33:1747-1751, 1997

Martel MK, Narayana V. Brachytherapy for the nexntury: Use of image-based
treatment planning. Radiat Res 150:5S178-S188, 1998

Major T, Polgar Cs, Mangel L, és mtsai. CT-képe&kpulé konformalis brachyterapias
besugarzastervezés. Magy Onkol 44:109-115, 2000

Kisfaludy Pal. Az entirdk sugargyogymaddja. 170-181. old., In: A rak felesése és
kezelése, 216 oldal, Novak Rudolf és Tarsa Tudowsmonyvkiaddvallalat, Budapest,
1940

Mayer A, Polgar |, Németh Gy, és mtsai. RosszindulembBdaganatok konzervativ
sebészi kezelést kovetnagy aktivitasu szovetkozi afterload sugarkezelddagyar
Onkologia 35:82-86, 1991

Bridier A, Dutreix A. Recent developments in bratttgrapy dosimetry. In: Changes in
brachytherapy, Eds. Rotte K, Kiffer J, Verlag DEatiholz KG, Nirnberg, 1989. 15-25.
old

Polgar C, Major T, Fodor J, et al. Accelerated ipkhreast irradiation using high-dose-
rate interstitial brachytherapy: 12-year updateagirospective clinical study. Radiother
Oncol 94:274-279, 2010

Polgar Cs, Fodor J, Major T. et al. Breast consgrtinerapy with partial or whole breast
irradiation: Ten-year results of the Budapest ranided trial. Radiother Oncol 108:197-
202, 2013

Polgar Cs, Ott OJ, Hildebrandt G, et al. Late siffects and cosmetic results of
accelerated partial breast irradiation with iniéedtbrachytherapy versus whole-breast
irradiation after breast-conserving surgery fordask invasive and in-situ carcinoma of
the female breast: 5-year results of a randomisaatrolled, phase 3 trial. Lancet Oncol
18:259-268, 2017

Strnad V, Ott OJ, Hildebrandt G, et al. 5-year Itsswf accelerated partial breast
irradiation using sole interstitial multicatheterabhytherapy versus whole-breast
irradiation with boost after breast-conserving suygfor low-risk invasive and in-situ

102



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

carcinoma of the female breast: a randomised, pBaseon-inferiority trial. Lancet
387:229-238, 2016

Agoston P, Major T, Frohlich G, et al. Moderate elascalation with single-fraction
high-dose-rate brachytherapy boost for clinicalbgdlized intermediate and high-risk
prostate cancer: 5-year outcome of the first 10@seoutively treated patients.
Brachytherapy 10:376-384, 2011

Agoston P, Major T, Frohlich G, és mtsai. Permanémplantaciés prosztata-
brachyterapia korai, szervre lokalizalt prosztdtadeézelésére. Magy Onkol 55:170-177,
2011

Pierquin B, Dutreix A, Paine CH, et al. The Pagistem in interstitial radiation therapy.
Acta Radiol Oncol 17:33-48, 1978

van der Laarse R. The stepping source dosimetersyas an extension of the Paris
system. In: Mould RF, Battermann JJ, Martinez AA,ak, eds. Brachytherapy from
radium to optimization. Veenendaal: Nucletron Insgional, 1994:319-30.

Major T, Polgéar Cs, Fodor J, et al. Conformalitg dalomogeneity of dose distributions in
interstitial implants at idealized target volumes:comparison between the Paris and
dose-point optimized systems. Radiother Oncol 621101, 2002

Major T, Polgar Cs, Fodor J, et al. Evaluation ebmetrically optimized single- and
double-plane interstitial high dose rate implantghwespect to conformality and
homogeneity. Acta Oncol 42:15-21, 2003

Major T, Fodor J, Takacsi-Nagy Z, et al. Evaluat@irHDR interstitial breast implants
planned by traditional and optimized CT-based desiynsystems with respect to dose
homogeneity and conformality. Strahlenther Onkdl:88-96, 2005

ICRU. Dose and volume specification for reportinggerstitial therapy, ICRU Report 58.
Bethesda, USA: ICRU, 1997.

