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SPIS SKROTOW

AVM - Arteriovenous Malformations
Cl — Conformity Index

CK — Cyber Knife

CT — Computed Tomography

DVH - Dose-Volume Histogram

FAS — Ferrous Ammonium Sulfate Heksahydrate
FG — Fricke Gel

Gl — Gradient Index

GTA — Glutaraldehyde

HU — Hounsfield Unit

IHS — International Headache Society
LGK — Leksell Gamma Knife

LGP — Leksell GammaPlan

LGK PFX — Leksell Gamma Knife® Perfexion™
LRA — Lateral Scan Artifact

MRI — Magnetic Resonance Imaging
MU — Monitor Unit

PCI — Paddick Conformity Index

PET — Position Emission Tomotherapy
PIV — Prescription Isodose Volume
PVA — Polyvinylalcohol

RCHS — Radiochirurgia Stereotaktyczna
RF — Radio Frequency

RM — Rezonans Magnetyczny

SE — Spin Echo

SPL —System Planowania Leczenia

SRS — Stereotactic Radiosurgery

SRT — Stereotactic Radiotherapy



TE —Time to Echo

TIFF —Tagged Image File Format

TK — Tomografia Komputerowa

TLD — Termoluminescence Dosimetry
TN — Trigeminal Neuralgie

TR —Time to Repeat

TV — Target Volume

QA — Quality Assurance

XO — Xylenol Orange



STRESZCZENIE

Radioterapia jest jedna z metod miejscowego leczenia nowotworéw zaréwno
ztosliwych jak i1 tagodnych, ktora wykorzystuje w tym celu energi¢ promieniowania
jonizujacego. Dzigki rozwojowi technologicznemu mozliwe jest doskonalenie tej metody
leczenia, zarowno w dziedzinie urzadzen stuzacych do radioterapii jak i systemow
planowania leczenia. Doskonalenie narz¢dzi pracy oraz wprowadzenie nowych,
zaawansowanych technik napromieniania umozliwia dostarczenie zadanej dawki do
obszaru tarczowego z coraz lepsza precyzja.

Gléwnym celem badan niniejszej rozprawy doktorskiej jest analiza rozktadow
dawek zblokowanych ekspozycji promieniowania w technice LGK PFX. Blokowane
ekspozycje skutecznie minimalizujg dawke w narzadach krytycznych m.in. podczas terapii
neuralgii  nerwu trojdzielnego. Badania przeprowadzono przy uzyciu filmow
dozymetrycznych Gafchromic™ EBT3 Ballcube [ oraz detektorow zelowych.
Zastosowanie nowego rodzaju detektora zelowego na bazie Fricke gel PVA — GTA bylo
mozliwe dzieki wspolpracy z naukowym osrodkiem zagranicznym zajmujacym sie
produkcja réznych typow detektoréow do celow dozymetrii Klinicznej. Napromienianie
czesci detektorow zelowych oraz graficzna analiza wszystkich napromienionych
detektorow zZelowych zostala przeprowadzona we wspolpracy z pracownikami
Katowickiego Centrum Onkologii.

Badania przeprowadzono w kilku etapach. Istotnym elementem niniejszej rozprawy
bylo opracowanie optymalnych warunkéw pracy detektorow zelowych stosowanych
w technice LGK PFX. Ponadto, sporzadzono wtasne fantomy, stosowane w czasie
napromieniania detektoréw zelowych oraz filméw dozymetrycznych. W badaniach uzyto
dwa urzadzenia stosowane w radioterapii: LGK PFX oraz akcelerator liniowy.
Przeanalizowano 9 plandéw leczenia, w ktorych uwzgledniono najczesciej stosowane
w leczeniu neuralgii nerwu trojdzielnego uktady zblokowanych sektoréw w ekspozycjach
oraz ich plany hybrydowe.

Zalozone cele w pracy zostaly osiagnigte. Zastosowane detektory umozliwity
przeprowadzenie bardzo szczegdtowej analizy otrzymanych rozktadow dawek, gtownie pod
katem wystepujacych efektow, charakterystycznych dla blokowanych ekspozycji.
Otrzymano bardzo obiecujace wyniki w przypadku zastosowania detektora zelowego Fricke

gel PVA — GTA w dozymetrii klinicznej dla LGK PFX.






ABSTRACT

Radiotherapy, which uses the energy of ionizing radiation, is one of the methods of
local treatment of both malignant and benign tumors. Technological development helps to
improve this method of treatment both in the field of radiotherapy equipment and treatment
planning systems. The improvement of working tools and the introduction of new, advanced
irradiation techniques make it possible to deliver a given dose to the target area with

increasingly better precision.

The main research objective of this dissertation is to analyze the dose distributions
of blocked radiation beams in the LGK PFX technique. Blocked beams effectively minimize
the dose to organs at risk, among others, during the trigeminal neuralgia treatment. The
study was performed using Gafchromic™ EBT3 Ballcube I dosimetric films and gel
detectors. The use of a new type of gel detector based on Fricke gel PVA - GTA was possible
through cooperation with a scientific foreign center engaged in the production of various
types of detectors for clinical dosimetry. The irradiation of some gel detectors and the
graphical analysis of all irradiated gel detectors were performed in collaboration with the

Katowice Oncology Center.

The study was conducted in several stages. An important part of this dissertation was
the development of optimal operating conditions for the gel detectors used in the LGK PFX
technique. In addition, individual phantoms were prepared and used during the irradiation
of gel detectors and dosimetry films. This study used two devices applied in radiotherapy:
the LGK PFX and a linear accelerator. Nine treatment plans that included the most
commonly used systems of interlocked sectors in beams for the treatment of trigeminal

neuralgia and their hybrid plans were analyzed.

The objectives set in the dissertation were achieved. The applied detectors allowed
for a very detailed analysis of the obtained dose distributions, mainly in terms of the effects
specific to the blocked beams. Very promising results were obtained when using the Fricke
gel PVA — GTA detector in clinical dosimetry for LGK PFX.
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WSTEP

Historia radiochirurgii sigga poczatku w roku 1895, 26 listopada, kiedy to Wilhelm
Conrad Rontgen odkryt promienie rentgenowskie. Jego raport, ,,Uber eine neue art von
strahlen” (,,O nowym rodzaju promienia”), pojawit si¢ 6 tygodni po6zniej (Mould, 1993). Juz
od stycznia, 1896 r. promienie rentgenowskie stosowano do leczenia raka skory. Wkrotce
po tym, odkrycie radioaktywnosci przez Henriego Becquerel’a w 1896 r. oraz radu przez
Mari¢ Sktodowskg-Curie, spowodowalo przelom w leczeniu zmian nowotworowych
z zastosowaniem promieniowania jonizujgcego. Promieniowanie rentgenowskie
zastosowano w leczeniu pacjentow z guzami podstawnymi czaszKi juz w 1906 r.,
a brachyterapi¢ radem zastosowano w leczeniu podobnych schorzen mniej wigcej w tym
samym czasie (Hirsch, 1910). Harvey Cushing, ,,ojciec” amerykanskiej neurochirurgii, miat
rozlegte doswiadczeniec w leczeniu zarowno promieniami rentgenowskimi, jak
i brachyterapia, chociaz pozostat sceptyczny, co do uzytecznosci ktéregokolwiek z nich
(Schulder i in., 1996). Inni neurochirurdzy kontynuowali badania nad zastosowaniem
promieniowania jonizujacego w pierwszej potowie XX wieku (Schulder i in., 2001).
Jednym z zastosowan byto leczenie guzow glowy. Z biegiem czasu ulepszano metodg i tak
w 1918 roku opracowano pierwszg rame¢ stereotaktyczng w celu unieruchomienia glowy
pacjenta w czasie leczenia, co niewatpliwie wptyneto na precyzje tej metody. Rysunek
1 przedstawia pierwszej konstrukcji rame¢ stereotaktyczng opracowang przez Mussena

w roku 1918.

Rysunek 1. Zdjecie ludzkiego aparatu stereotaktycznego opracowanego przez Mussena w 1918 r. (Pereira
iin., 2008).

Pojecie radiochirurgii stereotaktycznej (RCHS) (ang. Stereotactic Radiosurgery,
SRS) zostato wprowadzone w roku 1951 przez profesora Lars’a Leksell’a (Leksell, 1951),
11



ktory wraz z fizykiem i radiobiologiem Borje Larsson’em, opracowali nowa koncepcje
radiochirurgii z wykorzystaniem zaprojektowanych urzadzen i ulepszonej ramy
stereotaktycznej. Dzi¢ki temu uzyskano nowg nieinwazyjng metod¢ niszczenia dyskretnych
obszaré6w anatomicznych w modzgu, minimalizujac jednocze$nie wplyw na otaczajace
zdrowe tkanki. Do tego celu uzyto ortowoltowe 200 kV wigzki promieniowania X do
napromieniania obszaro6w glowy z uzyciem zamontowanej tzw. ramy stereotaktycznej
Leksell’a (AAPM Report 54, 1995). Rysunek 2 przedstawia pierwsze proby realizacji
radiochirurgii stereotaktycznej przy uzyciu wigzki promieniowania X 200 kV

doprowadzonej w rurze zamontowanej na ramie stereotaktycznej.

Rysunek 2. Pierwsza proba radiochirurgii stereotaktycznej z wykorzystaniem promieniowania X (Lunsford
iin. 2016).

Zastosowana metoda z wykorzystaniem wigzki promieniowania X byta
niewystarczajaca i poszukiwano coraz to bardziej precyzyjniejszych metod w celu
zdeponowania dawki w matych obszarach zlokalizowanych w glowie. W kolejnych
konstrukcjach zaproponowano wigzke protonowg. Metoda okazata si¢ skuteczniejsza
i dawala zadawalajgce wyniki. Na Rysunku 3 przedstawiono schemat doprowadzenia

wigzki protonowej w radiochirurgii stereotaktycznej.
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Osie rotacji pacjenta

Rama stereotaktyczna

Modyfikator zasiegu

/— wigzki

Wigzka czastek
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Maska unieruchamiajaca

Przystona
ksztaltujgca
wigzke

Modulator wiazki.
Rozrzutnik szerokosci
piku Bragg’a

Rysunek 3. Rozktadanie i ksztaltowanie wigzki protonowej w radiochirurgi stereotaktycznej za pomoca
akceleratora (na podstawie: www.what-when-how.com. Stan na 19.02.2020).

Tak skonstruowany model po raz pierwszy wykorzystano w leczeniu neuralgii
nerwu trojdzielnego (ang. trigeminal neuralgie, TN). W tym samym okresie grupy
badawcze w Berkeley 1 Bostonie rozpoczely badania nad wykorzystaniem wigzki protonow
w radiochirurgii. Ernest Lawrence, profesor w University of California, Berkeley
w 1929 r i jedna z wielkich postaci fizyki XX wieku, wynalazt cyklotron, otrzymujac za to
odkrycie Nagrod¢ Nobla w 1939 r. W latach 50-tych XX wieku jego brat John rozpoczat
badania nad wykorzystaniem ci¢zkich czastek (wigzek protondéw, a nastgpnie wigzek jonow
helu) w leczeniu guzéw przysadki 1 innych zaburzen wewnatrzczaszkowych (Kirn, 1988).
Raymond Kjellberg, neurochirurg w osrodku Harvard Massachusetts General Hospital, uzyt
wigzki protonow do terapii zmian zlokalizowanych w obrebie glowy (Kjellberg i in., 1988).
Leczono wtedy gtéwnie pacjentdow z wadami tetniczo-zylnymi i guzami przysadki. Podobne
badania podjeto w Kalifornii z uzyciem czgstek a (Fabrikant 1 in., 1985). Wigzki czastek
maja te zalete, ze deponuja swoja energie¢ w wybranym punkcie w obszarze tzw. piku
Bragga, przy minimalnej dawce wyjsciowej. W praktyce, wiazki musza by¢ starannie
uksztattowane 1 rozlozone, aby leczy¢ pacjentow ze zmianami wewnatrzczaszkowymi.
Jednak koszty budowy i utrzymania cyklotronu ograniczyty zastosowanie cig¢zkich czgstek
w SRS.

Po wielu eksperymentach z wigzkami ci¢zkich czastek natadowanych oraz
promieniowania X, Leksell i jego wspotpracownicy ostatecznie zaprojektowali urzadzenie
Leksell Gamma Knife® (LGK, 1968) (Elekta AB, Sztokholm, Szwecja), czyli tzw. "Néz
Gamma”, w ktorym uzyto 179 zrédet izotopu kobaltu 60 (%°Co) dostarczajacych
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skolimowane wigzki promieniowania, wszystkie skierowane w stron¢ wspdlnego punktu
centralnego — izocentrum,

W epoce przed tomografig komputerowa (TK) (ang. Computer Tomography, CT)
zabiegi te ograniczaty si¢ do pacjentéw z malformacjami tetniczo-zylnymi mézgowia (ang.
Arteriovenous Malformations, AVMSs) (Steiner i in., 1972) i nerwiakami akustycznymi,
ktore mozna byto obrazowa¢ odpowiednio za pomoca angiografii lub politomografii
(Leksell, 1983).

Pojawienie si¢ w polowie lat siedemdziesigtych TK i okoto 10 lat po6zniej
obrazowania rezonansem magnetycznym (RM) (ang. Magnetic Resonance Image, MRI),
otworzyto mozliwo$¢ precyzyjnego okreslenia granic leczonej zmiany oraz lokalizacje
zdrowych tkanek wewnatrz czaszki. W latach osiemdziesiatych nastapit gwattowny rozwoj
SRS od ezoterycznej techniki dostepnej w oryginalnym LGK w Sztokholmie (i jako
frakcjonowane zabiegi w kilku akceleratorach ciezkich czastek na catym $wiecie) do
rozwijajacej sie technologii o coraz wigkszej uzytecznosci.

W miar¢ rozwoju badan diagnostycznych, pojawity si¢ nowe mozliwosci
wykorzystania akceleratoréw liniowych w terapii technikg stereotaktyczng. Urzadzenia te
byty bardziej dostgpne i tansze niz LGK lub akceleratory ci¢zkich czastek (Podgorsak i in.,
1989). Niezaleznie pracujace zespoly w Buenos Aires w Argentynie i Vicenzie we
Wtoszech (Betti i in., 1984; Columbo i in., 1985), poinformowaly 0 udanej adaptacji
akceleratorow liniowych do SRS. Ich rozwigzania pozwolity na obrét suwnicy liniowej
w jednej plaszczyznie. Po kilku latach Lunsford 1 jego zespot zakonczyli instalacje
pierwszego amerykanskiego LGK w University of Pittsburgh (Lunsford i in., 1989).

W tym samym czasie Winston i Lutz (Winston i Lutz, 1988) opisali zastosowanie
dostgpnej] w handlu ramy stereotaktycznej do radiochirurgii przy uzyciu akceleratora
liniowego. Idac w ich §lady, Alexander Il i Loeffler (Alexander Il i Loeffler, 1993) oraz
Loeffler wraz z grupa badawcza (Loeffler i in., 1995) pokazali, w jaki sposob akcelerator
liniowy poswiecony SRS moze by¢ praktyczng alternatywa dla LGK. Inng zaleta systemow
akceleratora liniowego, oprocz wszechobecnos$ci i nizszych kosztow, jest dostepno$é
kolimatorow w znacznie wigkszej roznorodnosci srednic niz w przypadku LGK. Pozwolito
to na zastosowanie pojedynczych izocentréw do leczenia pacjentow, ktorych guzy miaty
$rednice wiekszg niz 18 mm (Srednica najwigkszego kolimatora LGK). Niemniej jednak,
mniej wigcej w tym samym czasie, zainstalowano kilka LGK w kilku lokalizacjach na catym

Swiecie.
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W miare wzrostu doswiadczenia klinicznego pojawiato si¢ coraz wigcej publikacji,
poszerzano tym samym wskazania do leczenia. Pojawita si¢ debata na temat zalet LGK
w porownaniu z SRS opartym na liniowych akceleratorach. Do chwili obecnej wydaje sig,
ze badania zaréwno kliniczne jak i fizyczne rozwigzaly problem polegajacy na tym, ze SRS
mozna skutecznie realizowaé zarowno przy uzyciu urzgdzenia LGK jak i liniowych

akceleratorow medycznych, jednak kazda z zastosowanych technik ma swoje wady i zalety.
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1. Radiochirurgia stereotaktyczna

1.1  Technika stereotaktyczna

SRS to precyzyjna technika napromieniania realizowana przez aparaty
stereotaktyczne i stosujgca wigzki promieniowania jonizujgcego do napromieniania zmian
wysoka dawka w zazwyczaj pojedynczej frakcji. Frakcjonowana radioterapia
stereotaktyczna (ang. Stereotactic Radiotherapy, SRT) wykorzystuje technike
stereotaktyczng i wigzki promieniowania do kilku dawek frakcyjnych na obszar leczonej
zmiany.

SRS oraz SRT to zasadniczo dwuetapowe procesy sktadajace si¢ z: 1. Definicji
ksztattu i lokalizacji leczonej zmiany przy wykorzystaniu badan diagnostycznych (TK, RM,
pozytonowej tomografii emisyjnej (ang. Position Emission Tomography, PET) i/lub
angiografia), 2. Opracowania i realizacji zaplanowanego leczenia. Techniki terapeutyczne
stosowane w SRS i SRT maja za zadanie skupi¢ zadang dawke w leczonej zmianie ze
stromym gradientem dawki na zewnatrz leczonej zmiany. Szybki spadek dawki poza
zewnetrzng krawedzig zmiany prowadzi do znacznego obnizenia dawki w tkankach
zdrowych sasiadujacych z leczong zmiang (AAPM Report nr 54, 1995).

Obecnie do technik stereotaktycznego napromieniania wigzka zewngtrzng
wykorzystuje si¢: promieniowanie fotonowe generowane w liniowych akceleratorach
0 nominalnej energii promieniowania 4 — 18 MV, wigzki ciezkich czastek natadowanych
(np. protony, jony wegla) oraz promieniowanie y powstale w wyniku rozpadu
radioaktywnego izotopu %°Co. Jak wspomniano wczesniej, pierwsze uzycie 200 kV wigzki
promieniowania X oraz ramy stereotaktycznej w leczeniu zmian wewnatrzczaszkowych
miato miejsce w 1950 r. (Leksell, 1951), natomiast pierwsze leczenie przy uzyciu techniki
trojwymiarowej przy zastosowaniu wigzki megawoltowej w leczeniu zmian
wewnatrzczaszkowych przeprowadzono w roku 1975 (Kerst, 1975).

Istnieje wiele urzadzen, ktére moga by¢ uzywane do realizacji technik
stereotaktycznych, w tym LGK oraz systemy akceleratora liniowego (LINAC) np.
CyberKnife (CK) (Accuray, Sunnyvale, CA, USA), Novalis TX oraz cyklotrony
przyspieszajace wigzke ciezkich czastek natadowanych ze zréodta.