Major T, Frohlich G, Polgar Cs. Assessment of dosenogeneity in conformal
interstitial breast brachytherapy with special ez$pto ICRU recommendations. J
Contemp Brachyther 3:150-155, 2011

Edmundson GK, Vicini FA, Chen PY, et al. Dosimeti@mracteristics of the MammoSite
RTS, a new breast brachytherapy applicator. Inadid& Oncol Biol Phys 52: 1132-1139,
2002

Dowlatshahi K, Snider HC, Gittleman MA, et al. Baexperience with balloon brachy-
therapy for breast cancer. Arch Surg 139:603-60842

103



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

Major T, Niehoff P, Kovacs Gy, et al. Dosimetricngparisons between high dose rate
interstitial and MammoSit& balloon brachytherapy for breast cancer. Radiofrecol
79:321-328, 2006

Niehoff P, Ballardini B, Polgar C, et al. Early Bpean experience with the MammoSite
radiation therapy system for partial breast brawodngpy following breast conservation
operation in low-risk breast cancer. Breast 15:329; 2006

Strnad V, Polgar C. Phase Ill Multicenter Trialtdrstitial brachytherapy alone versus
external beam radiation therapy after breast comsgrsurgery for low risk invasive

carcinoma and low risk duct carcinoma in situ (DCt the female breast. Study
Protocol, European Brachytherapy Breast Cancer GETRO Working Group, 2004;

letolthet: http://www.apbi.uni-erlangen.de/outline/outlingxth, hozzaférés 2017. jalius

10.

Major T, Polgar Cs, Lovey K, et al. Dosimetric cheteristics of accelerated partial
breast irradiation with CT image-based multicath@teerstitial brachytherapy: A single
institution’s experience. Brachytherapy 10:421-42®] 1

Moézsa E, Polgar Cs, Frohlich G, és mtsai. Akcelepdrcialis konformalis kuits
embbbesugarzas eminegtartd nitét utan — fazis 1l prospektiv klinikai vizsgaldteetes
eredményei. Magy Onkol 56:235-241, 2012

Bodacs |, Polgar Cs, Major T. Konformalis kiilszleges eribesugarzas dozimetriai
0sszehasonlitdsa a teljesérbbsugarzassal és a parcidlis @imachyterapiaval. Magy
Onkol 58:108-115, 2014

Major T, Stelczer G, Pesznydk Cs, et al. Multicethénterstitial brachytherapy versus
intensity modulated external beam therapy for arestd partial breast irradiation: A
comparative treatment planning study with respectdbsimetry of organs at risk.
Radiother Oncol 122:17-23, 2017

Polgar C, van Limbergen E, Pétter R, et al. Pasefection for accelerated partial breast
irradiation (APBI) after breast-conserving surgergcommendations of the Groupe
Européen de Curiethérapie-European Society for affertic Radiology and Oncology
(GEC-ESTRO) Breast Cancer Working Group based amical evidence (2009).
Radiother Oncol 94:264-73, 2010

Major T, Gutiérrez C, Guix B, et al. Recommendasitrom GEC ESTRO Breast Cancer
Working Group (Il): target definition and targetlideation for accelerated or boost
Partial Breast Irradiation using multicatheter ratiéial brachytherapy after breast
conserving open cavity surgery. Radiother Oncolt19%-204, 2016

104



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Major T, Polgar Cs. Treatment planning for multiezgter interstitial brachytherapy of
breast cancer — from Paris system to anatomy-ba@seztse planning. J Contemp
Brachyther 9:89-98, 2017

Karabis A, Giannouli S, Baltas D. HIPO: A hybridverse treatment planning
optimization algorithm in HDR brachytherapy. Ratiet Oncol 76: S29, 2005

Major T, Gutiérrez C, Guix B, et al. Interobserveariations of target volume delineation
in multi-catheter partial breast brachytherapy raftpen cavity surgery. Brachytherapy
14:925-932, 2015

Kouwenhoven E, Giezen M, Struikmans H. Measurirg $hmilarity of target volume
delineations independent of the number of obserirgs Med Biol 54:2863-2873, 2009

Petersen RP, Truong PT, Kader HA, et al. Targetimel delineation for partial breast
radiotherapy planning: clinical characteristics cassted with low interobserver
concordance. Int J Radiat Oncol Biol Phys 69:41248),7

Strnad V, Hannoun-Levi JM, Guinot JL, et al. On &érof Working Group Breast
Cancer of GEC-ESTRO. Recommendations from GEC ESBRfast Cancer Working
Group (I): Target definition and target delineatfon accelerated or boost Partial Breast
Irradiation using multicatheter interstitial brathgrapy after breast conserving closed
cavity surgery. Radiother Oncol 115:342-348, 2015

Major T, Agoston P, Frohlich G, et al. Loose verstranded seeds in permanent prostate
brachytherapy: Dosimetric comparison of intraopeeaplans. Phys Med 30:909-913,
2014

Herein A, Agoston P, Szab0 Z, és mtsai. Intraoper@ posztimplantaciés dozimetria
0sszehasonlitdsa permanens implantacios prosztathyterapiaval kezelt betegeknél.
Magy Onkol 59:148-153, 2015

Major T, Polgar C, Jorgo K, et al. Dosimetric comgan between treatment plans of
patients treated with low-dose-rate vs. high-d@de-imnterstitial prostate brachytherapy
as monotherapy: Initial findings of a randomizethichl trial. Brachytherapy 16:608-
615, 2017

Lessard E, Pouliot J. Inverse planning anatomy<badese optimization for HDR-
brachytherapy of the prostate using fast simulatedealing algorithm and dedicated
objective function. Med Phys 28:773-779, 2001

105



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

Perera F, Chisela F, Engel J, et al. Method of lioaigon and implantation of the
lumpectomy site for high dose rate brachytherapgrafonservative surgery for T1 and
T2 breast cancer. Int J Radiat Oncol Biol Phys 39:®%5, 1995

Anacak Y, Esassolak M, Aydin A, et al. Effect ofogeetrical optimization on the
treatment volumes and the dose homogeneity of rmplanterstitial brachytherapy
implants. Radiother Oncol 45:71-76, 1997

Kolkman-Deurloo IKK, Visser AG, Niel CGJH, et alp@mization of interstitial volume
implants. Radiother Oncol 31:229-239, 1994

Baltas D, Kolotas C, Geramani K, et al. A confornmalex (COIN) to evaluate implant
guality and dose specification in brachytherapyJiRadiat Oncol Biol Phys 40:515-524,
1998

Vicini FA, Jaffray DA, Horwitz EM, et al. Implemeation of 3D-virtual brachytherapy
in the management of breast cancer: a descriptioa aew method of interstitial
brachytherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys 40:639%; 1998

Vicini FA, Kestin LL, Edmundson GK, et al. Dose-uaite analysis for quality assurance
of interstitial brachytherapy for breast cancet. JrRadiat OncolBiol Phys 45:803-810,
1999

Kestin LL, Jaffray DA, Edmundson GK, et al. Improgi the dosimetric coverage of
interstitial high-dose-rate breast implants. IRabliat Oncol Biol Phys 46:35-43, 2000

Das RK, Patel R, Shah H, et al. 3D CT-based higledate breast brachytherapy
implants: treatment planning and quality assuraroe.J Radiat Oncol Biol Phys
59:1224-1228, 2004

Pieters BR, Saarnak AE, Steggerda MJ, et al. A atetb improve the dose distribution
of interstitial breast implants using geometricadigtimized stepping source techniques
and dose normalization. Radiother Oncol 58:63-00,12

van't Riet A, Mak ACA, Moerland MA, et al. A conforation number to quantify the
degree of conformality in brachytherapy and extebeam irradiation: application to the
prostate. Int J Radiat Oncol Biol Phys 37:731-13®7

Kolotas C, Baltas D, Zamboglou N. CT-based intgBastiHDR brachytherapy.
Strahlenther Onkol 175:419-427, 1999

106



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

Keisch M, Vicini F, Kuske RR, et al. Initial clira¢ experience with the MammoSite
breast brachytherapy applicator in women with estige breast cancer treated with
breast conserving therapy. Int J Radiat Oncol Bloys 55:289-293, 2003

Kim Y, Johnson M, Trombetta MG, et al. Investigatiof interfraction variations of
MammosSite balloon applicator in high-dose-rate bydoerapy of partial breast
irradiation. Int J Radiat Oncol Biol Phys 71:305332008

Kirk M, Hsi WC, Dickler A, et al. Surface optimizah technique for MammoSite breast
brachytherapy applicator. Int J Radiat Oncol Biby$62:366-672, 2005

Dickler A, Kirk M, Choo J, et al. Treatment volumend dose optimization of
MammosSite breast brachytherapy applicator. Int di®aOncol Biol Phys 59:469-474,
2004

Shah NM, Tenenholz T, Arthur D, et al. MammoSitel amterstitial brachytherapy for
accelerated partial breast irradiation. Cancer @734, 2004

Weed DW, Edmundson GK, Vicini FA, et al. Accelethfgartial breast irradiation: A
dosimetric comparison of three different techniquBrachytherapy 4:121-129, 2005

Khan AJ, Kirk MC, Mehta PS, et al. A dosimetric quamison of three-dimensional
conformal, intensity-modulated radiation therapynd aMammoSite partial-breast
irradiation. Brachytherapy 5:183-188, 2006