Mozna wymieni¢ trzy fundamentalne réznice w Zrddtach promieniowania dla LGK
i akceleratoréw liniowych. Po pierwsze, zrodto %°Co jest zawsze ,,wlaczone”, poniewaz
dochodzi do naturalnego rozpadu radioizotopu natomiast wigzka fotonowa w akceleratorze
liniowym powstaje w wyniku konwersji wigzki elektronowej, ktéra powstaje w wyniku
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termoemisji z rozgrzanego metalu pod wpltywem przeptywu pradu, na wigzke fotonows.
Akcelerator liniowy staje si¢ zrodlem promieniowania w momencie, gdy jest on podtgczony
do zasilenia elektrycznego. Po drugie, widma fotondw w obu przypadkach sa rézne
(Rys. 4). Podczas kazdego rozpadu zrédla ®°Co, emitowane s3 dwa monoenergetyczne
kwanty y o energiach 1.17 i 1.33 MeV, dzigki czemu powstaje widmo dyskretne dla tych
dwoch energii. Udziat jednych i drugich energii w wiazce jest taki sam i dlatego przyjmuje
sig, ze energia promieniowania %°Co jest érednig arytmetyczna wymienionych energii
I wynosi 1.25 MeV. Liniowy akcelerator natomiast wytwarza wigzki promieniowania
o widmie cigglym. W sklad takiego promieniowania wchodza fotony o energiach od
bliskich zera do danej wartosci maksymalnej. Warto$¢ maksymalna energii fotonow
w wigzce jest zwigzana z efektywnym potencjalem przyspieszajacym begdacym
w przypadku aparatow megawoltowych sumg potencjatow sktadowych przyspieszajacych
elektrony, ktére ostatecznie wyhamowywane sg na tarczy filtréw (umieszczonej na wyjsciu
z akceleratora) — w wyniku tego powstaje promieniowanie X. W zwigzku z tym, energi¢
w przypadku promieniowania fotonowego okre$la si¢ w jednostkach przytozonego
napig¢cia. Mozna, zatem wyznaczy¢ $rednig energie rentgenowska wynoszaca okoto jednej
trzeciej Emax i jest ona zgodna z przewidywaniami teoretycznymi dla cigglego widma
bremsstrahlung (Rys. 4). Trzecig znaczacg rdznicg jest mozliwos¢ wytworzenia przez
akcelerator liniowy zaréwno wigzki elektronowej jak 1 wigzki fotondw poprzez
zastosowanie odpowiednich filtrow konwertujacych. Przyspieszona wigzka elektronow
moze opusci¢ akcelerator w kontrolowanych warunkach rozproszenia. W LGK
promieniowanie y ®°Co wystepuje, jako nastepstwo rozpadu B. Czastki beta czyli elektrony

sg zatrzymywane przez kapsutke zrodtowa i nie mozna ich wykorzysta¢ do leczenia.
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Rysunek 4. Dyskretne oraz ciggle widmo promieniowania. Dyskretne widmo promieniowania jest
charakterystyczne dla fotonéw emitowanych przez radioizotopy, z kolei widmo ciagle jest charakterystyczne
dla wieloenergetycznego promieniowania X (bremsstrahlung) emitowanego z akceleratora liniowego
(na podstawie: www.sciencedirect.com. Stan na dzien 23.02.2020).

Podobnie jak w LGK, akceleratory liniowe majg zdefiniowane izocentrum. Jest to
punkt przecigcia osi obrotu ramienia glowicy oraz osi centralnej wigzki promieniowania.
W przypadku akceleratorow liniowych mozna realizowac plany leczenia dla jednego lub
wielu izocentréw. Poczatkowe systemy akceleratorow liniowych wykorzystywaty specjalne
kolimatory kotowe o §rednicach od 5 do 60 mm w celu zmniejszenia potcienia wigzki a tym
samym dawki promieniowania dla zdrowych tkanek. Jednak zastosowanie kolimatorow
kolowych znacznie ogranicza mozliwos¢ ksztaltowania izodozy terapeutycznej, szczegdlnie
w przypadku planow z pojedynczym izocentrum. Doskonata zgodnos¢ jest teraz mozliwa
dzieki zastosowaniu kolimacji wielolistkowej oraz wielu stalych pol lub radiochirurgii
z lukiem dynamicznym. W tym ostatnim ksztatt pola nieustannie si¢ zmienia, dostosowujac
pola widzenia do objgtosci docelowe;.

Wszystkie rodzaje stereotaktycznej radiochirurgii i radioterapii dziataja w podobny
sposob. Specjalistyczny sprzet skupia wiele matych wigzek promieniowania w guzie lub
innym celu. Kazda wigzka ma bardzo niewielki wptyw na tkanke, przez ktora przechodzi,
ale docelowa dawka promieniowania jest dostarczana do miejsca, w ktorym krzyzuja sie
wszystkie wigzki. Wysoka dawka promieniowania dostarczanego do wyznaczonego
obszaru guza powoduje, ze guzy kurczg si¢, a naczynia krwiono$ne zamykaja si¢ z czasem
po leczeniu, pozbawiajac doptywu krwi do guza. Precyzja stereotaktycznej radiochirurgii
oznacza maksymalne zminimalizowanie uszkodzenie zdrowych otaczajacych tkanek.
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W leczeniu neuralgii nerwu trdjdzielnego z zastosowaniem techniki LGK zapewniajg
wysoka oszczedno$¢ struktur krytycznych (m.in. pien mozgu, ptat skroniowy oraz nerwy
czaszkowe VII i VIII) a przy wyzszej dawce mozna uzyska¢ wysoki gradient dawki, czyli
szybki spadek dawki poza targetem (Descovich, 2010). Stad wysoka przewaga techniki
LGK, szczegoélnie dla zmian o $rednicy ok. 2-2.5 cm.

Na Rysunku 5 przedstawiono wyglad A). urzadzenia LGK znajdujacego si¢ w Exira
Gamma Knife Perfexion w Katowicach oraz B). wyglad akceleratora liniowego Elekta
Synergy dostgpnego w Katowickim Centrum Onkologii. Oba aparaty byly stosowane do

badan w niniejszej pracy.

Rysunek 5. Urzadzenie A) LGK PFX w Exira Gamma Knife w Katowicach (fot. D. Latus), B) akcelerator
liniowy Elekta Synergy w Katowickim Centrum Onkologii (zrodto wlasne).

1.2 Technika Gamma Knife®
1.2.1 Podstawy fizyczne

Zrédtem promieniowania w LGK jest ©°Co. 8°Co jest sztucznym radioaktywnym
nuklidem, ktéry jest wytwarzany przez bombardowanie, naturalnie wystepujacego,
stabilnego kobaltu-59 (**Co), neutronami w reaktorze jadrowym, w ktérym >*Co pochtania
jeden neutron, tworzac %°Co. Radioaktywny ®°Co rozpada si¢ do stabilnego niklu-60 (*Ni)
emitujgc promieniowanie S, po ktorym nast¢puje emisja dwoch wysokoenergetycznych
promieni y. Elektrony z S~ sg pochtaniane w zrddle i nie odgrywajg terapeutycznej roli.
Gloéwng role w leczeniu technikg LGK odgrywajg dwa emitowane kwanty y o $redniej

energii 1.25 MeV. Na rysunku 6 przedstawiono schemat rozpad izotopu ®Co.
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Rysunek 6. Schemat rozpadu radioizotopu ®Co do stabilnego nuklidu $°Ni (Table of Isotopes).

Czas potowicznego zaniku dla ®°Co wynosi 5.26 lat. Z tego wzgledu urzadzenia
LGK wymagaja okresowej wymiany zrodet promieniotworczych (zwykle po 5 — 7 latach
uzytkowania). Taka procedura trwa kilka tygodni i wymaga podiaczenia specjalnego
urzadzenia przetadowujacego do urzadzenia LGK, aby usuna¢ wszystkie stare zrodia
1 zaladowa¢ nowe. Po kazdej procedurze ponownego tadowania nalezy przeprowadzic¢
uruchomienie systemu wraz z ustawieniem izocentrum i szeregiem testow akceptacyjnych
oraz dozymetrycznych.

Kazde zrédto w LGK sktada si¢ z 12 granulek izotopu ®°Co, gdzie $rednica
i wysokos¢ kazdej granuli wynosi 1 mm. Wszystkie granulki kazdego zrodta sg umieszczane
jedna na drugiej w kapsulce ze stali nierdzewnej. Nastepnie, kapsutka jest powlekana
jeszcze dwiema kapsutkami o wigkszych s$rednicach. Na koniec umieszczana jest
w docelowym aluminiowym pojemniku, w ktérym jest montowana do urzgdzenia LGK
(Rys. 7).
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Rysunek 7. Fotografia kapsutek i docelowego pojemnika, w ktérym umieszczane sg granulki zrédia 5°Co
(zrodto wiasne).

Calkowita liczba zrodet °Co to 201 lub 192, w zaleznosci od modelu danego LGK.
Calkowita aktywno$¢ wszystkich zrédel nowo montowanych wynosi okoto 2.22 x 104 Bq,
gdzie moc dawki wynosi okoto 3.5 Gy/min (warto$¢ dla pomiaru w izocentrum przy uzyciu
najwickszego kolimatora LGK oraz sferycznego fantomu z tworzywa ABS o $rednicy
160 mm) (Phillips, 1993).

Dawka pochtonieta przez tkanke jest obecnie uwazana za najlepsza ilosciowa miare
biologicznego efektu deponowania energii w tkance przez promieniowanie jonizujace.
Energia promieniowania wykorzystywana w radiochirurgii, niezaleznie od tego, czy sg to
fotony promieniowania rentgenowskiego lub vy, czy czastki natadowane (protony, jony
wegla) jest najwazniejszg wlasciwo$cig promieniowania. Energi¢ w tym kontek$cie mozna
uzna¢ za miar¢ zdolnos$ci fotondw lub czgstek do wytworzenia fizycznej zmiany w atomach
1 czasteczkach, przez ktore przechodzi. Zmiana ta ma zazwyczaj posta¢ jonizacji (wybicie
elektronu z atomu lub czasteczki), tak, ze foton lub czastka deponujaca energie jest
rownoznaczna z powodowaniem jonizacji. Im wigcej energii ma foton lub czastka, tym
wigcej jonizacji moze powodowaé. Dawke zaabsorbowana w tkance okresla si¢ jako ilo§¢

energii dE zdeponowanej w jednostce masy dm. Zaleznos¢ t¢ przedstawia ponizszy wzor:

_dE

D=—. 1)
Jednostka dawki jest grej (Gy), ktory jest zdefiniowany, jako 1 J energii zdeponowanej
w 1 kg tkanki (1 Gy=1 J/1 kg).

Fotony promieniowania rentgenowskiego lub y mozna traktowaé, jako falg
elektromagnetyczna, poruszajaca si¢ z predkoscia Swiatla i charakteryzujaca sie¢ wytacznie
iloscig energii, ktora niesie. Fotony pochodzace z jader promieniotworczych (jak
w przypadku LGK) nazywane sg promieniami 7y, natomiast te powstale w wyniku

spowalniajacego zderzenia elektronow (jak w akceleratorze liniowym) nazywane sa
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promieniami  rentgenowskimi  bremsstrahlung. Fotony deponujg swojg energi¢
w dwuetapowym procesie. Najpierw przekazuja energie elektronom za pomocg procesow
opisanych ponizej (efekt fotoelektryczny, efekt Comptona, tworzenie par) a nastepnie
elektrony tracg swoja energi¢ i deponujg dawke przez jonizacje. Foton wysokiej energii
moze przeby¢ znaczng odlegltos¢ przez tkanke (nawet 20-30 cm) bez oddziatywania. Dopoki
foton nie oddziatuje, przechodzi niezmieniony, lecz kiedy wchodzi w interakcje, zachodza
istotne zmiany w tkance. Natomiast elektron, ktory niesie energi¢ zderza si¢ wiele razy
z elektronami w tkance, tracac za kazdym razem czg¢$¢ Swojej energii przy kazdym
zderzeniu (lub jonizaciji).
Ciezkie czastki naladowane deponujg dawke w sposob podobny do elektrondw,
z pewnymi istotnymi réznicami ze wzgledu na ich wigksza mase. W przeciwienstwie do
elektronow, poruszajacych si¢ po bardzo nieregularnych torach z uwagi na znaczne
odchylenia w wyniku zderzen z innymi elektronami, czastki natadowane ulegaja jedynie
niewielkim odchyleniom od toru powodujac nawet do miliona jonizacji. Ponadto, w miarg
jak docieraja do konca swoich torow, gdzie tracg prawie calg swojg energig, zwigksza si¢
ich wspotczynnik zderzen. Ten obszar zwigkszonej dawki okreslany jest, jako pik Bragga
i jest do$¢ znaczacy dla silnie natadowanych czastek (Strzatkowski, 1979). W ten sposob
naladowane czastki przemieszczaja si¢ po dos¢ prostych liniach o $cisle okreslonej dtugosci,
w zalezno$ci od ich energii poczatkowej, i deponujg zwigkszong dawke na koncach swoich
torow. W radioterapii cigzkimi czgstkami istotne znaczenia odgrywa tzw. Spread-out Bragg
Peak, czyli poszerzony pik Bragga. Efekt ten powstaje m.in. w wyniku zastosowania
wigkszej liczby wigzek o r6znej energii, co przektada si¢ na r6zng gtgboko$¢ deponowania
dawki a to umozliwia tworzenie jednorodnego rozktadu dawki w dowolnym targecie.
Poréwnanie deponowania dawki pojedynczej wiazki z penetracja glgbokosci
w tkance dla promieni y ®°Co, promieni rentgenowskich 6 MV wytwarzanych w liniowym

akceleratorze oraz protonéw pokazano na Rysunku 8.
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Rysunek 8. Rozktady dawek glebokosciowych w wodzie dla pojedynczej wigzki: promieni y ®°Co, fotonowe;j
8 MeV, elektronéw o energii 20 MeV, neutronéw predkich powstatych podczas bombardowania tarczy

berylowej protonami o energii 66 MeV oraz protonéw o energii 200 (Hrynkiewicz A., 2013 ).

Charakterystyczny dla hadrondéw profil dawki wzglednej (straty energii) w funkcji
glebokosci w osrodku wodnym jest znacznie korzystniejszy w porownaniu do profilu
innych rodzajow promieniowania. W zwigzku z czym uzycie wigzki ciezkich jonow
pozwala na zmniejszenie obcigzenia tkanki zdrowej dawka jonizujaca. Po poczatkowym
obszarze narastania dawki (tzw. build up), krzywe fotonéw pokazuja charakterystyczny
wyktadniczy spadek depozycji dawki, gdy wigzka przechodzi w glab tkanki.
W przeciwienstwie do tego wigzka protonowa ma region depozycji dawki w poblizu konca
toru wiazki znany, jako pik Bragga.

Z rysunku 8 wynika takze, ze przy uzyciu pojedynczej wigzki ®°Co maksymalna
dawka jest deponowana bardzo blisko powierzchni, a nie glgboko w tkance mozgowe;,
w ktorej mozna zlokalizowa¢ potencjalne cele radiochirurgiczne. Fakt ten wynika
Z wlasciwosci absorpcji wigzki fotondéw, jak opisano powyzej. Aby przezwyciezy¢ te
niekorzystng wtasciwos¢ fotonow, w LGK zastosowano duzg liczbe skolimowanych wigzek
0Co (0d 192-201, w zaleznoéci od modelu LGK) skierowanych do pojedynczego punktu
centralnego (Webb, 1993). Przyktadowo, w leczeniu guza o objetosci 5 cm® zaplanowano
30 ekspozycji niezblokowanych z kolimatorami 4 mm w kazdym sektorze, gdzie
sumaryczna liczba zastosowanych pojedynczych, skolimowanych wigzek °Co wynosi 5760
a 192 wigzki realizowane s3 jednoczasowo. Zrédta umiejscowione s3 w jednostce
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radiacyjnej LGK w ksztalcie potczaszy. Ta geometria prowadzi do zdeponowania wysokiej
dawki w izocentrum i dostarczeniu bardzo niskiej dawki do otaczajacej zdrowej tkanki.

Sytuacja opisana powyzej zostala zilustrowana na Rysunku 9.

Rysunek 9. Uproszczony schemat geometrii rozchodzenia si¢ skolimowanych wigzek ®Co w LGK dla
pojedynczej ekspozycji promieniowania (1 ekspozycja promieniowania to maksymalnie 192 wigzki °Co
a minimalnie 24 wigzki) (Lisack, 2013).

W wyniku takiej geometrii wielu wigzek, wysoce skupiona dawka jest dostarczana
do punktu izocentrycznego z bardzo stromym gradientem dawki do otaczajacej tkanki.
Temat gradientu dawki zostanie poruszony w kolejnych rozdziatach niniejszej pracy.

Przy przechodzeniu przez materi¢ promieniowanie y moze oddziatywa¢ zaréwno
z elektronami jak i jadrami materii. Z punktu widzenia radioterapii sposréd wielu proceséw
praktyczne znaczenie dla pochlaniania energii promieniowania majg trzy zjawiska:
zjawisko fotoelektryczne, rozpraszanie Comptonowskie i produkcja par elektron — pozyton.
Jednak najistotniejsze znaczenie w neurochirurgii stereotaktycznej LGK, gdzie $rednia
energia promieniowania y emitowana ze zrodta ®°Co wynosi 1,25 MeV, ma glownie
zjawisko fotoelektryczne oraz zjawisko Comptona.

Na rysunku 10 przedstawiono wybrane mechanizmy oddzialywania promieniowania

v z atomem: zjawisko A) fotoelektryczne oraz B) Comptona.
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Rysunek 10. Schemat A) zjawiska fotoelektrycznego oraz B) zjawiska Comptona zachodzacego w czasie
oddziatywania promieniowania y z materig (Khan’s i Gibbons, 2014).

Efekt fotoelektryczny (Rys. 10A) zachodzi¢ moze wylgcznie dla elektronéw
zwigzanych w atomach. Wedhlug zasady zachowania pedu czg¢$¢ pedu kwantu y przejmuje
trzecie ciato, jakim jest jadro atomowe. Wtasnie, dlatego efekt fotoelektryczny zachodzi
najczesciej dla elektrondw znajdujacych sie na powtokach bedacych najblizej jadra, chociaz
z tym wigze si¢ tez warunek okreslajacy minimalng energi¢ fotonu, przy ktorej moze zaj$¢
zjawisko fotoelektryczne. Najsilniej zwigzane sa elektrony na powloce najblizszej jadra
zwanej powloka K. W wyniku tego efektu kwant y zanika, atom zostaje w stanie
wzbudzonym a wyemitowany elektron ma energi¢ kinetyczng rowna: Ex=E,-Ew, gdzie Ew
to energia wigzania elektronu na orbicie atomowej. Po uwolnieniu elektronu z powloki
w poblizu jadra moze nastapi¢ przeskok na t¢ powloke elektronu z powloki dalsze;.
Wyzwalana przy tym energia emitowana jest w postaci kwantu promieniowania
elektromagnetycznego w zakresie rentgenowskim tzw. promieniowanie charakterystyczne.
Moze tez nastapi¢ przekazanie energii innemu elektronowi w atomie i jego emisja. Elektron
taki nazywany jest elektronem Augera. Prawdopodobienstwo =zajscia efektu
fotoelektrycznego, czyli tzw. przekrdj czynny ro$nie bardzo szybko ze wzrostem liczby

atomowe] materiatu, w ktorym efekt zachodzi oraz maleje ze wzrostem energii samego
. ., . . . C zk . .
kwantu y. Mozna to zapisa¢ w postaci empirycznej zalezno$ci: o, = C - R gdzie Z jest

liczbg atomowa materiatu a Ey to energia kwantu y. Dla energii E;<<mqc? wspotczynniki:
k=4.0, n=3.5 natomiast dla energii E;>>moc? k=4.6, n=1.0, C to staly wspotczynnik
proporcjonalnosci.