Harper JL, Jenrette JM, Vanek KN, et al. Acute cheagons of MammoSite
brachytherapy: a single institution’s initial cloal experience. Int J Radiat Oncol Biol
Phys 61:169-74, 2005

Mészaros N, Major T, Stelczer G, et al. Implemeatatof image-guided intensity-
modulated accelerated partial breast irradiatioraiBenther Onkol 193:70-79, 2017

Rusthoven KE, Carter DL, Howell K, et al. Accekeich partial-breast intensity-
modulated radiotherapy results in improved dosgidigion when compared with three-
dimensional treatment-planning techniques. Int di&aOncol Biol Phys 70:296-302,
2008

Moon SH, Shin KH, Kim TH, et al. Dosimetric compam of four different external
beam partial breast irradiation techniques: Thriegedsional conformal radiotherapy,
intensity-modulated radiotherapy, helical tomotpgraand proton beam therapy.
Radiother Oncol 9:66—73, 2009

107



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

Anbumani S, Palled SR, Prabhakara GS, et al. Acatelg partial breast irradiation using
external beam radiotherapy-A feasibility study lihse dosimetric analysis. Rep Pract
Onc Radiother 7:200-206, 2012

Qiu JJ, Chang Z, Horton JK, et al. Dosimetric ongmar of 3D conformal, IMRT, and
V-MAT techniques for accelerated partial-breasidration (APBI). Med Dosim 39:152-
158, 2014

Rana Z, Nasr NM, Ji H, et al. Comparative dosinsdindings using accelerated partial
breast irradiation across five catheter subtypaslid& Oncol 10:160, 2015

Charaghvandi RK, den Hartogh MD, van Ommen ALNaleMRI-guided single fraction
ablative radiotherapy for early-stage breast canadorachytherapy versus volumetric
modulated arc therapy dosimetry study. RadiothexdDhl17: 477-482, 2015

Lettmaier S, Kreppner S, Lotter M, et al. Radiatexposure of the heart, lung and skin
by radiation therapy for breast cancer: a dosimetomparison between partial breast
irradiation using multicatheter brachytherapy ankole breast teletherapy. Radiother
Oncol 100:189-194, 2011

Hilts M, Halperin H, Morton D, et al. Skin dose breast brachytherapy: defining a
robust metric. Brachytherapy 14:970-978, 2015

Al-Rahbi ZS, Ravichandran R, Binukumar JP, et al.d@simetric comparison of
radiotherapy techniques in the treatment of cammof breast. J Cancer Ther 4:10-17,
2013

Gifford KA, Pacha O, Hebert AA, et al. A new pamai for calculating skin dose.
Brachytherapy 12:114-119, 2013

Ott OJ, Lotter M, Sauer R, et al. Accelerated phtireast irradiation with interstitial
implants: the clinical relevance of the calculatioh skin doses. Strahlenther Onkol
183:426-431, 2007

Shah C, Vicini F, Wazer DE, et al. The American @ngherapy Society consensus
statement for accelerated partial breast irracia8vachytherapy 12:267-277, 2013

Hepel JT, Arthur D, Shaitelman S, et al. Americamddytherapy Society consensus
report for accelerated partial breast irradiatiosing interstitial multicatheter
brachytherapy. Brachytherapy 16:919-928, 2017

108



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

75.

76.

7.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

Zourari K, Major T, Herein A, et al. A retrospeaidosimetric comparison of TG43 and
a commercially available MBDCA for an APBI brachgthpy patient cohort. Phys Med
31:669-676, 2015

Peppa V, Pappas EP, Karaiskos P, et al. Dosimatidcradiobiological comparison of
TG-43 and Monte Carlo calculations in 192Ir brelasichytherapy applications. Phys
Med 32:1245-1251, 2016

Panettieri V, Barsoum P, Westermark M, et al. AAR &BC calculation accuracy in the
surface build-up region in tangential beam treatsieRhantom and breast case study
with the Monte Carlo code PENELOPE. Radiother O8&94-101, 2009

Wu S, He Z, Guo J, et al. Dosimetric comparisomafmal structures associated with
accelerated partial breast irradiation and whoksa$ir irradiation delivered by intensity
modulated radiotherapy for early breast cancerr diteast conserving surgery. Clin
Transl Oncol 16:69-76, 2014

Lara TRM, Fleury E, Mashouf S, et al. Measuremdnmean cardiac dose for various
breast irradiation techniques and correspondirigaisnajor cardiovascular event. Front
Oncol 4:284, 2014