Poniewaz energia wigzania elektronow na powtoce K atomow tkanek migkkich
wynosi tylko okoto 0.5 keV, to energia promieniowania charakterystycznego wytwarzanego

w biologicznych absorberach jest bardzo niska i mozna jg uzna¢ za lokalnie wchtonietg.
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Prawdopodobienstwo zajécia tego zjawiska zalezy od energii padajacego kwantu y oraz

liczby atomowej materii, z jaka oddziatuje. Zatem, masowy wspotczynnik thumienia

3

fotoelektrycznego wynosi w przyblizeniu: — oc

% o Rozktad katowy emitowanych
elektronow w efekcie fotoelektrycznym zalezy od energii kwantu y. W przypadku kwantu
v o niskiej energii, fotoelektron jest emitowany najprawdopodobniej pod katem 90 stopni
w kierunku padajgcego kwantu vy .

Zjawisko Comptona jest najwazniejszym procesem interakcji kwantow y dla
energii wigzki stosowanej w radioterapii (w tym takze radiochirurgii LGK).
W rzeczywisto$ci, w przedziale energii od 200 keV do 2 MeV jest to jedyna istotna
interakcja w tkance migkkiej. Efekt Comptona to rozproszenie fotonu na quasi-swobodnym
elektronie, czyli tak, jakby byt on ,,wolnym” elektronem. Oznacza to, ze energia wigzania
elektronu jest znacznie mniejsza niz energia padajacego kwantu y. W tym oddziatywaniu
elektron odbiera czes¢ energii padajacego kwantu y (E,) i jest emitowany pod katem 6,
natomiast kwant vy, przy zmniejszonej energii, jest rozpraszany pod katem @ (Rys. 10 B).
Energia rozproszonego kwantu y (Ey) jest tez zalezna od kata rozproszenia wedtug wzoru:

i—i= m , Qdzie ¢ jest okre$lone jako stosunek energii kwantu y do energii
spoczynkowej elektronu: e=E,/moc?. Jak widaé z postaci tego wzoru stosunek energii fotonu
rozproszonego do energii fotonu pierwotnego ma najmniejsza warto$¢ dla rozproszenia do
tylu, ®=n, cos ®=-1 i zalezny jest, poprzez warto$¢ &, od energii fotonu. Najsilniejsza
zalezno$¢ od kata jest dla duzych energii. Przekr6j czynny na efekt Comptona okresla wzor

Kleina Nishiny, ktory ma zlozong form¢. Dla duzych energii fotonéw przekroj czynny na
jeden elektron moze by¢ wyrazony prosta zaleznoscia: oF & lnTe, z ktorej widaé, ze przekroj
czynny na efekt Comptona jest malejaca funkcja energii pierwotnego fotonu. W atomie,
gdzie jest Z elektronow, przekr6j czynny na jeden atom jest wigkszy
i okre$lony jest zalezno$cig: g&t°™ = Z - of.

Poniewaz oddzialywanie Comptona dotyczy zasadniczo wolnych elektronow
w materiale pochtaniajacym, jest ono niezalezne od liczby atomowej Z. Wynika z tego, ze
masowy wspotczynnik tlumienia dla oddziatywania comptonowskiego (oc/p) jest
niezalezny od Z a zalezy tylko od liczby elektronow na gram materiatu. Chociaz liczba
elektronow na gram zmniejsza si¢ powoli, ale systematycznie z liczbg atomowg, wiekszo$¢

materialow z wyjatkiem wodoru mozna uzna¢ za posiadajace W przyblizeniu taka sama
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liczbe elektronow na gram. Tak wigc, oc/p jest prawie taki sam dla wszystkich materiatow.

Z powyzszego omowienia Wynika, ze jezeli energia wigzki znajduje sie
w regionie, w ktorym efekt Comptona jest jedynym mozliwym sposobem oddziatywania,
W przyblizeniu takie samo tlumienie wigzki wystapi W kazdym materiale o tej samej
gestosci, wyrazonej jako g/cm?. Na przyktad, w przypadku wiazki promieniowania y 8°Co,
ktora oddziatuje w efekcie Comptona, ttumienie promieniowania na 1 g/cm? dla kosci jest
prawie takie samo jak dla tkanki migkkiej. Jednakze 1 cm kosci ostabi promienie bardziej
niz 1 cm tkanki migkkiej, poniewaz ko$¢ ma wigksza gestos¢ elektronowa (pe). Gdyby
przyjaé, ze gesto$é kosci wynosi 1.65 g/cm®, a tkanki mickkiej 1.04 g/cm?®, woéwczas
ttumienie wytwarzane przez 1 cm kos$ci bedzie rOwnowazne ttumieniu wytwarzanemu przez

1.53 cm tkanki migkkiej. Ponizej wzor opisujacy opisang zaleznos¢ (Khan i Gibbons, 2014):

9 23 selektrony
(Pe)rosci 1.65(Cm3) x3.19x 10 (T)
( ) (pe)migs’nie ( ) 1.04 9 x3.31x 1023(%) ( )
cm3 g

Prawdopodobienstwo interakcji fotonu z materig poprzez dowolne z roéznych
opisanych powyzej zjawisk bedzie zaleze¢ od energii Av fotonu i liczby atomowej
Z materiatu thumigcego. Zasadniczo, efekt fotoelektryczny dominuje przy niskich energiach
fotonéw, rozpraszanie Comptona przy energiach posrednich i wytwarzanie par przy
wysokich energiach fotonéw. Rysunek 11 ilustruje pogladowo obszary dominacji
poszczegdlnych efektow w funkcji zarowno energii fotonow, jak i liczby atomowej
Z. Obszar dominacji efektu fotoelektrycznego obejmuje najnizsze energie, ale siega tym
wyzszych warto$ci, im wigksza jest liczba atomowa danego materialu. Efekt Comptona
dominuje w obszarze energii wokot wartosci 1 MeV 1 dlatego wilasnie w tym obszarze
istnieje duza roznica pomiedzy wspdiczynnikiem ostabienia wigzki 1 wspdtczynnikiem
absorpcji. Efekt kreacji par pojawia si¢ dla energii powyzej 1 MeV i dominuje dla

pierwiastkow ciezkich.
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Rysunek 11. Wzgledne zakresy energii fotonu dominujace dla trzech glownych efektow interakcji fotonu
z materig (na podstawie: Podgorsak, 2005).

Napromieniowanie dowolnego uktadu biologicznego generuje szereg procesow,
ktore roznia si¢ znaczaco W skali czasoweyj.

Faza fizyczna sktada si¢ z interakcji migdzy czasteczkami natadowanymi a atomami,
z ktorych sktada sie tkanka. Elektronowi o wysokiej predkosci zajmuje okoto 1028 s, aby
przejsé przez helise DNA i okoto 107 s, aby przejs¢ przez komorke ssaka.

Faza chemiczna opisuje okres, w ktorym uszkodzone atomy i czasteczki reaguja
z innymi sktadnikami komoérkowymi w szybkich reakcjach chemicznych. Jonizacja
1 wzbudzanie prowadza do zerwania wigzan chemicznych 1 powstania wolnych rodnikow.
Sa one wysoce reaktywne i biorg udzial w szeregu reakcji trwajacych okoto 1 ms po
ekspozycji na promieniowanie. Wazng cechg fazy chemicznej jest wspodlzawodnictwo
mi¢dzy dwoma typami reakcji: wymiatania wolnych rodnikow przy pomocy np. zwigzkow
sulfhydrylowych, ktére inaktywuja wolne rodniki, oraz reakcji wigzania, ktore prowadzg do
stabilnych zmian chemicznych w czgsteczkach biologicznie waznych. Faza chemiczna trwa
od 10°s do 10" ’s.

Faza biologiczna obejmuje wszystkie kolejne procesy i trwa od kilku ms do godziny.
Zaczynaja si¢ one od reakcji enzymatycznych, ktore dziatajg na resztkowe uszkodzenia
chemiczne. Zdecydowana wigkszo$¢ zmian, na przyktad zerwanie pojedynczej nici DNA,
jest z powodzeniem naprawiana. Niektore rzadkie zmiany (przerwanie podwojnoniciowe)
nie ulegaja naprawie i to one ostatecznie prowadza do $mierci komérki. Smier¢ komoérki nie
nastepuje natychmiast. W rzeczywistosci, po malych dawkach promieniowania komorki
moga ulec licznym mitotycznym podzialom przed $miercig. Uszkodzenie komorek

macierzystych, a nastepnie ich utrata, spowodowalyby wczesne objawy uszkodzenia tkanek

28



normalnych w pierwszych tygodniach i miesigcach po ekspozycji na promieniowanie.
Przyktadami sg m.in.: rozpad skory lub bton §luzowych. Drugorz¢dnym skutkiem $mierci
komorki jest kompensacyjna proliferacja komorek, ktora wystepuje zarbwno w normalnej
tkance, jak i nowotworach. W p6zniejszym czasie po napromieniowaniu zdrowych tkanek
pojawiajg sie¢ pozne skutki napromieniania. Nalezg do nich zwtdknienie i teleangiektazja
skory, uszkodzenie rdzenia krggowego i1 uszkodzenie naczyn krwionos$nych. Poznym
przejawem uszkodzenia popromiennego jest pojawienie si¢ Kkolejnych zmian
nowotworowych (rakotworcza radiacja). Skala czasowa obserwowalnych efektow

promieniowania jonizujacego moze wydtuzy¢ si¢ do wielu lat po ekspozycji.
1.2.2 Technologia radiochirurgii Gamma Knife®Perfexion™

Glownym elementem w procesie leczenia stereotaktycznego przy zastosowaniu LGK
jest rama stereotaktyczna Leksell (Rysunek 12 A), ktora jest wykonana z aluminium,
dlatego bezpieczne jest jej stosowanie w badaniach RM. Rama stereotaktyczna umozliwia
zdefiniowanie przestrzeni stereotaktycznej, opartej na Kkartezjanskim uktadzie
wspolrzednych, sktadajacej si¢ z trzech prostopadtych osi X, Y oraz Z. Zapewnia takze
stabilno$¢, powtarzalno$¢ 1 wysoka precyzje podczas catego procesu leczenia.
W standardowych przypadkach rama stereotaktyczna jest przymocowana za pomocg
czterech ostro zakonczonych $rub mocujacych do podstawy czaszki. Dzigki sztywnemu
zamocowaniu ramy stereotaktycznej do czaszki pacjenta mozna uzy¢ kartezjanskiego
uktadu wspoétrzednych do opisania doktadnej lokalizacji poszczegdlnych struktur
anatomicznych, np. narzadéow krytycznych czy obszaru napromieniania, co zapewnia
doktadne podawanie dawki podczas napromieniania pacjenta. Sruby mocujace sa Wykonane
z tytanu lub aluminium z tytanowymi koncowkami. Zamocowanie ram stereotaktycznych
u dorostych pacjentow odbywa si¢ zazwyczaj ze znieczuleniem miejscowym (W miejscu
mocowania $rub na glowie). Rama stereotaktyczna jest zaktadana przez neurochirurga
w obecnosci pielggniarki oraz anestezjologa. W razie potrzeb technicznych, rowniez fizyka
medycznego. Rysunek 12 A, B, C, D przedstawia zasady mocowania ramy stereotaktycznej

oraz obrazowania.
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Rysunek 12. Podstawowe narzedzia i mocowanie ramy stereotaktycznej oraz obrazowanie. A)
Pozycjonowanie ramy stereotaktycznej na glowie fantomu. B) Naktadki z odpowiednimi znacznikami dla RM
oraz TK z wstawkami w ksztalcie litery Z wypetnione markerem — siarczan miedzi dla RM — miedz dla TK.
C) Streotaktyczne definiowanie obrazowania RM. D) Schematyczny rysunek stereotaktycznego uktadu
wspotrzednych z zasadg definicji obrazu [(A,B) fotografia wlasna, (C,D) Elekta Manual, Stockholm].

Model Leksell Gamma Knife® Perfexion™ (LGK PFX) zawiera 192 zrédta ®Co
utozone w cylindrycznej konfiguracji w pigciu pierscieniach. Taki uktad zrodet rézni sig
zasadniczo od poprzednich uktadow zrédet ®°Co w modelach U, B, C i 4C i skutkuje inng
odlegtoscig od zrodta do ogniskowania dla kazdego pierscienia w zakresie od 374 mm do
433 mm. Pierwotne i1 wtorne kolimatory z poprzednich modeli zostaty zastapione
pojedynczym duzym pierscieniem z wolframowym kolimatorem o grubosci 120 mm.
W przypadku systemu LGK PFX $rednica kolimatoréw (rozmiary wigzek) zmienita si¢
w poréwnaniu do poprzednich modeli LGK. Obecnie dostepne sg trzy rozmiary kolimatora
4, 8 i 16 mm. Rozmiary kolimatora 4 i 8 mm sg takie same jak w poprzednich modelach,
ale rozmiary kolimatora 14 i 18 mm, w poprzednich modelach, zostaty zastgpione jednym
kolimatorem 16 mm. Na rysunku 13 A, B, C przedstawiono poréwnania profili dwoch
modeli LGK PFX oraz 4C dla kolimatorow o $rednicy 4, 8, 14, 16 i 18 mm dla wszystkich
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trzech osi uktadu wspotrzednych. Wida¢, ze profile dla kolimatoréw 4 mm oraz 8 mm (dla
obu modeli) pokrywajg si¢ we wszystkich osiach. Mozna zatem stwierdzi¢, ze profil wigzki
jest nie zalezy od modelu LGK. Pierécien kolimatora wolframu o grubosci 120 mm jest
podzielony na osiem identycznych obszaroéw, z ktorych kazdy zawiera 72 kolimatory (po
24 kolimatory dla 4 mm, 8 mm i 16 mm). Rozmiar wigzki dla kazdego regionu jest
zmieniany automatycznie poprzez przesunigcie 24 zroédet nad wybranym zestawem
kolimatora. ~ Sektor zawierajacy 24 zrodla mozna przenies¢ do  jednej
z pieciu réznych pozycji: 1. sektor przeniesiony do pozycji wyjsciowej, w ktorej system
znajduje si¢ w trybie gotowosci 2. sektor przeniesiony do rozmiaru kolimatora 8 mm, 3.
sektor przeniesiony do rozmiaru kolimatora 4 mm, 4. sektor przeniesiony do rozmiaru
kolimatora 16 mm i 5. sektor przeniesiony do pozycji wytaczonej, ktora jest pozycja miedzy
kolimatorami 4 mm i 8 mm, zapewniajac blokowanie wszystkich 24 zrédet. Ruch sektorowy
jest wykonywany przez silniki sterowane serwomotorem z podziatka liniowg umieszczona
z tyhu jednostki radiacyjnej. Rysunek 14 A, B, C, D, E przedstawia szczegdétows budowe
systemu kolimatora LGK PFX.
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Rysunek 13. Poréwnanie profili LGK PFX i 4C obliczonych dla kolimatorow 4, 8, 14, 16 i 18 mm dla
wszystkich 3 osi stereotaktycznych. Profile dla LGK 4C sa oznaczone jako linie ciagle, a profile dla LGK PFX
jako linie kropkowane. A) Profile wzdtuz osi X. B) Profile dla osi Y. C) Profile dla osi Z (Novotny, 2008).
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Rysunek 14. Jednostka radiacyjna oraz system kolimacyjny LGK PFX. A) Przekr6j jednostki radiacyjnej LGK
PFX. B) Szczegdlowy widok sektorow. Kazdy sektor zawiera 24 zrodla ®°Co i moze byé przesuwany
niezaleznie od innych sektorow do zadanej pozycji, aby wybra¢ zadany rozmiar kolimatora lub zblokowaé
wigzke. C) Pozycja sektora dla kolimatora 4 mm. D) Pozycja sektora dla kolimatora 8 mm. E) Pozycja sektora
dla kolimatora 16 mm (Novotny, 2008).

W systemie LGK PFX zakres ruchow stotu wokoét izocentrum wigzek promieniowania
wzdluz osi X, Y i Z zostat znacznie zwigkszony w poroéwnaniu z wezesniejszymi modelami
LGK. Ze tego wzgledu, leczenie wielu guzéw mozgu, takich jak przerzuty do mézgu, nie
stwarza zadnych trudno$ci pod wzgledem kolizji z systemem kolimatora.

W starszych modelach LGK tj. LGK C i 4C wspotrzedne kazdej ekspozycji
promieniowania sa ustawiane za pomocg automatycznego systemu pozycjonowania (ang.
Automatic Positioning System, APS) co w systemie LGK PFX zostato zastgpione przez
system pozycjonowania pacjenta (ang. Patient Positioning System, PPS). W takim
rozwigzaniu zamiast poruszac tylko gtowg pacjenta, cale ciato pacjenta zostaje przesunigte
do wczesniej wybranych wspotrzednych stereotaktycznych. Wigkszos¢ zabiegéw za
pomoca LGK PFX mozna ukonczy¢ w jednym cyklu z utozeniem ramy stereotaktycznej
wzgledem 16zka terapeutycznego pod katem 90°. Czasem w celu uniknigcia kolizji pacjenta
z jednostka radiacyjng konieczne jest zastosowanie innego kata tj. 100° lub 70°. Mocowanie
ramy stereotaktycznej Leksell G do t6zka terapeutycznego LGK PFX odbywa si¢ za pomoca
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adaptera ramy, ktory przymocowuje si¢ za pomocg trzech klipsow. Odtwarzalnosé
wspotrzednych stereotaktycznych ustawionych w systemie LGK PFX wynosi 0,05 mm.
System LGK PFX zapewnia rowniez lepsza ochrone pacjenta i personelu. Zrodta
promieniotworcze sg zawsze w pozycji zablokowanej, gdy pacjent jest mocowany do t6zka
terapeutycznego, podczas przejscia do nowych wspotrzednych stereotaktycznych oraz
podczas pauzy lub naglej przerwy. Zapewnia to znacznie nizszg dodatkowa dawke

promieniowania dla pacjenta w porownaniu do wczesniejszych modeli U, B, C i1 4C.
1.2.3 Proces planowania leczenia

Aby obliczy¢ rozktad dawki, stosuje si¢ oprogramowanie Leksell Gamma Plan (LGP)
(ELEKTA INSTRUMENT AB, Stockholm). W niniejszej pracy uzyto wersji 10.1.1.
Oprogramowanie umozliwia pobieranie danych obrazu, zdefiniowanie geometrii czaszki
indywidualnie dla kazdego pacjenta. Po prawidtowej konfiguracji, oprogramowanie do
planowania leczenia ma wszystkie niezb¢dne dane dozymetryczne, w tym dane wyjsciowe
LGK, wzgledne wspotczynniki wyjsciowe i profile dawki w celu obliczenia rozktadu dawki
oraz czasu leczenia dla kazdego indywidualnego planu leczenia pacjenta.

Podczas korzystania z LGK PFX mozna zastosowaé trzy rézne podejscia
w planowaniu leczenia. Pierwsze z nich to uzycie jednej lub wielu ekspozycji sktadajacych
si¢ z tylko jednego rozmiaru kolimatora we wszystkich o$miu sektorach, co odpowiada
klasycznemu podejsciu stosowanemu we wczesniejszych modelach LGK. Drugim
podejsciem jest zastosowanie ekspozycji z uzyciem dowolnych kolimatorow w kazdym
sektorze danej ekspozycji, w ktorych kazdy z o§miu sektorow moze mie¢ kolimatory 4, 8
lub 16 mm, a nawet by¢ calkowicie zablokowany. Jest to bardzo pomocne przy
ksztattowaniu rozktadu dawki, szczegolnie w przypadku nieregularnych objetosci. Trzecim
podejsciem jest wykorzystanie ksztalttowania dynamicznego (ang. dynamic shapping),
w ktérym automatyczna procedura w systemie planowania jest stosowana do blokowania
niektorych sektorow w celu ochrony narzadow krytycznych. System planowania leczenia
automatycznie oblicza, ktére sektory powinny zosta¢ zablokowane dla kazdej pojedyncze;j
ekspozycji. Nalezy pamigtac, ze kazdy zablokowany sektor znacznie wydtuza catkowity
czas ekspozyciji.

Liczba zastosowanych ekspozycji oznacza liczbg izocentrow w danym planie
leczenia. [zocentrum mozna sobie bardzo prosto wyobrazié, jako prawie kulista, eliptyczng
objetos¢ o Srednicy okreslonej przez rozmiar wybranego kolimatora. Poczatkujacy moga

réwniez uzy¢ algorytmu odwrotnego planowania dawki, aby utworzy¢ plan, a nastgpnie
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recznie go zoptymalizowaé. Zastosowanie wielu matych kolimatoréw usprawnia
planowanie zgodne z dawka. Stosowana kolimacja ekspozycji zalezy od ksztattu, wielkosci
objetosci docelowej oraz jej lokalizacji i odleglosci od narzadoéw krytycznych.

Rysunek 15 przedstawia przyktad planu leczenia pacjenta z nerwiakiem akustycznym

(A) i mnogimi przerzutami (B).

Rysunek 15. Przyktady planéw leczenia pacjenta: A) z nerwiakiem akustycznym gdzie linia zotta 0znacza
izodoze 50%, a zielona 25% oraz B) z mnogimi przerzutami gdzie linia zotta 0znacza izodoze 18 Gy, a zielona
to 10 Gy (plany leczenia wykonane przez autorke w systemie planowania leczenia).

W celu oceny, jakosci planu leczenia mozna zastosowaé kilka réznych metod.
Najprostszym jest okre$lenie konformalnosci planu leczenia, czyli sprawdzenie
dopasowania migdzy izodoza przypisang a objetoscia docelowa. Aby ustali¢ pokrycie
docelowej objetosci i dawki do okreslonej objetosci struktur krytycznych, mozna uzy¢
histogramow objetosci dawki (ang. Dose Volume Histogram, DVH). Dodatkowo, z kazdego
pelnego wygenerowanego planu leczenia mozna odczyta¢ dawki maksymalne, minimalne
1 $rednie dla kazdej okreslonej objetosci. Pomiary punktowe mozna réwniez wykonaé
w celu ustalenia dawki do okreslonego punktu, np. nerwu wzrokowego. Do oceny
ilosciowej zaproponowano kilka réznych wskaznikow zgodnosci.

Koncepcja podania zalecanej dawki do docelowej objetosci (ang. Target Volume, TV)
przy jednoczesnym zmniejszeniu dawki otrzymanej przez otaczajaca, zdrowa tkanke moze
by¢ wyrazona, jako obiektywna miara, a r6zne rownania dla tej miary zapewniaja: indeks
zgodnosci (ang. Conformity Index, Cl), indeks zgodnosci Paddick’a (ang. Paddick’s
Conformity Index, PCI) oraz indeks gradientu (ang. Gradient Index, GI). CI zostat

35



zaproponowany przez Shaw’a zgodnie z wytycznymi Grupy Radioterapii Onkologiczne;j

radiochirurgii (Shaw, 1993). CI jest wyrazony, jako:

cr=22 (3)

TV
gdzie PIV (ang. Prescription Isodose Volume) to obj¢tos¢ wyznaczona przez przypisang
izodoze.

Paddick zasugerowat, ze definicja CI, podana w réwnaniu powyzej zaklada, ze
zarowno PIV, jak 1 TV majg te same izocentra i ze oba majg ten sam ksztatt. W pewnych
okoliczno$ciach, moze si¢ zdarzy¢, ze, izocentrum PIV i TV sa rozne, a wigc takze ksztalty
sg rozne natomiast warto$¢ wspotczynnika CI przyjmuje doskonaty wynik réwny 1, przy
czym to nieprawda. Aby usung¢ te wadg, Paddick zaproponowat alternatywny
wspotczynnik, zwany PCI (Paddick, 2000) z nastepujacym wyrazeniem:

2
PCl = A 4)
gdzie TVeiv oznacza objetos¢ docelowa, ktora zawiera si¢ w PIV. Przy tej definicji
wyeliminowano fatszywie perfekcyjng oceng CI.

Wskaznik GI zasugerowali Paddick 1 Lippitz (2006). Zapewnia on pomiar
rozprzestrzeniania si¢ promieniowania o niskiej dawce poza obszar TV do otaczajacej

zdrowej tkanki. Gl jest definiowany jako:

_ (PIVsp9)
Gl = (PIvV) (%)

gdzie PIV50% to objetos¢ potowy przypisanej izodozy.

Utrzymanie wysokiego wskaznika PCI wskazuje na dobra zgodno$¢ planu leczenia,
a utrzymanie niskiej warto$ci GI oznacza niska dawke dla otaczajacej tkanki.

Analize powyzszych wskaznikow w przypadku leczenia oponiakdw moézgu mozna
znalezé w (Antonczyk-Szewczyk 1 Koztowska, 2021) oraz (Antonczyk-Szewczyk i in,
2017).

1.2.4 Proces leczenia

Typowa radiochirurgia za pomoca LGK PFX odbywa si¢ w jednej frakcji. Cata
procedura leczenia, ktéora trwa od dwoch do kilku godzin, obejmuje kilka etapow:
1. dopasowanie ramy stereotaktycznej, 2. obrazowanie stereotaktyczne, 3. okreslenie

objetosci docelowych, 4. planowanie rozktadu dawki, 5. napromienianie.
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1. ZalozZenie ramy stereotaktycznej

Doktadne umieszczenie ramy stereotaktycznej jest poczatkowym, znaczagcym etapem
procedury. Przed umieszczeniem ramy zespodt radiochirurgiczny powinien przejrze¢ zdjecia
przedoperacyjne i omowi¢ optymalne ustawienie ramy. Nalezy dotozy¢ wszelkich staran,
aby leczona zmiana chorobowa byla jak najblizej srodka ramy. Nalezy réwniez wzig¢ pod
uwage mozliwos¢ kolizji ramy, zespotu stupkdéw oraz $rub lub glowy pacjenta z jednostky

radiacyjng LGK.

2. Technika obrazowania stereotaktycznego

Obrazowanie ma kluczowe znaczenie w radiochirurgii. RM jest preferowang metoda
obrazowania dla wszystkich pacjentow radiochirurgii z uzyciem LGK. TK jest stosowana,
gdy obrazowanie RM jest przeciwwskazane lub w szczegolnych sytuacjach (np. podczas
korzystania z systemu Extend do leczenia frakcyjnego). Angiografia jest stosowana
w potaczeniu z RM i TK do radiochirurgii wad t¢tniczo-zylnych. Preferowane sg obrazy
ortogonalne (zamiast sko$nych lub obréconych), ale nie sa konieczne. Obrazowanie
stereotaktyczne nalezy wykona¢ po zalozeniu na rame stereotaktyczng odpowiednich
dodatkowych elementow w RM 1 TK wraz ze znacznikami odniesienia, ktore sg rozne
w zaleznosci od metody obrazowania. Po zakonczeniu obrazowania stereotaktycznego
informacje anatomiczne s3 taczone ze znacznikami odniesienia, ktoére sa uzywane do
precyzyjnej przestrzennej definicji obrazéw (Rysunek 12 C, D). Na Rysunku 16

przedstawiono urzadzenia stuzace do diagnostyki zmian leczonych w LGK.

T

Rysunek 16. Urzadzenie do diagnostyki zmian leczonych w LGK. A) RM oraz B) TK (zrédto wiasne).
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3. Okreslenie docelowych objetosci

Okreslenie celu leczenia jest waznym krokiem w tworzeniu planu leczenia.
Zostaje przygotowany przez neurochirurga i radiologow. Objetos¢ guza, czyli tzw. target
mozna narysowa¢ w zarysie za pomocg oprogramowania LGP co pozwala na ilo$ciowa
ocen¢ planu. Szczegdlnej precyzji 1 doswiadczenia neurochirurga oraz radiologia jest
zdefiniowanie celéw radiochirurgicznych u pacjentow z malformacjg tetniczo-zylng,
neuralgig 1 funkcjonalng neurochirurgiag stosowang w niektorych osrodkach. Analizy
parametrOw planu leczenia mozna przeprowadzi¢, gdy zdefiniowana zostanie
napromieniana, docelowa objeto$¢ i objetosci struktur krytycznych. Do analizy planu
leczenia stuza gléwnie wskazniki zgodnosci dostepne automatycznie w czasie tworzenia
planu leczenia. Ponadto, parametry do oceny planu leczenia mozna uzyska¢ po
wygenerowaniu histogramu objetosci docelowej i struktur krytycznych. Na Rysunku 17
przedstawiono graficznie proces konturowania guza przed przystgpieniem do tworzenia

planu leczenia.

Rysunek 17. Proces konturowania guza w GammaPlan czli SPL. Konturem pomaraficzowym oznaczono obrys
guza natomiast konturem niebieskim pien mézgu (zroédto wlasne).
4. Planowanie leczenia

Techniki planowania leczenia zostaly szczegdélowo opisane wczesniej. Zasadniczo
cel jest zawsze taki sam, tzn. dazenie do catkowitego pokrycia guza przy jednoczesnym
zminimalizowaniu dawki otrzymanej przez otaczajaca zdrowg tkanke, szczegolnie struktury
krytyczne, takie jak: nerw wzrokowy, §limak, pien mozgu. Kazdy plan leczenia powinien
zapewnia¢ rownomierny rozktad izodoz dopasowany do targetu. Dawka jest przypisywana
w zaleznos$ci od histologii, docelowej objetosci i lokalizacji targetu, dawki dla struktur
krytycznych 1 wezesniejszej historii pacjenta, zwlaszcza wczesniejszego napromieniowania.

Istotnym krokiem jest okreslenie rozmiaru siatki obliczeniowej, ktérej najwigkszy wymiar
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wynosi 2.5 cm x 2.5 cm. Im wigkszy rozmiar siatki kalkulacyjnej tym mniejsza doktadno$¢
obliczanego rozktadu dawki. Srodek siatki kalkulacyjnej umieszcza sie tak by obejmowata
objetos¢ izodozy 25 % dawki, w celu umozliwienia obliczenia parametrow planu leczenia
przez SPL. Optymalny plan leczenia powinien zosta¢ zweryfikowany i zatwierdzony przez
wszystkich trzech specjalistow: neurochirurga, radioterapeutg i fizyka medycznego. Testy
urzadzenia LGK przedstawiono w pracy Kozlowska i in. (2018). Na Rysunku 18
przedstawiono przyktadowy proces planowania leczenia ostoniaka mézgu wraz z uktadem
zastosowanych ekspozycji, oznaczonych narzadoéw krytycznych oraz panel do planowania

leczenia w LGK.
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Rysunek 18. Przyktad planowania leczenia w LGK ostoniaka w SPL z widocznymi zastosowanymi
ekspozycjami (kolor niebieski) w obszarze leczonego guza wraz z okonturowanymi narzgdami krytycznymi:
$limat stuchowy (kolor biekityny) oraz pien mézgu (kolor granatowy). W lewej cze$ci panel z narzgdziami do
planowania (zrodto wtasne).

5. Napromienianie
Radiochirurgia za pomocg LGK PFX jest w peini zautomatyzowanym procesem dla
wszystkich aspektow procedury, w tym ustawiania wspotrzednych stereotaktycznych,
ustawiania réznych pozycji sektora, okreslania wielkosci kolimatora lub blokowanych
wigzek oraz ustawiania czaséw ekspozycji. Wszystkie dane dotyczace leczenia sa
eksportowane do konsoli operacyjnej. Jedyna rgczng czescig procedury jest utozenie glowy
pacjenta w urzadzeniu dokujacym i regulacja wysokosci tozka dla maksymalnego komfortu.
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Po potwierdzeniu tozsamosci pacjenta wickszos$¢ zabiegow LGK PFX podaje si¢ w jednym
cyklu. Kontrola kolizji pacjenta z jednostka radiacyjng jest potrzebna tylko w szczegolnych
przypadkach. W tym celu specjalne narzg¢dzie testowe montuje si¢ przy otworze wilazu
LGK, ktéore po wykonaniu obrotu wokét glowy pacjenta symuluje ksztalt i wymiar
wewnetrznej jednostki radiacyjnej. Po rozpoczeciu radiochirurgii zespét monitoruje
pacjenta oraz ustawienia wspotrzednych, czasy ekspozycji na komputerze sterujgcym
konsoli operacyjnej. System umozliwia komunikacj¢ audiowizualng z pacjentem podczas
terapii, a proces ten mozna w dowolnym momencie w razie potrzeby przerwac.

Po zakonczeniu terapii rama stereotaktyczna zostaje $ciagnieta z glowy pacjenta

przez neurochirurga.
1.2.5 Dozymetria malych po6l w radioterapii stereotaktycznej

Konwencjonalnie, dozymetri¢ referencyjng dla matych pdl w SRS przy uzyciu
akceleratora liniowego wykonuje si¢ poprzez pomiar dawki pochlonigtej w wodzie
z zastosowaniem duzego referencyjnego pola promieniowania (10 cm x 10 cm) oraz
z uzyciem wspotczynnika wyjSciowego, ktoéry uwzglednia roznice miedzy
konwencjonalnym polem odniesienia a malym polem zainteresowania (rzedu kKilku mm?).

Istniejace opublikowane protokoty, takie jak IAEA-TRS-398 i AAPM-TG-51
(IAEA, 2005; Almond i in.,1999) dostarczaja metod i parametréw radiologicznych
potrzebnych do pomiaru mocy dawki pochtonigtej w wodzie dla referencyjnego pola 10 cm
X 10 cm przy uzyciu komor jonizacyjnych, gdzie wspotczynniki wyjsciowe sg mierzone
i/lub obliczane przez uzytkownikéw (Heydarian i in., 1995; Sanchez-Doblado i in., 2007,
Sauer i in., 2007; Das i in., 2008; Fan i in., 2009). W przeciwienstwie do standardowego
akceleratora liniowego, dla niestandardowych, specyficznych urzadzen, takich jak LGK nie
istnieje duzy referencyjny rozmiar pola 10 cm x 10 cm wymagany przez istniejace
protokoty. Dla poét konwencjonalnych czesto okresla si¢ dawke pochlonieta w wodzie
w stosunku do roznych nominalnych pol promieniowania poprzez obliczenie iloczynu mocy
dawki pochtonigtej w wodzie mierzonej w najwigkszym dostepnym polu promieniowania
(dla LGK PFX ekspozycja z kolimatorami o $rednicy 16 mm). Pomiar odbywa si¢ przy
uzyciu komory jonizacyjnej o matlej objetosci czynnej, zgodnie z konwencjonalnymi
protokotami oraz wspotczynnika wyjsciowego podanego przez sprzedawce (lub
zmierzonego przez uzytkownika) dla kazdego pola nominalnego.

Po wielu latach badan nadal istniejag powazne obawy dotyczace dozymetrii

referencyjnej w matych polach promieniowania wykorzystywanych w radiochirurgii
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stereotaktycznej. Wynika to z trudnosci w wykonywaniu doktadnych pomiaréw dawek
spowodowanych réznymi aspektami, takimi jak: czg¢sciowe zastoniecie pola widzenia
bezposredniego zrodta fotonu wzgledem punktu pomiarowego (Das i in., 2008), brak
bocznej rownowagi elektronowej, stromy gradient dawki, usrednianie objetosciowe
odpowiedzi detektora oraz zmienno$¢ strumienia energii w kierunku bocznym wigzki (Das
i in., 2008; Massillon-JL, 2010; Alfonso i in., 2008). Ze wzgledu na te trudnosci, idealne
dozymetry do stosowania w tych polach promieniowania musza by¢ nie tylko
wodoszczelne, ale takze mie¢ niewielkie rozmiary i mozliwos¢ uzyskania rozdzielczosci
submilimetrowej (Massillon-JL, 2010). Ponadto, w ostatnich badaniach stwierdzono, ze
nawet komory jonizacyjne o objetosci czynnej 0,016 cm® nie nadaja si¢ do stosowania
w polu 0,8 x 0,8 cm? (Crop i in., 2009). Kolejna wada matych komér jonizacyjnych jest
mata ilo$¢ tadunku zbieranego w polu promieniowania, ktéry moze sta¢ si¢ porownywalny
do pradu uptywu uktadu dozymetrycznego. W przypadku wspotczynnikow wyjsciowych
odnotowano, ze dla bardzo matych pdl promieniowania (o srednicy <20 mm) i w podobnych
warunkach, wspotczynniki wyjsciowe moga si¢ waha¢ od 12 % do 14 % (Das i in., 2008,
2000). Taka roznica moze by¢ zwigzana z efektem usredniania objetosci (Alfonso i in.,
2008) i/lub brakiem réwnowaznosci w stosunku do wody stosowanych detektorow
(Massillon-JL, 2010).

W odpowiedzi na ten problem Alfonso i in. (2008) zaproponowali wykorzystanie
posredniego pola referencyjnego, fmsr, 0znaczajgcego specyficzne dla danego urzadzenia
pole referencyjne, dla warunkow statycznych lub urzadzen tj. LGK i kolimatorow, ktore nie

moga Utworzy¢ konwencjonalnego pola referencyjnego. Moc dawki pochtonigtej w wodzie
D‘f}j’g;sr na glebokosci referencyjnej dla jakosci wiazki Q,,s W polu referencyjnym £,
WYNOSi:

fmsr  _ ppfmsr fmsr.fref
DW'Qmsr - MQmerD'W'QOkQ'QOkasr'Q ! (6)

gdzie:

M’(;’:s"r to skorygowany odczyt dozymetru w polu £,

Np,e, JESt wspotczynnikiem kalibracji w odniesieniu do dawki pochtonigtej w wodzie dla
komory jonizacyjnej w referencyjnej jakosci wiazki Qo,

ko, Qo sa wspotczynnikami korekcyjnymi jakosci wigzki, ktory koryguje réznice migdzy
jakoscig wigzki referencyjnej Qo w laboratorium normalizacyjnym a jakoscig wigzki Q

w konwencjonalnym polu referencyjnym f..¢,
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odpowiedzig komory jonizacyjnej W polu fr.r I fme zdefiniowanym nastepujacym

jest wspolczynnikiem korekcyjnym, ktory uwzglednia rdznice migdzy

réwnaniem (Alfonso i in., 2008):

f f
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Ze statystycznego punktu widzenia, rozszerzenie ustalonego kodeksu postgpowania
poprzez zastosowanie dodatkowego wspotczynnika korygujacego ké";;rr”;”f dla okreslenia

dawki pochtonietej w polu referencyjnym charakterystycznym dla danego urzadzenia
spowodowatoby mniej doktadny pomiar dawki pochtonigte;.

Dotychczas, wigkszo§¢ danych dotyczacych  dozymetrii  matych  pol
w stereotaktycznej radiochirurgii jest zwigzana z dozymetrig wzgledna, m. in. z pomiarami
czynnikéw wyjsciowych i maksymalnych stosunkéw tkankowych (Das i in., 2000; Novotny
i in., 2009a; Mack i in., 2002). Niewiele uwagi po$wiecono jednak dozymetrii referencyjnej
w urzadzeniu LGK, gdzie dozymetr uzywany do kalibracji pola referencyjnego mogtby
dostarczy¢ wazne informacje.