Brashears JH, Dragun AE, Jenrette JM. Late chelstaxécity after MammoSit& breast
brachytherapy. Brachytherapy 8:19-25, 2009

Cuttino LW, Todor D, Rosu M, et al. Skin and chestll dose with multicatheter and
MammosSite breast brachytherapy: implications fde leoxicity. Brachytherapy 8:223-
226, 2009

Hurkmans CW, Borger JH, Pieters BR, et al. Valighin target volume delineation on
CT scans of the breast. Int J Radiat Oncol Biols?).1366-1372, 2001

Wong EK, Truong PT, Kader HA, et al. Consistencyseroma contouring for partial
breast radiotherapy: impact of guidelines. Int diROncol Biol Phys 66:372-376, 2006

Landis DM, Luo WL, Song J, et al. Variability amoibgeast radiation oncologists in
delineation of the postsurgical lumpectomy cavity.J Radiat Oncol Biol Phys 67:1299-
1308, 2007

Li XA, Tai A, Arthur DW, et al. Variability of targt and normal structure delineation for
breast cancer radiotherapy: an RTOG Multi-Institoéil and Multiobserver Study. Int J
Radiat Oncol Biol Phys 73:944-951, 2009

109



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

Pena PC, Kirova YM, Campana F, et al. Anatomidaljaal and radiological delineation
of target volumes in breast cancer radiotherapgrphey: individual variability, questions
and answers. Brit J Radiol 82:595-599, 2009

Kosztyla R, Olson R, Carolan H, et al. Evaluatidrdasimetric consequences of seroma
contour variability in accelerated partial breastadiation using a constructed
representative seroma contour. Int J Radiat OnmIfhys 84:527-532, 2012

Guo B, Li J, Wang W, et al. Interobserver varidapiln the delineation of the tumor bed
using seroma and surgical slips based on 4DCT fwaexternal-beam partial breast
irradiation. Rad Oncol 10:66, 2015

Jameson MG, Holloway LC, Vial PJ, et al. A reviefanethods of analysis in contouring
studies for radiation oncology. J Med Imag Radiat@ 54:401-410, 2010

Boersma LJ, Janssen T, Elkhuizen PHM, et al. Reduaiterobserver variation of boost-
CTV delineation in breast conserving radiation &pgr using a pre-operative CT and
delineation guidelines. Radiother Oncol 103:178; 28 2

Ford EC, Lavely WC, Frassica DA, et al. ComparisdnFDGPET/CT and CT for
delineation of lumpectomy cavity for partial breasadiation. Int J Radiat Oncol Biol
Phys 71:595-602, 2008

Jolicoeur M, Racine ML, Trop |, et al. Localizatiami the surgical bed using supine
magnetic resonance and computed tomography sca@mfim planification of breast
interstitial brachytherapy. Radiother Oncol 100:4&3, 2011

Giezen M, Kouwenhoven E, Scholten AN, et al. MRersus CT-based volume
delineation of lumpectomy cavity in supine position breast-conserving therapy: an
exploratory study. Int J Radiat Oncol Biol Physi&32-1340, 2012

Kirby A, Jena R, Harris EJ, et al. Tumour bed dadition for partial breast/breast boost
radiotherapy: what is the optimal number of impéghtmarkers? Radiother Oncol
106:231-235, 2013

Kirby A, Yarnolds JR, Evans PM, et al. Tumor bedirgmtion for partial breast and
breast boost radiotherapy planned in the prondiposiwhat does MRI add to X-ray CT
localization of titanium clips placed in the exoisicavity wall? Int J Radiat Oncol Biol
Phys 74:1276-1282, 2009

van Mourik AM, Elkhuizen PHM, Minkema D, et al. Mihstitutional study on target
volume delineation variation in breast radiotherapythe presence of guidelines.
Radiother Oncol 94:286-291, 2010

110



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

97. Struikmans H, Warldm-Rodenhuis C, Stam T, et dkrbbserver variability of clinical
target volume delineation of glandular breast #sand of boost volume in tangential
breast irradiation. Radiother Oncol 76:293-299,300

98. Yang TJ, Tao R, Elkhuizen PHM, et al. Tumor bedirgktion for external beam
accelerated partial breast irradiation: a systenmatriew. Radiother Oncol 108:181-189,
2013

99. van der Leij F, Elkhuizen PHM, Janssen TM, et alrget volume delineation in external
beam partial breast irradiation: less interobsemaiation with preoperative- compared
to postoperative delineation. Radiother Oncol 16©0:470, 2014