Badania doniosty, ze przy zastosowaniu S$cistej 1 ostroznej procedury
eksperymentalnej, do bezposredniej kalibracji matych p6l radiacyjnych mozna stosowac
folie gafchromowe i dozymetry termoluminescencyjne (TLD), przy wzglednej
standardowej niepewnosci wynoszacej od 3 do 4% (Massilon-JL i in., 2008, 2010). Novotny
I wspotpracownicy (2009 b) zbadali doktadno$¢ alaniny, ktéra ma by¢ stosowana jako
referencyjny detektor w matych polach LGK, poréwnujac zaabsorbowang dawke¢ mierzong
w komorze jonizacyjnej Exradin A16 (0,007 cm?® objetosci czynnej) z dawka od alaniny
(Srednica 4,8 mm, wysokos¢ 2,0 mm) napromieniowanej w srodku kulistego fantomu
wykonanego z polistyrenu, ekspozycja otwarta z kolimatorem 16 mm i 18 mm,
odpowiednio, w LGK PFX i 4C. W zaleznosci od wartosci zaabsorbowanej dawki,
odnotowano réznice do 1,7% i 1,2% migdzy dwoma metodami odpowiednio dla

kolimatorow 16 mm i 18 mm (Novotny i in., 2009b).
1.2.6 Kontrola jakosci

W przypadku stosowania technik stereotaktycznych niezwykle wazne jest
zrozumienie znaczenia kontroli jakosci na kazdym etapie leczenia SRS oraz SRT. Z tego
wzgledu konieczne jest opracowanie doktadnego i metodycznego programu zapewnienia

jakosci w kazdej instytucji.
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Zapewnienie jakosci w trakcie radioterapii, zgodnie z definicja Swiatowej
Organizacji Zdrowia, okreSla wszystkie niezbedne kroki do zagwarantowania, ze
przypisana dawka i dawka faktycznie dostarczona do docelowej objetosci sa takie same,
jednoczes$nie minimalizujac dawke otrzymang przez zdrowe tkanki oraz zapewniajac
minimalne narazenie personelu operacyjnego. Odpowiednia ocena koncowego efektu
leczenia jest roOwniez wazng czeScig zapewniania jakosci (WHO, 1997). Zagadnienie
zapewnienia jakos$ci jest dobrze znane w konwencjonalnej radioterapii (Huq i in., 2008).

Celem radiochirurgii LGK (takze i radioterapii konwencjonalej) jest dostarczenie
skutecznej dawki do okreslonej objetosci docelowej wraz z mozliwie jak najmniejsza dawka
dla otaczajacych zdrowych tkanek. Istnieje duze zapotrzebowanie na dokladnos¢
dostarczania dawki w celu uzyskania odpowiedniej kontroli jednostki chorobowej
1 zminimalizowania jakichkolwiek skutkow ubocznych. LGK moze zapewni¢ zadowalajace
wyniki tylko wtedy, gdy pacjenci sa leczeni odpowiednig i powtarzalng dawka. Aby to

osiggna¢, muszg zosta¢ spetnione dwa rozne, ale rOwnie wazne wymagania:

1. Precyzyjne dostarczanie dawki mozna osiggnaé tylko wtedy, gdy okreslone
techniczne parametry geometryczne i dozymetryczne wigzek terapeutycznych,
moga by¢ doktadnie okreslone.

2. Wazne jest wdrozenie standardowych procedur operacyjnych, ktére beda
konsekwentnie przestrzegane, w celu wyeliminowania btedéw ludzkich, ktore moga
wystapi¢ na réznych etapach catej procedury leczenia pacjenta. Mimo, ze btedy te
moga czasami wydawac si¢ bardzo trywialne (np. bledna identyfikacja pacjenta),
moga mie¢ bardzo znaczace i $miertelne dalsze konsekwencje.

SRS z wykorzystaniem LGK to proces leczenia z wykorzystaniem wielu
zaawansowanych technologicznie, najnowoczes$niejszych technologii, w tym obrazowania
diagnostycznego, systemu planowania leczenia, systemow rejestracji 1 weryfikacji,
zrobotyzowanych systemow do pozycjonowania pacjenta, jednostki radiacyjnej z systemem
kolimacyjnym, sprzgtu dozymetrycznego itp. Jest to takze dziedzina interdyscyplinarna,
w ktorej w proces leczenia zaangazowanych jest kilku roznych specjalistow, w tym:
neurochirurgéw, radioterapeutéw, radiologdéw, fizykéw medycznych, pielggniarek,
anestezjologow i inzynierow serwisowych. Calym procesem leczenia mozna lepiej
zarzadza¢, gdy standardowe procedury leczenia 1 operacyjne, wraz ze szczegdOtowym
programem zapewnienia jakosci obejmujacym wszystkie aspekty lancucha leczenia, sg

przestrzegane i wdrazane w codziennej praktyce klinicznej. Zapewnienie jako$ci oraz ciagla
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poprawe jakosci i bezpieczenstwa leczenia mozna rowniez opisac jako ten sam proces, ktory
nalezy zastosowa¢ w celu skutecznej poprawy oceny wymagan pacjenta w zakresie
leczenia, lepszego wykorzystania zasobow 1 zminimalizowania ryzyka leczenia. Wszystkie

etapy tancucha leczenia nalezy traktowac, jako potencjalne zrédta btedow.
1.3 Miejsce LGK w leczeniu zmian nowotworowych i nienowotworowych.

Radiochirurgia za pomocg LGK jest przede wszystkim zwigzana z leczeniem zmian
nowotworowych o przebiegu tagodnym tj. oponiakéw, nerwiakéw nerwdéw czaszkowych
(gtéwnie nerwu przedsionkowo-§limakowego, hamartomy, gruczolakow przysadki,
czaszkogardlaki) jak i ztosliwych (tj. zmian przerzutowych, glejakéw 1 i II st.) oraz
naczyniowych (tj. naczyniaki mozgu). Znajduje ona rowniez znaczace zastosowanie
w chorobach funkcjonalnych (tj. zaburzeniach ruchowych, padaczce i kilku chorobach
psychicznych, neuralgia nerwéw czaszkowych (nerwu trojdzielnego, nerwu
jezykowo — gardtowego, zespot SUNCT). Leczenie neuralgii nerwu trojdzielnego byto
jednym z pierwszych zabiegow radiochirurgicznych.

Gtownym kryterium kwalifikacji do leczenia przy uzyciu Gamma Knife® jest
srednica guza (2-3 cm) oraz lokalizacja guza (blisko$¢ narzaddéw krytycznych).
W przypadku leczenia oponiakow oraz nerwiakow przedsionkowo-$limakowych stosuje si¢
dawke 11-12 Gy w izodozie 50-55 %. W przypadku leczenia nerwiakow przedsionkowo-
Slimakowych, gltéwnymi narzadami krytycznymi jest §limak (Dmax=4.5 Gy) oraz pien
moézgu (Dmax W 1 mmé= 15 Gy, w 10 mm3=12 Gy). Z kolei, w przypadku leczenia
przerzutow, dawka terapeutyczna zalezy od ilo$ci oraz wielko$ci zmian i wynosi 18-24 Gy
w izodozie 50-75 % (Mitek A. i Antonczyk-Szewczyk K., 2018, Antonczyk-Szewczyk i in.,
2018). Maksymalna, leczona jednorazowo, liczba przerzutéw w technice Gamma Knife®,
w wigkszosci przypadkéw nie przekracza 10. W przypadku chorob funkcjonalnych tj.
neuralgii, przypisana dawka zalezy od anatomii nerwu trdjdzielnego wzglgdem pnia mézgu
i oscyluje od 80 do 90 Gy w izodozie 100 % natomiast w leczeniu choroby Parkinsona

stosuje si¢ dawke nawet 120 Gy w izodozie 100 %.
14 Neuralgia. Fenomen efektu Flickinger’a

Neuralgia nerwu trojdzielnego (ang. Trigeminal Neuralgia, TN) jest zdefiniowana
jako jednostronna bolesna dolegliwo$¢, ktora charakteryzuje si¢ krotkotrwatym, podobnym
do razenia pragdem bolem, o charakterze napadowym, ograniczonym do zakresu unerwienia

jednej, lub wigcej gatezi nerwu trdjdzielnego. Miedzynarodowe Towarzystwo Bolow
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Glowy (ang. International Headache Society, IHS) wyrdznia klasyczng neuralgie
trojdzielng, zwykle spowodowang przez kompresje naczynia krwionosnego na korzen
nerwu trojdzielnego w miejscu jego wejScia w obrgb pnia mozgu oraz objawowa
(symptomatyczng) neuralgie trojdzielng spowodowang przez uszkodzenie strukturalne, inne
niz ucisk naczynia (Joffroy i in., 2001). Og6lny wskaznik zapadalnosci szacuje si¢ na okoto
trzy do pieciu rocznie na 100 000 os6b. Mediana wieku w chwili rozpoznania wynosi okoto
67 lat. Kliniczne doswiadczenie z historii TN sugeruje, ze napadowy bdl nasila si¢ z czasem
(Joffroy i in., 2001).

Za pierwszg lini¢ leczenia uwaza si¢ leczenie farmakologiczne. Niestety, leczenie to
poczatkowo zapewnia zadowalajacg ulge w bolu tylko u 25 % pacjentow. Co wigcej, ulga
zapewniona przez leczenie farmakologiczne zwykle maleje z czasem wraz ze wzrostem
dawki lekéw, ktore sa jednoczesnie ograniczone ze wzgledu na dzialania niepozadane
(Joffroy i in., 2001; Pollock i in., 2002). Dostepne sa takze metody chirurgiczne w walce
z trudnym bolem TN, w tym mikronaczyniowa dekompresja (procedura Jannetta), rizotomia
o czestotliwosci radiowej, rizotomia glicerolem, mikrokompresja balonowa oraz
radiochirurgia (Joffroy i in., 2002).

Lars Leksell przeprowadzit pierwsze radiochirurgiczne leczenie TN w 1950 roku
(Leksell, 1971). Procedura zostala wykonana przy uzyciu lampy rentgenowskiej
umieszczonej na tuku urzadzenia stereotaktycznego. Celem tej procedury bylo selektywne
blokowanie przewodzenia bolu w zwoju trojdzielnym przy uzyciu waskiej wigzki
promieniowania jonizujacego, ktdra skierowana byla na poziom zwoju trgdjdzielnego
(Gasser’a), ktory byt zlokalizowany przy uzyciu zwyktlej radiografii czaszki. Doskonate
wyniki kliniczne uzyskane przez Leksell’a u pierwszych dwdch pacjentow leczonych tg
metoda zachgcily innych do napromieniania zwoja trdjdzielnego za pomoca LGK. P6zniej,
raport Lindquist’a i wspotpracownikéw (Lindquist i in., 1991) na temat stosowania
stereotaktycznej radiochirurgii, przeprowadzonej przez Leksell’a u 46 pacjentow z TN
wykazal, ze okoto 50 % leczonych pacjentéw poczatkowo stato si¢ wolnych od bolu, ale
u wigkszosci z nich doszto do nawrotu nerwobdlu po kilku latach od leczenia
radiochirurgicznego. Nieprzewidywalna i stosunkowo krétkotrwata kontrola bélu uzyskana
dzieki tej metodzie zmotywowata niektore zespoty do znalezienia kolejnego celu
napromieniowania. W kolejnych latach lokalizacja napromieniowania przemieszczala si¢
wzdluz nerwu w poblize pnia mézgu az do strefy tranzycji trdjdzielnej, charakteryzujacej

si¢ przejsciem mielinizacji obwodowej do centralnej — REZ (ang. Obersteiner-Redlich zone,
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root entry zone) (Kondziotka i in., 1996). Zmiana ta wynikata z nowych perspektyw
etiologii 1 patogenezy neuralgii nerwu trojdzielnego oraz doswiadczen z operacji
neurochirurgicznych, w szczegdlnosci dekompresji mikronaczyniowej (MVD), w ktorych
ulge w bolu osigga si¢ poprzez zmiang potozenia naczyn w kontakcie
z nerwem trojdzielnym w REZ (Moller, 1991). Poczatkowe wyniki osiggni¢te przy uzyciu
tego celu opisano na poczatku lat dziewieédziesigtych. Nastepnie, przeprowadzono
wieloosrodkowe badanie w celu oceny klinicznego wyniku leczenia TN z zastosowaniem
LGK (Kondziotka i in., 1996, 1998). Uzyskane wyniki leczenia potwierdzity wysoka
skuteczno$¢ leczenia boli neuralgicznych przy uzyciu LGK.

Terapia LGK trudnej do leczenia neuralgii, wykonywana przy uzyciu celu
oddalonego od zwoju Gasser’a do pnia mézgu i wysokiej dawki promieniowania, zapewnia
wysokg ulge w bolu i niskie ryzyko powiktan. Wyniki leczenia TN sg statystycznie
powigzane z trzema parametrami: odlegtoscig miedzy celem a pniem mozgu, dawka
promieniowania otrzymang przez pien mozgu i pojawieniem si¢ lub nie, tagodnego
drgtwienia twarzy po leczeniu. Jednak na podstawie badan w roznych osrodkach (Brisman
I in., 2000; Goss i in., 2003; Joffroy i in., 2001; Kondziolka i in., 1996, 1997, 1998;
Lindquisti in., 1991; Matsuda i in., 2002; Nicol i in., 2000; Pollocki in., 2001, 2002; Régis,
2002; Régis i in., 1995, 1999, 2001) napromienienie centralnej czgéci pigtego korzenia
nerwu czaszkowego dawka 80-90 Gy w odleglosci od 5 do 8 mm od pnia mdzgu, by dawka
w 1 mm? pnia mézgu wynosita od 13 do 15 Gy a w 10 mm? pnia mézgu od 10 do 12 Gy
(Nicolasmassager i in., 2004).

Celem napromieniania nie jest zniszczenie tkanki nerwowej czy martwica
popromienna. W odniesieniu do podraznienia nerwobolowego nie jest to pozadane
a to z kolei mogloby prowadzi¢ do dalszego pogorszenia si¢ stanu przez rozwoj bolu
odnerwienia i przejscie do stanu zwanego "anasthesia dolorosa”. Na rysunku 19
przedstawiono wykresy stupkowe przedstawiajagce szybkos$¢ kontroli bolu dla réznych
odlegtosci miedzy celem napromienianym w nerwie a pniem mézgu A), dla réznych dawek
promieniowania otrzymanych przez B) 1 mm?3 i C) 10 mm?® objetosci pnia mézgu i dla
pacjentow z dretwieniem twarzy lub D) bez niego. Ciemniejsze czesci stupkow reprezentuja
niezadowalajgcy procent leczonej grupy pacjentéw, u ktorych oczekiwano redukcji bolu po
terapii (uczciwa 1 staba kontrola bolu), a jasniejsze czegsci reprezentujg zadowalajaca grupe

pacjentow, u ktorych odnotowano znaczaca redukcje bolu (doskonata i dobra kontrola bolu).
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Rysunek 19. Wykresy stupkowe szybkosci kontroli bélu dla A) roéznych odlegtosci miedzy celem
napromieniania a pniem mozgu, dla ré6znych dawek promieniowania otrzymanych przez B) 1 mm? i C) 10 mm?3
objetosci pnia mézgu i dla pacjentéw D) z dretwieniem twarzy lub bez niego (Nicolas i in., 2004).

W roku 1990 Flickinger i1 wspolpracownicy przeprowadzili badania nad
zblokowanymi ekspozycjami stosowanymi w LGK (Model 4C). W badaniach tych
przedstawiono selektywne zblokowanie wigzki, ktore moga by¢é wykorzystane do
modyfikacji ksztaltu rozktadu dawki w elipsoidalne ksztatty i zorientowane w réznych
kierunkach, aby lepiej dopasowac je do ksztattu objetosci docelowej. Rozktady dawek dla
réznych wzorcow blokowania obliczono przy uzyciu specjalnie opracowanego
komputerowego oprogramowania do planowania leczenia 3D. Przewidywane komputerowo
zmiany w rozktadzie dawki z r6znymi wzorcami blokowania zweryfikowano za pomoca
densytometrii filmowej. W tych badaniach potwierdzono zgodno$¢ otrzymanego rozktadu
dawki z zastosowaniem filmu oraz stosowanego oprogramowania do planowania leczenia
3D, jednak podkreslono, ze mimo potencjalnego zmniejszenia prawdopodobienstwa
wystgpienia powiklan po zastosowaniu odpowiedniego blokowania ekspozycji wzgledem
narzadu krytycznego, badania kliniczne dopiero potwierdza zalozong hipotezg.

Flickinger i wspotpracownicy (2001) podjeli probe poréwnania uzycia jednego
izocentrum wzgledem dwoch izocentréw oddalonych od siebie o 3 do 5 mm, wzdhuz czesci

nerwu trojdzielnego, aby poprawi¢ szybkos¢ kontroli nad boélem. Dawka przypisana
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wynosita 75 Gy w izodozie 50%. Takie podejscie spowodowato napromienienie wysokg
dawkg znacznie wigksze] objeto$¢ nerwu trojdzielnego. Autorzy wykazali jednak, ze
zwigkszenie napromienionej dlugosci nerwu wysoka dawka nie poprawilo kontroli bolu
a dodatkowo zwigkszyto czgsto§¢ powiktan. Efekt ten zostal nazwany efektem Flickinger’a.
Autorzy zalecali tym samym niestosowanie, jesli to mozliwe, blokowanych ekspozycji
w leczeniu TN.

Massager i wspotpracownicy (2007) przeprowadzili badania porownawcze migdzy
dwoma os$rodkami, ktére dotyczyly napromieniania TN, pokazujac analize rozktadow
dozymetrycznych oraz wynikow klinicznych. Celem poréwnania byto zrozumienie
Znaczacej rdéznicy w czestosci zaburzen czynno$ci nerwu trdjdzielnego po radiochirurgii za
pomoca LGK w TN. Wyselekcjonowano trzy rézne grupy leczonych pacjentow: dawka
mniejsza niz 90 Gy i bez selektywnego blokowania wigzki, dawka 90 Gy i bez selektywnego
blokowania wigzki oraz dawka 90 Gy i stosowanie selektywnego blokowania wigzki.
Z przeprowadzonych badan wywnioskowano, zZe czesto$¢ wystepowania zaburzen
czynnos$ci herwu trojdzielnego i szybkos¢ tagodzenia bolu moze si¢ r6zni¢ w zalezno$ci od
energii promieniowania otrzymywanej przez czgS¢ nerwu trojdzielnego. Efekt
radiobiologiczny radiochirurgii LGK moze by¢ zwigzany z energig dostarczong do obj¢tosci
korzenia nerwu, a nie z maksymalng dostarczong dawka. Badania takze potwierdzity, ze
selektywne blokowanie wigzki powoduje czestsze pojawienie si¢ zaburzen czynnos$ci nerwu
trojdzielnego w pordwnaniu z zastosowaniem leczenia z ekspozycja niezblokowang. Grupa
badawcza (Flickinger i in., 2001) zaleca by, jesli to mozliwe, unika¢ stosowania
zblokowanych ekspozycji w leczeniu neuralgii nerwu trdjdzielnego, jednak zabieg ten
czgsto jest konieczny by zmniejszy¢ dawke w pniu mozgu. Zatem zaleca si¢ by stosowac
dwie ekspozycje o tych samych wspotrzednych stereotaktycznych w celu roztozenia dawki.

Na rysunku 20 przedstawiono przyktadowe plany leczenia neuralgii wykonane przy
uzyciu oprogramowania LGP 10.1.1 tego samego celu stosujac: A) niezblokowana
ekspozycje z kolimatorami 4 mm w kazdym sektorze oraz ekspozycje z selektywnie
zblokowanymi sektorami, w przypadku B) pojedyncza ekspozycja 4 mm zblokowana
aw przypadku C) zastosowanie hybrydowe;j techniki izocentrycznej z uzyciem 2 ekspozycji
w jednym izocentrum, gdzie jedna ekspozycja z kolimatorami 4 mm jest zblokowana
w 4 i 8 sektorze a druga zblokowana w sektorze 3. W przypadku C) uzyskano wizualny

efekt tagodniejszego zarysu izodoz terapeutycznych.
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Volume TN rt Volume TN rt Volume TN rt

P!an = AL AAO KA AK MI- Plan = AL AAO KA AK MI- Plan = AL AAD KA AK MT
Min = 4.0 Gy Min = 6.1 Gy Min = 5.6 Gy

Max = 85.2 Gy Max = 85.2 Gy Max = 85.2 Gy

Mean = 41.4 = 28.0 Gy Mean = 44.3 = 26.6 Gy Mean = 43.6 + 26.8 Gy
Volume = 83.9 mm? Volume = 83.9 mm3 Volume = 83.9 mm3

Int. Dose = 3.5 mJ Int. Dose = 3.7 mJ Int. Dose = 3.7 mJ

Dose algorithm = TMR 10 Dose algorithm = TMR 10 Dose algorithm = TMR 10

Rysunek 20. Przyktadowe plany leczenia neuralgii nerwu trojdzielnego: A) zastosowanie pojedynczej
ekspozycji 4 mm bez selektywnego blokowania sektorow, B) zastosowanie pojedynczej ekspozycji 4 mm
z zblokowanymi sektorami 3,4 i 8. C) zastosowanie dwoch ekspozycji 4 mm w jednym izocentrum
z zblokowaniemi sektorami: (1) 4 i 8 ; (2) 3. Waga dla wszystkich ekspozycji wynosita 1.0. Izodoza od
wewnatrz: 90%, 50% i 14 % (zrédto wiasne).

Na rysunku 21 A, B, C przedstawiono technike blokowania ekspozycji w LGK PFX.

A
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Rysunek 21. Technika blokowania ekspozycji w LGK PFX. A) Rozktad dawki z blokami w sektorze 2 i 8. B)
rozktad dawki z blokami sektora 2 i 6. C) Rozktad dawki dla hybrydowej techniki izocentrycznej z uzyciem
2 ekspozycji, kazdy w konfiguracji sektorowej A oraz B. W przyktadzie C) zastosowano wage ekspozycji 0.5
i 1.0 dla wszystkich 3 przyktadach (Cho i in., 2016).

Cho i wspotpracownicy (2016) (Rys. 21) przeprowadzili analiz¢ planéw leczenia
neuralgii nerwu trojdzielnego wykonanych przy uzyciu LGK Modelu 4C oraz PFX biorac

pod uwage dawke w 1 mm?® oraz 10 mm?® pnia mézgu, objetosé 80% dawki w objetosci
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nerwu trojdzielnego. Ksztalt rozktadéw dawek zmienia si¢ w zaleznos$ci od zastosowanego
blokowania sektorow w ekspozycji. Na Rysunku 21 A, B czerwong strzatkg oznaczono
miejsca w ktorych po zastosowaniu blokowania ekspozycji izodoza zachodzi na obszar pnia
moézgu powodujac tym samym wzrosta dawki masymalnej w pniu moézgu. Dla plandéw
hybrydowych (Rys. 21 C) wida¢, ze obszar ten zdecydowanie wygtadza przebieg izodoz
a dawka otrzymana w pniu mozgu jest nizsza. Zauwazyli rowniez, ze wzrost
napromieniowanej objgtosci nerwu jest proporcjonalny do zastosowania blokowania
ekspozycji. Wigksza napromieniona obj¢tos¢ nerwu wysoka dawka moze by¢ przyczyna
wyzszej kontroli bolu, ale takze i wzrostu szybkosci stopnia komplikacji w tym samym
czasie. Hybrydowa technika izocentryczna powoduje wigksza oszczednos$¢ pnia mézgu bez
kompromiséw w wysokosci dawki maksymalnej stosowanej w LGK PFX

w czasie leczenia neuralgii nerwu trojdzielnego.
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2. CEL BADAN

Gloéwnym celem badan niniejszej rozprawy doktorskiej jest analiza rozktadu dawki
zblokowanych ekspozycji, ktore sg stosowane w leczeniu TN (ang. Trigeminal Neuralgia)
technika LGK PFX oraz efektow charakterystycznych dla blokowanych ekspozycji.
W niniejszej pracy podjeto probe przeprowadzenia analizy rozktadu dawki blokowanych
ekspozycji promieniowania pod katem potencjalnych czynnikow wywotujacych te efekty
przy uzyciu Szeroko dostepnych i stosowanych obecnie w dozymetrii klinicznej filmow
dozymetrycznych Gafchromic™ EBT3 Ballcube | oraz nowej testowanej metody
badawczej — detektorow zelowych Fricke gel opartych na matrycy PVA usieciowanych
GTA z dodatkiem XO. Badania prowadzone byty w o$rodku Exira Gamma Knife bedacym
oddziatem Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego im. prof. K. Gibinskiego Slaskiego
Uniwersytetu Medycznego w Katowicach. Analiza badah wykonana zostata w Instytucie
Fizyki na Wydziale Nauk Scistych i Technicznych Uniwersytetu Slaskiego w ramach
studiow doktoranckich.

Ponizej przedstawione zostaly cele posrednie pracy, prowadzace do osiagnigcia

gldwnego zatozenia badan:

1. Wyselekcjonowanie 9 planow leczenia wérod grupy pacjentow leczonych na TN
w latach 2016-2019 przy uzyciu LGK z zastosowaniem blokowanych ekspozycji. Dobor
najbardziej korzystnych ukladow zblokowanych sektorow oraz liczby ekspozycji w celu
uzyskania pozadanych rozktadow dawki z jednoczesng najwyzsza ochrong narzadow
krytycznych i efektywnos$cia leczenia.
2. Optymalizacja procesu produkcji i stosowania detektoréw zelowych Fricke gel
PVA-GTA przy uzyciu radiochirurgii LGK w licznych badaniach obejmujacych ponadto:

— sporzadzenie dwoch fantoméw wlasnych spetniajagcych warunki fantomow
dozymetrycznych,

— doboru odpowiednich warunkow produkcji detektorow w laboratorium,

— sporzadzenie optymalnego protokotu RM dostepnego urzadzenia w celu uzyskania
najwyzszych mozliwych efektow jakosciowych przeprowadzanych eksperymentow,

— okreslenie czasu wysycenia i maksymalnej dawki przypisanej na podstawie wlasne;j
praktyki z detektorami zelowymi,

— ocena uzyskanego sygnatu RM wzgledem detektora referencyjnego dla detektorow

z oraz bez uzycia czynnika XO,
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— kalibracja detektorow zelowych Fricke gel PVA-GTA z uzyciem akceleratora
liniowego,

— opracowanie oprogramowania w celu analizy uzyskanego rozktadu dawki.

3. Przystosowanie filmoéw dozymetrycznych Gafchromic™ EBT3 Ballcube 1 do
pomiarow poréwnawczych z detektorami zelowymi:

— sporzadzenie fantomu wilasnego umozliwiajgcego pomiar uktadu filmow
dozymetrycznych — zapewniajacy stabilno$¢ i powtarzalno$¢ w czasie przeprowadzonych
badan.

— kalibracja filmow dozymetrycznych przy uzyciu metody LGK z wykorzystaniem
16 mm kolimatoréw LGK PFX.

— zastosowanie oprogramowania FilmQAPro w celu analizy otrzymanego rozktadu
dawki i porownanie z SPL (ocena wspotczynnika y). Porownanie przygotowanych planéw

w SPL z niezaleznym narzedziem obliczeniowym dawki — MuCheck.
4, Analiza porownawcza rozktadu dawki 9-ciu planow leczenia TN otrzymanego przy
uzyciu filmow dozymetrycznych Gafchromic™ EBT3 Ballcube I (80% izodozy, obszaru

niskiej dawki) oraz detektoréw zelowych Fricke gel PVA-GTA (obszar wysokiej dawki).

5. Ocena przydatno$ci detektorow zelowych Fricke gel PVA-GTA w praktykach

dozymetrycznych (powtarzalno$¢ w produkcji detektoréw, odczyt detektorow).
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3. MATERIAL BADAWCZY

3.1 Fantom wlasny

W celu przeprowadzenia badan naukowych niniejszej pracy sporzadzono fantomy,
ktore musiaty spetnia¢ kilka waznych wlasnosci. Przede wszystkim, w celu realizacji
napromienia, technika LGK wymusza na uzytkowniku zastosowanie urzadzenia, ktore
posiada w swojej budowie element mocujacy do stotu terapeutycznego (W przypadku uzycia
fantomu sferycznego ABS) lub odpowiednie zestawienie trzech otwordéw, ktore
umozliwiajg natozenie elementu mocujacego (W przypadku ramy stereotaktycznej
Leksell’a, film-holder lub narzedzia QA). Dlatego bardzo istotne jest by fantom byt
kompatybilny z urzadzeniem LGK.

W badaniach uzyto rozwigzania, w ktérym stosowano rame stereotaktyczng Leksell
i mocujacy element do stotu terapeutycznego. Sporzadzono trzy fantomy: pierwszy
dedykowany do pomiaréw z uzyciem filmow dozymetrycznych a drugi i trzeci z uzyciem
zeli dozymetrycznych.

W celu napromienienia prostopadle potaczonych filméw dozymetrycznych (Rys.
22) uzyto czterech bloczkéw homopolimerowych 0 wymiarach 2 cm x 2 cm x 4 cm
i gestosci 0.92 g/cm?® (okoto -79 HU) kazdy. Taki uklad skrzyzowanych filméw oraz
bloczkow zostal umieszczony we wnetrzu sztucznej czaszki wypelnionej roztworem
agarowym (okoto 30 HU). Tak opracowany fantom zapewniat stabilizacj¢ filmow

dozymetrycznych. Wngtrze fantomu przedstawia Rysunek 22.
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Rysunek 22. Fantom wlasny wypetniony roztworem agarowym do napromieniania filméw dozymetrycznych
(zrédlo wiasne).

W celu napromieniania detektorow zelowych nalezato stworzy¢ fantom, ktory bytby
najbardziej zblizony do naturalnej budowy glowy czlowieka i do ktérego datoby si¢
stabilnie wprowadzi¢ detektory zelowe. Uzyto sztuczng czaszke ludzka, wypehiajac ja
w pierwszych eksperymentach ostonkami z woda, symulujacymi tkanke mozgowa. Catosé
byla zamknigta stabilnie, nie zezwalajac na ruchy detektora (Rys 23).

Rysunek 23. Fantom wlasny wypetniony ostonkami z wodg. Z prawej strony widoczy jest detektor zelowy,
przygotowany do napromieniania (zrodto wiasne).
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Motywacja do zastosowania wody w fantomie byl fakt, ze wraz z biatkami 1 solami
mineralnymi jest ona gldwnym elementem budujacym tkanke moézgowa. Budowa ostonek
zapewniala $ciste przyleganie do umieszczonego w fantomie detektora uniemozliwiajac
przemieszczenie si¢ detektora w trakcie eksperymentu. Takie podejscie zapewnia
rownowage elektronowa w czasie napromieniania detektoréw. Fantom ten zostat
wykorzystany do przeprowadzania badan nad optymalizacjg warunkow pracy detektora.

W celu poréwnania otrzymanych rozktadéw dawki w detektorach zelowych
i filmach dozymetrycznych sporzadzono, do Kkolejnych, pomiaréw trzeci fantom
dedykowany dla detektorow zelowych jednak spetniajacy warunki napromieniania filmoéw
dozymetrycznych. Fantom ten zostat wypeltniony roztworem agarowym (Rys. 24). Fantom
ten uzyto w dalszej czesci eksperymentu do pomiaréw rozktadu dawki badanych planéw

leczenia.

Rysunek 24. Fantom wlasny wypelniony roztworem agarowym uzyty w celu napromieniania detektorow
zelowych. Po prawej stronie widoczny detektor zelowy umieszczony w dolnej czgsci czaszki (zrodto wiasne).

Kazdorazowo przed wykonaniem RM i napromienianiem, na dany stosowany
fantom naktadano rame¢ stereotaktyczng, ktorg mocowano przy uzyciu czterech ostro
zakonczonych $rub. Rysunek 25 A, B przedstawia jeden z opracowanych fantoméw

z zalozong ramg stereotaktyczng.
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Rysunek 25. Fantom wiasny wraz z ramg stereotaktyczng Leksell A) widok z gory oraz B) widok z przodu
(zrédto wiasne).

3.2  Filmy dozymetryczne Gafchromic™ EBT3 Ballcube I

W badaniach wykorzystano film dozymetryczny Gafchromic™ EBT3 Ballcube 1
(numer partii 04171901B1) o wymiarach 2.5” x 2.5” czyli 6.35 cm x 6.35 cm. W trakcie
przeprowadzania badan filmy dozymetryczne wykorzystywano zgonie z opisanymi
procedurami w Raporcie AAPM TG-55 (Arjomandy i in., 1998; www.gafchromic.com.
Stan na dzien 28.02.2020) oraz wytycznymi dotyczacymi referencyjnej dozymetrii matych
i niestandardowych pol (Alfonso i in., 2008).

Radiochromowa folia dozymetryczna Gafchromic™ EBTS3 sktada si¢ z pojedynczej
warstwy aktywnej o nominalnej grubosci 28 um, ktora zawiera aktywny sktadnik, barwnik
markerowy, stabilizatory i inne dodatki (Rys. 26). Zotta barwa markera warstwy aktywnej
filmoéw zmniejsza wrazliwos¢ na promieniowanie UV oraz $wiatto widzialne w skanerze
a takze pozwala na zastosowanie dozymetrii wielokanatowej, dzigki ktorej mozliwa jest

korekta nierownomiernosci.
Podstawa z przezroczystego poliestru o matowej powierzchni, 125 pm
Warstwa aktywna, 28 um

Podstawa z przezroczystego poliestru o matowej powierzchni, 125 um

Rysunek 26. Struktura dozymetrycznego filmu Gafchromic™ EBT3 (www.gafchromic.com. Stan na dzien
29.02.2020).
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Warstwa aktywna pokryta jest z obu stron warstwami przezroczystego poliestru
o grubosci 125 um. Ta symetryczna struktura eliminuje potrzebe §ledzenia, z ktorej strony
film jest skierowany w stron¢ zrédla swiatta skanera. Poliestrowe podloze ma specjalng
powierzchni¢ zawierajacg mikroskopijne czastki krzemionki, ktére utrzymuja szczeling
miedzy powierzchnig filmu a szklanym oknem skanera. Poniewaz przerwa jest prawie
dziesi¢ciokrotnie wigcksza niz dlugo$¢ fali Swiatta widzialnego, powstawanie wzorow
interferencyjnych pierscieni Newtona w obrazach uzyskanych za pomoca skanera jest
zminimalizowane.

Gafchromic EBT3 jest przeznaczony do pomiaru pochtonigtych dawek
promieniowania jonizujacego. Filmy te czute sa nawet na niska energi¢ promieniowania
jonizujacego. Film ten ma takze szczegdlne zastosowanie w SRS SRT (<30 Gy). Zwigzane
sg z tym jednak dwa gtéwne problemy tj. zwickszona niepewno$¢ dawki przy pomiarze
wysokich dawek oraz wplyw artefaktow reakcji bocznej dla szerokich pol ekspozycji
w SRT (Schoenfeld i in., 2014; Lewis i Chan, 2015; Battum i in., 2016; Reimer i Baessler,
1975).

Filmy dozymetryczne Gafchromic™ EBT3 charakteryzuja si¢ wysoka
rozdzielczoscig przestrzenng — mozna rozpoznac¢ obiekty o okoto 25 um wielkosci oraz
wysoka tolerancjg na temperature (stabilna praca do 60°C). Wazng ich cechg jest
rownowazno$¢ tkankowa (Zes=6.73). Ponadto, ich duzg zaletg jest to, iz nie wymagaja
przetwarzania po napromienianiu, czyli mozna je uzytkowa¢ bez koniecznosci posiadania
ciemni (www.gafchromic.com. Stan na dzien 19.01.2020). Réznica gestosci optyczne;j jest
<5% przy: ekspozycji na promieniowanie o energii w zakresie od 100 keV do 18 MeV, dla
zastosowania pojedynczej frakcji 25 Gy lub 5 skumulowanych frakcji o dawce 5 Gy
podawanych z odstepem, co 30 min. oraz ekspozycji promieniowania o dawce 10 Gy dla
szybkosci podania dawki (tzw. Dose Rate) w zakresie od 0.034 Gy/min do 3.4 Gy/min.
Filmy Gafchromic EBT3 maja niskg wrazliwo$¢ na $wiatlo widzialne (zmiana gesto$ci
optycznej <5x107° na 1000 lux na dzien), lecz zaleca si¢ przechowywanie ich przed
napromienianiem w zaciemnionym miejscu w temperaturze do 23°C (zmiana gestosSci
optycznej <5x10* na dzien), natomiast po napromienianiu nalezy przechowywaé je w
lodéwce (zmiana gestosci optycznej <2x10* na dzien). Gdy aktywny sktadnik w filmie
EBT3 jest narazony na promieniowanie, reaguje tworzac polimer o kolorze niebieskim z

maksimum absorpcji przy okoto 633 nm.
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Jak zauwazono w wielu badaniach (Mathot i in., 2014; Schoenfeld i in., 2014; Lewis
and Chan, 2015; Battum i in., 2016), istotny jest sposob utozenia napromienionego filmu
dozymetrycznego na szklanej ptycie skanera. Boczne utozenie filmu dozymetrycznego
moze wywolaé wystapienie tzw. bocznego artefaktu skanowania (ang. Lateral Scan Artifact,
LRA), co oznacza, ze mierzona warto$¢ koloru zmienia si¢ w zaleznos$ci od potozenia filmu
w stosunku do $rodka skanera. Zazwyczaj film skanowany z dala od centralnej lokalizacji

skanera wydaje si¢ mie¢ wigksza gestos¢ optyczng, €O skutkuje wyzszg obliczong dawka.
3.3  Detektory zelowe Fricke gel PVA-GTA

Jedyne dostepne obecnie dozymetry, ktére spetniajg kryterium tzw. ,,rozdzielczo$¢-
czas—doktadno$é—precyzja” (ang. ,resolution—time—accuracy—precision, RTAP) (Oldham
i in. 2001, Oldham 2014, 2015; Schreiner 2015) to dozymetry chemiczne 3D. Te dozymetry
oparte s3 na kwantyfikacji zmian st¢zenia zwigzkéw chemicznych wytwarzanych przez
interakcje z promieniowaniem jonizujagcym. Zdolnos$¢ tych ukladow do pomiaru dawki
pochtonietej wynika z ich wlasciwos$ci chemicznych, stad cata ich objetos¢ jest wrazliwa na
promieniowanie (Di Capua i in. 1997, de Pasquale i in. 2002, 2006, Gambarini i in. 2017,
Marrale i in. 2017, Collura i in. 2017). Takim detektorem jest detektor zelowy Fricke gel
PVA-GTA.