100Lee WR, deGuzman AF, Tomlinson SK, et al. Radieactources embedded in suture
are associated with improved postimplant dosimetrymen treated with prostate
brachytherapy. Radiother Oncol 65:123-127, 2002

101Lin K, Lee SP, Cho JS, et al. Improvements in @tesbrachytherapy dosimetry due to
seed stranding. Brachytherapy 6:44-48, 2007

102 Fagundes HM, Keys RJ, Wojcik MF, et al. TranspeaineRUS-guided prostate brachy-
therapy using loose seeds versus RAPIDStrand: andbog analysis. Brachytherapy
3:136-140, 2004

103Spadinger I, Hilts M, Keyes M, et al. Prostate brdberapy postimplant dosimetry: a
comparison of suture-embedded and loose seed itspBrachytherapy 5:165-173, 2006

104van Gellekom MPR, Moerland MA, Wijrdeman HK, et @uality of permanent implants
using automated delivery with seedSelectronTM &rswanual insertion of RAPID
Strands. Radiother Oncol 73:49-56, 2004

105Moerland MA, van Deursen MJ, Elias SG, et al. Dexlof dose coverage between
intraoperative planning and post implant dosimetoy 1-125 permanent prostate
brachytherapy: comparison between loose and stdaséled implants. Radiother Oncol
91:202-206, 2009

106 Hinnen KA, Moerland MA, Battermann JJ, et al. Losseds versus stranded seeds in |-

125 prostate brachytherapy: differences in clinmaicome. Radiother Oncol 96:30-33,
2010

107Herbert C, Morris WJ, Hamm J, et al. The effectlobse vs. stranded seeds on
biochemical no evidence of disease in patients gaticinoma of the prostate treated with
iodine-125 brachytherapy. Brachytherapy 6:442-2408,1

111



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

108Heysek R, Gwede C, Torres-Roca J, et al. A dosimatnalysis of unstranded seeds
versus customized stranded seeds in transperingaktitial permanent prostate seed
brachytherapy. Brachytherapy 5:244-250, 2006

109 Saibishkumar EP, Borg J, Yeung |, et al. Loose sesdstranded seeds: a comparison of
critical organ dosimetry and acute toxicity in (J2Hermanent implant for low-risk
prostate cancer. Brachytherapy 7:200-205, 2008

110Saibishkumar EP, Borg J, Yeung |, et al. Sequentaiparison of seed loss and prostate
dosimetry of stranded seeds with loose seeds i g@8nanent implant for low-risk
prostate cancer. Int J Radiat Oncol Biol Phys 7&8,12009

111Reed DR, Wallner KE, Merrick GS, et al. A prospeetirandomized comparison of
stranded vs. loose 1251 seeds for prostate bragtapli. Brachytherapy 6:129-134, 2007

112lIshiyama H, Nakamura R, Satoh T, et al. Differeroetsveen intraoperative ultrasound-
based dosimetry and postoperative computed tombgiagsed dosimetry for permanent
interstitial prostate brachytherapy. Brachyther@®i9-223, 2010

1130hashi T, Yorozu A, Toya K, et al. Comparison ofraoperative ultrasound with
postimplant computed tomography-dosimetric valueday 1 and day 30 after prostate
brachytherapy. Brachytherapy 6:246-253, 2007

114Marcu L, Lawson J, Rutten T, et al. Quality indarst and technique for analyzing
permanent |-125 prostate seed implants: Seven yemtsmplant dosimetry evaluation.
Med Phys 39:4123-4131, 2012

115Stone N, Hong S, Lo Y, et al. Comparison of inte@pive dosimetric implant
representation with postimplant dosimetry in pdBereceiving prostate brachytherapy.
Brachytherapy 2:17-25, 2003

116Lauche O, Delouya G, Taussky D, et al. Single-foacthigh-doserate brachytherapy
using real-time transrectal ultrasound based ptanim combination with external beam
radiotherapy for prostate cancer: Dosimetrics amdyeclinical results. J Contemp
Brachytherapy 8:104-109, 2016

117Zaorsky NG, Doyle LA, Yamoah K, et al. High dosderdrachytherapy boost for
prostate cancer: A systematic review. Cancer TReat40:414-425, 2014

118Yoshioka Y, Nose T, Yoshida K, et al. High-doseeratterstitial brachytherapy as a
monotherapy for localized prostate cancer: Treatrdescription and preliminary results
of a phase I/ll clinical trial. Int J Radiat Ondgibl Phys 48:675-681, 2000