Detektory zelowe maja sktad 1 gestos¢ rownowazng tkance migkkiej, wiec rowniez
moga stuzy¢, jako fantomy w radioterapii w obszarze tkanki miekkiej (zer=7.4). Wérod
detektorow zelowych mozna wyrdznié¢ roztwory zawierajace jony zelaza (Schreiner, 2004,
Davies 1 Baldock, 2008; Abdelgawad i in., 2017). Roztwor taki jest jednym
z najczgstszych stosowanych w chemicznych dozymetrach Zelowych 1 sklada sie
z kwasnego, natlenowanego, wodnego roztworu jonéw zelaza Fe?", ktére mozna podawaé
w matrycach zelowych (ang. Fricke Gel, FG) (Fricke i in., 1966; Galante i in., 2008).
Narazenie takich detektorow zelowych na promieniowanie jonizujace indukuje zalezne od
dawki utlenianie jonow zelaza Fe?* do jonow zelaza Fe**, ktore mozna wykryé za pomoca
optycznej tomografii, obrazowania RM (Babic i in., 2009; Gambarini i in, 2017; Gambarini
i in., 2004) a takze spektrofotometrig UV/VIS (d’Errico i in., 2017). Utlenianie jonow zelaza
powoduje takze skrocenie podluznego magnetycznego czasu relaksacji jadrowej Tl
zaleznej (Galante, 2008). W niniejszej rozprawie do odczytu napromienionych detektorow
uzyto RM. RM za pomocg skaneréw klinicznych jest nieniszczacy i z natury tworzy
trojwymiarowe obrazy o duzej rozdzielczo$ci przestrzennej (Gore, 1984). W szczegolnoscei,

efektywne sg sekwencje T1 zalezne, ktore skutecznie rozrozniaja regiony o réznym stopniu
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wchianiania dawki (Di Capua i in., 1997; Marrale i in., 2014). W zwigzku z tymi cechami
skanery kliniczne RM 1.5 T znakomicie nadaja si¢ do zastosowania w obrazowaniu
zelowym.

Niekorzystng cechg zelu Fricke jest do$¢ niska stabilno$¢ przestrzenna sygnatlu
z powodu dyfuzji jonow Fe®*, ktora ogranicza odstep czasu migdzy napromieniowaniem
a odczytem (Schulz i in., 1990). W celu zmniejszenia szybkosci dyfuzji jonow Fe®*, do
produkcji detektorow zelowych uzywano réznych srodkéw zelujacych, tj. zelatyna, agaroza,
Sephadex oraz dodawano s$rodki chelatujace np. oranz ksylenolowy (Rae i in.,
1996;Baldock i in., 2001; Hill i in., 2002). Do tej pory, najnizsza dyfuzja jonow zelaza
nastepuje w dozymetrach zelowych Fricke PVA-XO czyli z dodatkiem oranzu
ksylenolowego, zaproponowanych przez Chu i in. (2000), ktorzy okreslili wspotczynnik
proporcjonalnosci dyfuzji na 0,14 mm? h* w 20 °C. Jest to okoto jeden rzad wielkosci mniej
niz w konwencjonalnym zelu Fricke i okoto potowy warto$ci dla zZeli agarozowych
i zelatynowych z czynnikami chelatujacymi (Rae i in., 1996). Z czasem wytworzono
hydrozele o wysokich stezeniach alkoholu poliwinylowego (20% wag./obj.), co
spowodowato wzrost lepkos$ci w czasie W temperaturze pokojowej i wzrost optycznego
wspotczynnika rozproszenia (Chu i in., 2000). Obecnie najnowsza formuta zelu Fricke
sktada si¢ z 10% wag./obj. alkoholu poliwinylowego z chemicznie usieciowanym
aldehydem glutarowym (d’Errico i in., 2017). Te zele wykazuja dobre wiasciwosci
dozymetryczne pod wzgledem czutosci na promieniowanie rentgenowskie i stabilnosé¢
sygnatu (d’Errico i in., 2017; Marini i in., 2017; Marrale i in., 2017).

W niniejszej pracy, dzigki wspotpracy z wloska grupa badawcza pod kierunkiem
profesora Francesco d’Errico, do analizy rozktadu dawki wykorzystano detektor zelowy
Fricke gel PVA-GTA, ktory oparty jest na matrycy alkoholu poliwinylowego usieciowany
aldehydem (ang. Polyvinylalcohol, PVA) glutarowym (ang. Polialdehyde Glutaraldehyde,
GTA) z dodatkiem oranzu ksylenolowego (ang. Xylenol Orange, XO).

3.3.1 Dozymetryczna i chemiczna charakterystyka Fricke gel PVA-GTA

Ponizej przedstawiono charakterystyke najwazniejszych sktadnikoéw budujacych
detektor Zelowy i1 ich wptyw na otrzymane obrazy detektoréw zelowych po napromienianiu

przedstawiajace rozktad dawki promieniowania.

Sktadnik chelatujgcy — XO
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Jednym ze skladnikow dozymetru zelowego Fricke gel PVA-GTA jest
zastosowanie czynnika chelatujgcego oranzu ksylenolowego XO. Czynnik ten ma za
zadanie zminimalizowanie procesu dyfuzji powstatych jonow Fe®* w wyniku
napromieniania. Umozliwia on takze przeprowadzenie analizy optycznej (Healy i in., 2003).
Jednakze, stosujac RM do analizy dozymetrow zelowych, wprowadza on spadek sygnatu
oraz zmniejsza szybko$¢ relaksacji podtuznej T1. Sygnal RM zZelu bez XO jest
zdecydowanie wyzszy po napromienianiu niz zelu z wbudowanym XO (d’Errico i in.,
2017). Rysunek 27A przedstawia wykres zaleznosci intensywnosci sygnatu RM wzgledem
zaabsorbowanej dawki przez zel dozymetryczny Fricke gel PVA — GTA dla sekwencji
T1 - zaleznej dla skanera 1.5 T RM. Czarne oraz biate punkty odpowiednio z oraz bez uzycia
XO, mierzone byty przez autoréw jako funkcja dawki pochtonigtej za pomoca skanera 1,5 T
(d’Errico i in., 2017). Na rysunku 27 B odpowiednio zielong i niebieska linig oznaczono
odpowiednio sygnat dla detektorow z oraz bez uzycia XO mierzone jako funkcja czasu
odczytu po napromienianiu za pomocg skanera 1,5 T (Collura i in., 2017). Wraz ze
wzrostem dawki promieniowania wyraznie zwigksza si¢ roznica w otrzymanym sygnale w
RM dla powyzszych dwoch przypadkow. Wynika to z faktu, iz zel dozymetryczny bez
uzycia XO jest przezroczysty. Zele Fricke przygotowane bez XO wykazuja wyzZsza
wrazliwos¢ na promienie rentgenowskie niz zele z XO. Uzyskane funkcje najlepszego
dopasowania dla tych zeli dozymetrycznych wykazuja nachylenie ponad trzykrotnie wyzsze
w porownaniu do zeli z XO. XO wigze si¢ z jonami zelaza i staje si¢ czescig sieci zelu. W
obecnosci XO dana dawka wytwarza sygnal o mniejszej intensywnosci, a zatem rowniez
zmniejsza efekt utleniania jondw zelaza lub w inny sposob utrudnia wymiang energii
miedzy spinem a spowolnieniem relaksacji podtuznej. Zjawisko to byto przedmiotem
testow wykonanych i opisanych w drugiej czegsci eksperymentu. Detektory zelowe bez
zastosowania XO podlegaty natychmiastowemu odczytowi RM po napromienianiu.

Detektory zZelowe Fricke gel PVA-GTA z XO charakteryzuja si¢
zminimalizowanym procesem dyfuzji powstatych jonéw Fe®** w wyniku napromieniania
I mimo nizszej wrazliwosci tego zelu na promieniowanie w stosunku do zelu Fricke
PVA — GTA bez XO, w zastosowaniu w technikach SRS, gdzie wystepuje wysoki gradient
dawki, wydaje si¢ by¢ zasadne zastosowanie jednak detektora Fricke gel PVA-GTA z XO.
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Rysunek 27. Poréwnanie A) intensywnosci sygnatu i B) czasu po napromienianiu przy uzyciu wigzki
fotonowej generowanej z akceleratora liniowego (A. d’Errico i in., 2017; B. Collura i in., 2017).

Wplywu sktadnika GTA na poczgtkowg absorbancje i starzenie Zelu.

Drugim waznym sktadnikiem budujacym detektor zelowy i1 majacym znaczacy
wplyw na jego jako$¢ jest GTA (ang. aldechyd glutarowy). GTA reaguje z PVA taczacym
ze sobg rézne czasteczki i tworzacym sie¢ (Lazzeri i in., 2019). GTA jest substancja
wzglednie nietoksyczng 1 jej reakcja sieciowania z PVA zachodzi w temperaturze
pokojowej, uzyskujac hydrozele przezroczyste dla $wiatta. Kilka cech charakterystycznych
powyzszych zeli zalezy od stopnia usieciowienia i moga by¢ tatwo modulowane przez
dostosowanie stezenia PVA. Tlos¢ utlenionych jonow zelaza jest proporcjonalna do ilosci
GTA 1 efekt staje si¢ wickszy w zaleznosci od tego, jak dlugo GTA byt wystawiony na
dziatanie tlenu. Rysunek 28 przedstawia A) dwa pojemniki z nowym (pomaranczowy) i
starym (bordowy) zelem dozymetrycznym oraz B) wykres zaleznosci sygnatu do ilosci
zastosowanego GTA (stary 1 nowy).Wida¢ wyraznie réznice w odczytanym sygnale przy
zastosowaniu metody UV/VIS w zaleznoS$ci od zastosowanego GTA. Im starszy GTA tym
proces utlenowania jest bardziej wyrazny i ma wplyw na wysokos¢ sygnatu w zastosowanej

metodzie odczytu zeli.
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Rysunek 28. A) Dwa pojemniki z nowym (pomaraficzowy) oraz starym (bordowy) zelem dozymetrycznym.
B) wykres zaleznos¢ poczatkowej absorpcji przy dtugosci fali 585 nm w zaleznosci od ilo$ci uzytego $wiezego
(czarne punkty) oraz starszego (czerwone punkty) GTA odczytane przy uzyciu metody UV/VIS (Lazzeri i in.
2019).

Z doniesien (www.msdssearch.dow.com. Stan na dzien 21.02.2020) wynika, ze
GTA ulega samopolimeryzacji, a proces ulega przyspieszeniu, jesli GTA jest
przechowywany w nieodpowiedni sposob. Nie jest jasne, czy produkty tej polimeryzacji tj.
dimeryzowane lub spolimeryzowane aldehydu, s3 odpowiedzialne za szybkie utlenianie
jonéw Fe?" lub produkcje innych ubocznych produktéw polimeryzacji. GTA stosowany w
niniejszej pracy byt przechowywany w temperaturze okoto 5 °C w lodowce po otwarciu
danej partii, najdtuzej ok. 1 miesigca, zgodnie z zaleceniami grupy badawczej. W badaniach
Collura i in., (2017) zaobserwowano, iz autopolimeryzacja GTA nie zachodzi lub jest
drastycznie spowolniona podczas nieobecnosci tlenu. Opublikowano takze wyniki testow,
wedhlug ktorych twierdzi sig, ze mozna zamrozi¢ produkt na okoto 4 miesigce po otwarciu,
tym samym nie zmieniajgc jakosci GTA w stosunku do nowo otwartego (Rasmussen i
Albrechtsen, 2012).

Czas zastygania Fricke gel PVA — GTA wzgledem temperatury.

Po dodaniu GTA (ang. Glutaraldehyde) do kwasnego wodnego roztworu alkoholu
poliwinylowego, lepko$¢ mieszaniny rosnie wraz z postgpowaniem sieciowania i
ostatecznie zamienia sie w cialo state. Zelowanie definiuje si¢ jako przejscie od lepkiego
roztworu do elastycznego ciata stalego. Czas Zelowania okresla odstep migdzy dodaniem

GAT a,,punktem zelowania”, ktory zostat graficznie przedstawiony na Rysunku 29.
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Rysunek 29. Wykres zaleznosci czgstotliwosci wzgledem czasu (odczyt instrumenetem UV/VIS) dla zelu
dozymetrycznego Fricke PVA-GTA w temperaturze 20 °C. Dopasowanie krzywych oraz oznaczenie punktu
zelowania (Lazzeri i in. 2019).

Punkt zZelowania odpowiada punktowi przeci¢gcia przedluzenia odcinka
prostoliniowego krzywej z prosta rownolegla do osi X i jest to punkt, w ktérym mieszanina
staje si¢ nie ptynna. Na rysunku 29 punkt ten miesci si¢ na przecieciu niebieskiej i czerwonej
linii przerywanej. Tabela 1 przedstawia literaturowe dane czasoéw zelowania zeli o réznych

stezeniach GTA w zalezno$ci od temperatury.

Tabela 1. Podsumowanie czasu zelowania oraz czasu pracy z dozymetrem zelowym w zalezno$ci od
koncentracji aldehydu glutarowego oraz temperatury (Lazzeri i in., 2019).

GTA Temperatura Czas zelowania Czas pracy
(mM) (°C) (min) (min)
13.250 15.0 N/A nielimitowany
26.500 15.0 N/A nielimitowany
53.000 15.0 30 20
13.250 20.0 75 50
26.500 20.0 35 24
53.000 20.0 25 16
13.250 25.0 25 16
26.500 25.0 20 13
53.000 25.0 10 6

N/A- niedostepny.
Wszystkie testowane kombinacje stezenia GTA wzgledem temperatury wykazaty
czas zelowania rzgdu Kilku minut w przeciwienstwie do podanych w Tabeli 1 maksymalnie
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75 min. Zauwazono, ze lepkos¢ roztworu PVA — GTA zaczyna rosng¢ zaraz po dodaniu
GTA i staje si¢ dos¢ wysoka, gdy roztwor zbliza sie¢ do punktu zelowania, a zatem czas
przeniesienia gotowego roztworu do okreslonego pojemnika lub fantomu jest ograniczony
1 jest nizszy od nominalnego czasu zelowania. W niniejszej pracy schtadzano roztwor zelu
do temperatury 20 °C przed dodaniem sktadnika GTA. Czas na rozdozowanie do kulistych

pojemnikoéw wynosit okoto 10-15 min.

Reakcja na dawke.

Na podstawie przeprowadzonych badan (Lazzeri i in., 2019) oceniono odpowiedz
wykorzystywanego dozymetru zelowego Fricke z dodatkiem XO na dawke
promieniowania. Rysunek 30 przedstawia odpowiedZ detektora na dawke opartg na
spektrofotometrii UV/VIS. Wgedtug autoréw, odpowiedz detektora powyzej dawek 25 Gy
jest niejednoznaczna, w zwigzku z tym poczatek nasycenia detektora oszacowany zostat dla
dawki okoto 30 Gy. Wynika to z postgpujacego wyczerpywania si¢ XO, ktory nie jest juz
zdolny do kompleksowania jonéw zelaza, powodujagc wyréwnanie poziomu absorbancji.
| odwrotnie, gdy w detektorze brak XO dla dawki 30 Gy w RM sekwencji T1 zaleznej
widoczne jest rosngce nachylenie (Rys. 27A). Sugeruje to, ze gdy jony zelaza sg wolne,

a nie skompleksowane z XO, wpltywaja one silniej na tempo relaksacji protonow.
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Rysunek 30. Wykres szybkosci relaksacji R1 zeli Fricke PVA — GTA z dodatkiem oranzu ksylenolowego
zmierzony jako funkcja dawki pochtonigtej za pomoca RM 0.3 T. Zmiana nachylenia krzywej jest widoczna
w okolicy 30 Gy (d’Errico i in., 2017).

Czutos$¢ detektora zelowego Fricke gel PVA — GTA na dawk¢ promieniowania

zostala zbadana w zakresie dawek 0-30 Gy. Lanzzeri i in. (2019) przedstawili wyniKi
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obliczen rozrzutu dawki (AA) w funkcji dawki z dopasowana regresja liniowa oraz funkcje
niepewnos¢ dawki oo/D wzgledem dawki dla trzech partii detektoréw. Badania rowniez
przedstawiajg rozrzut niepewnosci pomiarowych wspotczynnikéw kalibracji Ao oraz
S, gdzie Ao to wspotczynnik zlokalizowania, przechwycenia dawki a s to wspotczynnik
czuto$ci detektora, majacych wplyw na niepewno$¢ pomiarowg dawki. Przy niskich
dawkach przewaza niepewno$¢ camo, podczas gdy przy wyzszych dawkach glownym
zrodtem niepewnosci jest os. Oznacza to, ze czulo$¢ detektora zelowego Fricke gel

PVA — GTA jest najwyzsza dla dawki >10 Gy.
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4. METODYKA BADAN

4.1 Koncepcja badan

Cele badawcze zostaly szczegotowo przedstawione w rozdziale 2. Dotyczyty one
szerokiego spektrum pomiarow prowadzacych do eksperymentalnego potwierdzenia efekto
charakterystycznych dla zblokowanych ekspozycji promieniowania. Pierwszy etap prac
polegal na prébie sprawdzenia wystepowania ww. efektu przy uzyciu znanych
i stosowanych w LGK detektorow Gafchromic EBT3 Ballcube 1. Wykorzystano je do
analizy dla 9-ciu planéw leczenia TN. Odczyt filmow dozymetrycznych wykonywano
zgodnie z wymaganiami i procedurami opisanymi przez producenta i uzytkownikéw (Micke
i in., 2011; Lewis i in., 2012; An Efficient Calibration Protocol for Radiochromic Film,
2011; www.filmgapro.com. Stan na dzien 29.02.2020; www.gafchromic.com. Stan na dzien
29.02.2020; Mathot i in., 2014, Schoenfeld i in., 2014; Lewis i Chan, 2015; Van Battum
i in., 2016; Reimer i Baessler, 1975). W celu napromienienia filmow dozymetrycznych
przygotowano odpowiedni fantom wypekliony agarem opisany w rozdziale 3. Nast¢pnie
wykonano kalibracj¢ filmow dozymetrycznych.

Poszukujac rozwigzania dajacego szersze mozliwosci pomiaru dawki 3D i bedacego
jednoczesnie konkurencyjnym cenowo, wykorzystano detektor zelowy Fricke gel
PVA — GTA. Metody pracy z detektorem zelowym nie byly jeszcze precyzyjnie
opracowane, dlatego na poczatku nalezato zbada¢ optymalne warunki pracy z detektorem
poczawszy od produkcji detektorow po analize ich dziatania. Kalibracj¢ detektorow
zelowych zaplanowano wykona¢ przy uzyciu akceleratora liniowego Elekta Synergy
natomiast testy zelu — odpowiedz na czas i dawke zaplanowano wykonaé z wykorzystaniem
docelowego urzadzenia LGK PFX. Ostatecznie dla detektorow zelowych zaplanowano
wykona¢ pomiar rozktadu dawki tych samych planow co w przypadku filmow
dozymetrycznych. Napromienienie detektoréw zelowych zaplanowano przeprowadzi¢ w
dwoch fantomach wypetnionych: ostonkami z wodg (Rys. 23) oraz agarem (Rys. 24).