112



dc_1454 17

Irodalomjegyzék

119.Yoshioka Y, Suzuki O, Isohashi F, et al. High-dos& brachytherapy as monotherapy
for intermediate- and high-risk prostate cancenni€al results for a median 8-year
follow-up. Int J Radiat Oncol Biol Phys 94:675-62D]16

120Hoskin P, Rojas A, Ostler P, et al. High-dose-tat&chytherapy alone given as two or
one fraction to patients for locally advanced patestcancer: Acute toxicity. Radiother
Oncol 110:268-271, 2014

121Prada PJ, Cardenal J, Blanco AG, et al. High-date-interstitial brachytherapy as
monotherapy in one fraction for the treatment @bfable stage prostate cancer: Toxicity
and long-term biochemical results. Radiother Orid®:411-416, 2016

122 Salembier C, Lavagnini P, Nickers P, et al. Tumand target volumes in permanent
prostate brachytherapy: A supplement to the ESTRO/EORTC recommendations on
prostate brachytherapy. Radiother Oncol 83:3-10720

123 Hoskin PJ, Colombo A, Henry A, et al. GEC/ESTRCQoramendations on high dose rate
afterloading brachytherapy for localised prostadémcer: an update. Radiother Oncol
107:325-332, 2013

124Davis BJ, Horwitz EM, Lee WR, et al. American Brgttierapy Society consensus
guidelines for transrectal ultrasound-guided pemnan prostate brachytherapy.
Brachytherapy 11:6-19, 2012

125YYamada Y, Rogers L, Demanes DJ, et al. AmericarctBiterapy Society consensus
guidelines for high-dose-rate prostate brachytherBpachytherapy 11:20-32, 2012

126 Cendales R, Alwers E, Cifuentes J, et al. High-dase brachytherapy delivered in two
fractions as monotherapy for low-risk prostate eand Contemp Brachytherapy 7:10-16,
2015

127Kukielka AM, Dabrowski T, Walasek T, et al. Highsisrate brachytherapy as a
monotherapy for prostate cancerdSingle-institutiesults of the extreme fractionation
regimen. Brachytherapy 14:359-365, 2015

113



dc_1454 17

Osszefoglalas

11. Osszefoglalas

Az utobbi évtized klinikai eredményei alapjan kKostadiumu enfidaganatoknal
szelektalt betegcsoportban elfogadotta valt a e§sa enilbesugarzas. Ennek egyik forméja
a brachyterapiastzdelés, melyet leggyakrabban l|éptetugarforrasos HDR afterloading
technikdval végeznek. Ez a moddszer dozimetriai ppaimol sok () lehékéget nyuit,
kulondsen a doziseloszlasok konformalitasa és hemitaga, valamint a ceéltérfogat koruli
normélszévetek és védehdszervek dozisai tekintetében. Ezért valasztottaoktodi
értekezésem témajanak a brachyterapzsdaiések dozimetriai vizsgélatat.

Tudomanyos munkam kezdetén a doziseloszlasok kuoaftdsanak maximalizala-
sahoz meghataroztam az optimalis aktiv besugénpgszakat és megallapitottam, hogy azok
a tizdelési geomteriatol és az optimalizalas modj&adiiggnek. Az eredményeket felhasz-
nalva négyféle optimalizaldsi modszert hasonlitottéssze, és megallapitottam, hogy a
hagyomanyos Parizs-i dozimetriai rendszerrel homogie nem elegeiddn konformalis
doziseloszlasok hozhatdk Iétre (DNR=0,25; COIN=R,B&mutattam, hogy a CT-alapu 3D-s
brachyterapias tervezéseknél az ICRU altal javadoéitishomogenitasi paraméterek nem
jellemzik megfelelen a térbeli ddziseloszlasokat és helyettik DVHo@ladzis-térfogat
paramétereket kell hasznalni. Dozimetriailag igeal hogy optimalizalasi médszerekkel
javithato a ddziseloszlasok nisege, de a rosstzdelési geometriat nem lehet vellk teljesen
kompenzalni. Klinikailag minden szempontbol elfogath emétizdelések csak két CT
vizsgalat (tizdelés ditti és utani) alkalmazésaval érbletel. Adatokkal igazoltam, hogy
ebben az esetben atlagosan a céltérfogat 92%-a kapg az élrt dozist, mikozben a
dozishomogenitara jelletizZDNR értéke 0,32. DoOziseloszlasok dsszehasonlighsmmutat-
tam, hogy inverz optimalizalassal ezek a dozimefp@araméterek ugy javithatok, hogy
koézben a véderidszervek dozisa csokken. Az ditfizdelés és kutsbesugarzas dozimetriai
0sszehasonlitdsaval megallapitottam, hogy a oédfgrf megfelél besugarzasa mellett a
tizdelésekkel jobban kiméllidt a védend szervek. A brachyterapia és az IMRT 0Ossze-
hasonlitasakor az alabbi eredményeket kaptam: azoluali embé V90 = 3,6% vs. 4,8%,
azonos oldali tigre D,.,3 = 39,0% vs. 54,3%,dvre D;.,3 = 60,2% vs. 87,8%, bordakra {3
= 45,6% vs. 69,3%. Kvalitativ és kvantitativ modsk&el bemutattam a céltérfogat-
meghatarozas pontatlansagat részlegesétmaligarzasnal, majd vezetésemmel eurépai
ajanldsokat dolgoztunk ki a konturozasok egységmsit céljabdl. Endbaganatok
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tulajdonsagait. Megallapitottam, hogy a gombhéjszéitérfogat miatt a daganat korali ép
sebészi szél nagysaga a kulortb@anyokban nem vehétfigyelembe ballon applikatoros
beugarzasoknal, valamint bemutattam, hogyraés tiié maximalis dézisa nagyobb, mint a
szovetkozitizdeléseknél (@: 97% vs. 45%, tidl 66% vs. 54%).

Kis kockazatu prosztatadaganatok kezelésénélragmems izotdpbeultetéses technika
ma mar standard kezelésnek szamit, de a monotefdpiR technikat csak klinikai vizsgala-
tok keretében végzik. Dézistervek elemzésével nteggiébttam, hogy a kotott sugarforrasok-
kal szemben szabad sugarforrdsokkal konformalisdiiseloszlasok hozhatok létre, és
kisebbek a véderidszervek dbzisa (COIN: 0,70 vs. 0,63; urethra DII®,5% vs. 135,3%;
rectum D¢381,5 Gy vs. 98,2 Gy). Az izotdpbeilltetés utan négyel készitett CT/MR alapu
posztimplantacios tervek elemzésével megallapitgtteogy az intraoperativ tervekhez képest
a céltérfogat ddzisellatottsdga romlik, de a ddassasok homogénebbek lesznek. Adataink
alapjan a valtozasok mértéke szabad sugarforrakélisebb volt. Randomizalt vizsgalatba
bevont betegek adatai alapjan megéallapitottam, hwggztatatzdelésnél HDR technikaval
homogénebb és konformalisabb doziseloszlasok hdkzHatre, mint az izotdpbeliltetéses

LDR mddszerrel, tovabba a védefiextervek is jobban kimélridt.
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12. Készonetnyilvanitas

Tudomanyos munkam soran, a témabol adoddéan tdbbs amunkatarsammal is szoros
szakmai egyduttiikddést kellett kialakitanom. Halas vagyok mindaokgiak a k6zOs

munkaért.

Kulon fejezem ki kdszonetemet:

Polgar Csabaprofesszor urnak, akivel nagyszamu kézos publkaeredményey kitiind
szakmai és tudomanyos egyufkidést tudtam kialakitani. Halaval tartozom neki a
brachyterapia alkalmazasa terén nyujtott O0szitletkesedéséért és az utdbbi években

vezebként nyudjtott sok-sok tamogatasert.

Fodor Janostanar Urnak az allandd buzditasért, a sok hasknogultacidért és barati
segibkészségéért, valamint a tudomanyos kodzleményeksaliésSéhez adott értékes tana-

csaiért,

Agoston Pétendjunktus Grnak a prosztata brachyterapia hazszseését kovétklinikai -
dozimetriai vizsgalatokban nyujtott segitségééi ébb tudomanyos @dast és kozleményt
eredmények gyumalcsod egyuttgondolkodasért és egyuitikddésért,

Kasler Miklos professzor urnak, az Orszagos Onkoldgiai Intéédejakgatojanak, akinek
vezetése alatt intézetliinkben megtetelt®k a modern brachyterapias kezelések, valamint a

nemzetkozi szinten is elismert tudomanyos munkage{itételei,

Halaval tartozom a tobbi fizikus munkatarsamnakalgk a napi betegellatassal kapcsolatos
feladatok részbeni atvallalasaval szamoméa mztositottak a tudomanyos munkavégzéshez
és ezzel kdzvetetten jarultak hozza az értekekésatésehez.

rr s

Kdszonet illeti csaladomat a tirelemért, megeértésta biztos csaladi hattér nyujtasaért.
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