Ostatnim etapem bylto podjecie proby wykonania analizy planéw leczenia pod kgtem
charakterystycznych efektow wywotanych blokowanymi ekspozycjami i poréwnania
otrzymanych rozkladow dawek uzyskanych z zastosowaniem wybranych metod
badawczych oraz SPL.

W niniejszej pracy fantom z detektorami byl napromieniony w dwodch typach

urzadzen:
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1. Na akceleratorze liniowym Elekta Synergy — wstepna kalibracja detektoréw
zelowych. Dzigki mozliwo$ci uzyskania duzego pola bardziej jednorodnego w poréwnaniu
z LGK PFX, ktoéry obejmowat caty detektor, co utatwito analiz¢ wrazliwosci detektora
zelowego na dawke promieniowania przy zastosowaniu ich do odczytu RM 1.5T.

2. Na urzadzeniu LGK PFX (Elekta AB, Sztokholm, Szwecja) — kalibracja
filmoéw dozymetrycznych oraz docelowe napromienianie detektorow zelowych i filméw
dozymetrycznych.

Do odczytu filmow dozymetrycznych zaplanowano wykorzystaé skaner Epson
Perfection V700. Analize napromienionych filméw dozymetrycznych planowano wykonaé
przy uzyciu oprogramowania FilmQAPro 2016 Gafchromic™ firmy Ashland. Z kolei do
odczytu zeli dozymetrycznych planowano zastosowa¢ RM 1.5 T (General Electric
Healthcare, Ameryka, Fairfield) przy uzyciu jednokanatowej cewki (w pierwszej czesci
eksperymentu) oraz o$miokanatowej cewki glowicy (w drugiej czegsci eksperymentu). Dla
sekwencji T1 zaplanowano zastosowa¢ parametry akwizycji tj.: czas echa (ang. Time Echo,
TE) TE=15 ms, czas powtarzania (ang. Time Repeat, TR) TR=2500 ms, liczba akwizycji 2,
wymiar voxela 1:1:1, wymiar matrycy 576 X 567. Analiz¢ danych zamierzano

przeprowadzi¢ przy uzyciu oprogramowania MATLAB.

ETAPY PRACY
1. Wykonanie fantoméw do badan i ich stabilizacja

Do napromienienia zarowno filmow dozymetrycznych jak i detektorow zelowych
sporzadzono fantomy wtasne. Do tego celu uzyto sztucznej czaszki cztowieka. Dla
pomiardw z zastosowaniem filmow dozymetrycznych do wypelnienia czaszki uzyto
roztworu agaru do stabilizacji uktadu bloczkéw i filmow, ktore utrzymane sa w pozycji
prostopadlej wzgledem siebie w czasie napromieniania (Rys. 22). Natomiast w celu
napromieniania zeli dozymetrycznych wykorzystano dwa fantomy, wypetniony woda
(Rys. 23) oraz agarem (Rys. 24). W czasie wykonywania badan w celu doboru
odpowiednich warunkow pracy detektorow zelowych korzystano z fantomu wypetionego
woda w ostonkach. Pozwalalo to zasymulowaé rzeczywiste warunki napromienianej
okolicy. Jednak po wykonaniu licznych badan nad doborem odpowiednich warunkow pracy
detektora przed przystagpieniem do badan docelowych skorzystano juz z fantomu
wypetionego agarem. Zapewnialo to bardziej stabilny uktad, minimalizujagcy mozliwos¢

ruchu detektora zelowego w czasie napromieniania. Fantom taki tworzyl ponadto
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identyczne warunki napromieniania jak dla filmow dozymetrycznych, co zapewniato lepsze
poréwnanie obydwu metod badawczych.

Przed przystapieniem do napromieniania detektoréw przy uzyciu LGK konieczne
byto zalozenie i ustabilizowanie ramy stereotaktycznej na stosowanym fantomie.
Wykonywano zatem pomiar odlegtosci zroédta do powierzchni fantomu przy uzyciu
akrylowej potkuli z narzedziem pomiarowym, zamocowanej na pierscieniu podstawy ramy
stereotaktycznej (Rys. 31). W standardowej procedurze wykonuje si¢ badanie TK, dzigki
ktéremu mozna otrzyma¢ automatycznie pomiary przy uzyciu odpowiedniego narzedzia

w systemie planowania leczenia GammaPlan (SPL).

Rysunek 31. Akrylowa poétkula z narzedziem pomiarowym (zrodto wiasne).

W przypadku uzycia fantomu wypetlionego silikonowymi ostonkami z woda
symulujacymi tkanke mozgowa, wykonywano kazdorazowo RM wraz z detektorem
zelowym w celu okreslenia potozenia detektora oraz zaplanowania ekspozycji w taki
sposOb, by napromieni¢ centralng cze$¢ detektora. Inaczej postgpowano w przypadku
wykorzystania fantomu wypetnionego agarem, ktory po zastygnieciu jest substancjg stala.
Przed przystagpieniem do napromieniania zaro6wno filmow dozymetrycznych jak
1 detektoréow zelowych, rama stereotaktyczna zostata umocowana w taki sposéb by tatwo
mozna bylo zdja¢ goérng czg$¢ fantomu by wymieni¢ detektor. Po zalozeniu ramy
stereotaktycznej wykonano TK fantomu bez detektora. W systemie planowania leczenia
wyznaczano punkt napromieniania a nastgpnie przystepowano do napromieniania fantomu
z wlozonym detektorem (filmem lub zelem dozymetrycznym). W przypadku detektorow

zelowych po napromienianiu kazdorazowo wykonywano RM, w celu odczytu detektora.
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2. Produkcja zelu dozymetrycznego Fricke gel PVA-GTA

Dozymetry zelowe Fricke zel PVA-GTA wytwarzano zgodnie z ustalonymi
wczesniej z grupg badawczg procedurami oraz opierano si¢ na wytycznych opisanych
w publikacjach Marrale i in. (2014) oraz Marini i in. (2017). Produkcja detektorow
zelowych odbywata si¢ w Laboratorium Badania Niskich Aktywnosci Instututu Fizyki
Uniwersytetu Slaskiego z wykorzystaniem digestorium, plyty grzewczej, mieszadta
magnetycznego oraz szkta laboratoryjnego.

Przed przystapieniem do produkcji Zelu sporzadzono trzy podstawowe roztwory,
ktore postuzyty do produkcji kolejnych partii detektoréw zelowych:

1. Roztwor 1: 2M kwas siarkowy przygotowany z 1.4 ml 96% kwasu siarkowego
(V1) (H2SOg4) firmy Sigma Aldrich uzupetniony do obj¢tosci 100 ml wodg destylowana;

2. Roztwor 2: 1.96 g heksahydratu siarczanu amonowo-zelazowego (II) (ang.
Ferrous Ammonium Sulfate Heksahydrate, FAS, Fe(NH4)2(S04)2.*6H20) firmy Sigma-
Aldrich + 2ml 96% kwasu siarkowego (V1) (H2SOa) firmy Sigma-Aldrich uzupetniony do
objetosci 100 ml woda destylowana;

3. Roztwor 3: 0.6265g oranzu ksylenolowego (ang. Xylenol Orange-Sodium Salt,
X0, Cz1H2sN2NasO13S) firmy Sigma-Aldrich uzupelniony do objetosci 50 ml  woda
destylowana.

Na rysunku 32 przedstawiono schemat blokowy procesu produkcyjnego detektorow
zelowych Fricke gel PVA — GTA.
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Rysunek 32. Schemat blokowy procesu produkcyjnego detektorow zelowych Fricke gel PVA — GTA (zrodto

wlasne).
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Tak sporzadzonym zelem PVA-GTA wypeliono odpowiednio przygotowane
kuliste pojemniki plastikowe o $rednicy 3 cm. Przygotowane detektory pozostawiono 1.5 h
w temperaturze pokojowej w zaciemnionym miejscu a nastgpnie umieszczono je w lodowce
az do momentu napromieniania, w celu zminimalizowania mozliwego utlenienia jondw
zelaza Fe?* wywolanego przez temperature lub $wiatto. W jednej partii produkowano
6 sztuk detektoréw zelowych. Na rysunku 33 przedstawiono butelke Zzaroodporng
z gotowym detektorem, bez (Rys. 33 A) oraz z (Rys. 33 B) XO, umieszczong na mieszadle

magnetycznym oraz 6 sztuk detektoréw zelowych gotowych do napromieniania (Rys. 33 C).

Rysunek 33. Przygotowanie detektorow zelowych Fricke PVA-GTA. Butelka zaroodporna z gotowym
detektorem A) bez oraz B) z dodatkiem XO, C) Detektory zelowe umieszczone w kulistych plastikowych
pojemnikach (zrodto wiasne).

3. Badanie zaleznoS$ci sygnalu od dawki na akceleratorze liniowym i warunkow

optymalizacji detektorow zelowych

W celu zbadania odpowiedzi na dawke promieniowania detektoréw zelowych
napromieniono partie detektoréw odpowiednia dawka promieniowania. Wykonano dwa
identyczne eksperymenty dla dwoch partii detektorow zelowych. W celu stworzenia bardzo
zblizonych warunkéw napromieniania badania wykonano przy uzyciu fantomu
sktadajacego si¢ z butelki ze sztucznego tworzywa wypelnionej roztworem agarowym
z wydrazonym tunelem, gdzie wprowadzano detektor zelowy i zaciskano doktadnie ta samag

tuleja wykonang z roztworu agarowego (Rys. 34).

72



Roztwor agarowy

etektor zelowy
f kierunek wysuwania tulei
Butelka z tworzywa agarowej o srednicy rownej
sztucznego srednicy detektora
zelowego
|
izocentrum Stof terapetyczny

Rysunek 34. Schemat uktadu fantomu i detektora Zzelowego zastosowanego w czasie kalibracji detektorow
zelowych z uzyciem akcelaratora liniowego (zrodto whasne).

Przed przystapieniem do napromieniania:
1. Wykonano TK fantomu.
2. Przygotowano plan napromieniania, ktéry sktadal si¢ z czterech p6l o wymiarze
10 cm x 10 cm o kacie gantry 0° 90° 180° oraz 270° tak, by w catej objetosci fantomu
(wtaczajac detektor zelowy) dawka byta jednorodna. Izocentrum planu leczenia znajdowato
si¢ kazdorazowo w $rodku napromienianego detektora.

W tym celu przygotowano dwie partie detektorow zelowych. Po wykonaniu TK bez
uzycia detektora zelowego sporzadzono plany napromieniania dla dawki kolejno: 6 Gy,
12 Gy, 18 Gy, 24 Gy oraz 30 Gy a nastgpnie przystgpiono do napromieniania detektorow
zelowych po odpowiednim wycentrowaniu fantomu (Rys. 34). Czas napromieniania danego
detektora zalezny byt od dawki. Detektory zostaly odczytane na RM w sekwencji T1
zaleznej po czasie 60 min od napromieniania wraz z detektorem referencyjnym.

7Z uwagi na fakt, iz dotychczasowe opisane w literaturze badania zeli
dozymetrycznych Fricke gel PVA-GTA oparte byly glownie na zastosowaniu wigzki
fotonowej generowanej z akceleratora liniowego a w niniejszej rozprawie wykorzystywang
technikg do napromieniania jest LGK, dlatego tez nalezato zbadac i opracowaé¢ optymalne
warunki pracy dla detektorow zelowych napromienianych technikg LGK. Oszacowano:

1. czynnik czasowy migdzy napromienieniem detektorow Zelowych a odczytem RM,

2. czulo$¢ detektorow pod wzgledem dawki maksymalnej,

3. powtarzalno$¢ odczytu RM dla kazdego badanego detektora wzgledem detektora
referencyjnego

4. wpltyw czynnika chelatujacego (XO) na S$redni sygnat RM napromienionego

detektora zelowego.
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Cze$¢ opisanych ponizej pomiarow (1,3,4) zostala wykonana dla wyznaczonej
warto$ci dawki 20 Gy w izodozie 100%. Dane literaturowe (Lanzzeri i in., 2019) wskazuja
na liniowo$¢ odpowiedzi detektorow zelowych w zakresie 0 — 30 Gy, jednak z uwagi na
zastosowang technike SRS, ktora charakteryzuje si¢ wysokim gradientem dawki bezpieczna
dawka przypisang wydaje si¢ by¢ dawka 20 Gy.

1. Pierwszym czynnikiem zbadanym byt czas odstoju detektora po napromienianiu
a odczytem RM. W tym celu napromieniono detektor niezblokowang ekspozycja gdzie
w kazdym sektorze zastosowano kolimator 4 mm. Nastgpnie dokonano odczytu RM
sekwencja T1 zalezng bezposrednio po napromienianiu, po 1h, po 3h i po 8h od
napromieniania dawka 20 Gy w izodozie 100%. W drugim eksperymencie czasowym
napromieniono 5 detektorow jeden po drugim tg samg dawka (20 Gy w 100 %) i odczytano
wszystkie detektory jednoczasowo gdzie: 1-szy detektor odczytano po uptywie 1h 45 min
od jego napromieniania, 2-gi po 1h 19 min, 3-ci po 53min, 4-ty po 28 min natomiast 5-ty
po 7 min.
2. Dobor odpowiedniej dawki maksymalnej tolerowanej przez detektor zelowy polegat
na napromienianiu serii detektorow ekspozycja niezblokowang, gdzie w kazdym sektorze
zastosowano kolimatory 16 mm a dawki wynosity odpowiednio w 100% izodozie: 1 Gy,
6 Gy, 14 Gy, 20 Gy oraz 24 Gy. Odczyt RM wykonywano po 60 min po napromienianiu.
3. W celu oceny stalosci sygnalu RM wykonano napromienianie serii detektorow
(5-ciu detektoréw) identycznymi, niezblokowanymi ekspozycjami z kolimatorami 4 mm.
Detektory odczytywano po ok. 50 min po napromienieniu. RM detektora wykonywano
kazdorazowo z detektorem referencyjnym.
4. Przeprowadzony eksperyment z detektorami zelowymi polegat na ocenie
koniecznosci lub braku uzycia sktadnika chelatujgcego XO w produkcji detektorow
zelowych Fricke gel PVA — GTA. Wykonano napromienienie serii detektorow uzywajac
zblokowanych ekspozycji oraz technik hybrydowych dla ekspozycji z kolimatorami 4mm.
Czas odczytu RM po napromienianiu dla kazdego detektora wynosit od 30 min do 60 min.
W czasie wykonywania wszystkich eksperymentow detektory zelowe, zarowno przed

jak i po napromienianiu byty przechowywane w lodowce.
4. Kalibracja filmow dozymetrycznych Gafchromic™ EBT3 Ballcube I

Kalibracje filmoéw dozymetrycznych w niniejszej pracy przeprowadzono przy uzyciu
LGK PFX. W tym celu zastosowano fantom wilasny (Rys. 22) dedykowany do

napromieniania filméw dozymetrycznych. Do kalibracji uzyto pojedynczej, skolimowanej
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ekspozycji promieniowania, gdzie dla kazdego sektora uzyto najwiekszego dost¢pnego
kolimatora 16 mm (Chung i in., 2016, Najafi i in., 2017). Do kalibracyji zastosowano
8 precyzyjnie wycietych filmow o wymiarze 3 cm X 3 ¢cm, ktdre nastgpnie napromieniono
dawka w 100% izodozie kolejno: 0.5 Gy, 1 Gy, 3 Gy, 6 Gy, 10 Gy, 15 Gy, 21 Gy oraz 0 Gy
(referencyjny). Filmy umieszczano w fantomie wlasnym w ptaszczyznie X-Y (czyli
ptaszczyznie czotowej) w S$rodku bloczkéw homopolimerowych. Na rysunku 35

przedstawiono uzyte filmy dozymetryczne do kalibracji.

C

F

Rysunek 35. Probki filméw do kalibracji po napromienieniu: A) 0 Gy, B) 0.5 Gy, C) 1 Gy, D) 3 Gy, E) 6 Gy,
F) 10 Gy, G) 15 Gy, H) 21 Gy (zrédto wiasne).

Odczyt filmow dokonano po 24 h od napromienienia. Skanowanie filmow
kalibracyjnych wykonano zgodnie z zaleceniami (Lewis i in., 2012; Mathot i in., 2014).
Odczyt filmow dokonano po 24 h od napromieniania. Filmy skanowane byly z
rozdzielczoscig 150 dpi z typem obrazu 48 bitowym, czyli aktywowane trzy kanaty kolorow
z typem 16 bitowym kazdy oraz zapisane w formacie Tagged Image File Format (TIFF.)
Kalibracj¢ filmoéw EBT3 wykonano przy uzyciu oprogramowania FilmQAPro 2016
Gafchromic™., FilmQA Pro (Ashland Inc.) to narzedzie stuzace do analizy iloSciowej
skanowanych filmow dozymetrycznych, ekstrakcji PV (ang. Pixel Values), konwersji PV
do dawki i kompleksowej analizy dawki.

Cechg charakterystyczng oprogramowania jest mozliwo$¢ wykorzystania wartosci
pikseli razem ze wszystkich kanatow barwnych w konstrukcji mapy dawek, dostarczajgc
,,skorygowane” mapy dawki kanalu czerwonego, zielonego i niebieskiego do dalszej
analizy. Ta metoda oceny jest nazywana ,oceng potrdjnego kanatu” lub ,oceng
wielokanatowg”. Wedlug Micke'a i in. (2011) metoda ta pozwala na oddzielenie czesci
sygnatu zaleznej 1 niezaleznej od dawki, pochodzacej z réznych zaktocen zwigzanych

z produkcja filmow (niejednorodnos¢ struktury), a takze z artefaktow skanera (tj. szumow)
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lub manipulacji filmem (tj. kurzu, odciskow palcow). W praktyce metoda ta zmienia
warto$ci dawek az do momentu, w ktorym odpowiednie warto$ci pikseli zostang najlepiej
dopasowane dla wszystkich trzech kanalow barwnych. Poniewaz wartosci dawek dla
r6znych skorygowanych kanatow powinny by¢ w $cistej zgodnos$ci, znaczne przesunigcia
wskazujag na niedopasowanie zeskanowanych filméw do danych Kkalibracyjnych.
Korzystajac z oprogramowania FilmQAPro konieczne bylo zdefiniowanie obszarow
zainteresowania w izocentrum napromienionego obszaru znang dawka. Srednie PV zostato
wyznaczone dla wszystkich kanatow w obszarze zainteresowania o wymiarach 0.72 cm
x 0.72 cm czyli powierzchni 0.52 cm? a funkcja Kalibracji zostata autoamtycznie

dopasowana do punktéw kalibracji. Ponizej przedstawiono réwnanie zastosowanej funkcji:

PV(D) =+, ®)

gdzie PV(D) dla wartos¢ dawki w pikselach (zakres 0 < X < 1) dla danego kanatlu
(czerwonego, zielonego i niebieskiego) a D to wartos¢ dawki (Gy); a,b i ¢ sg to parametry
funkciji.

Wg badan Micke 1 in. (2011), funkcje wielomianowe nie s3 korzystne, dlatego
zastosowano funkcje odwracalne (-log(PV(D)), ktorych ekstrapolowane wartosci sa

asymptotyczne do statych, tj. funkcje ,,odwrotnos¢ liniowa koloru wzgledem dawki™.

5. Docelowe pomiary detektorow zelowych i filméw dozymetrycznych

z zastosowaniem LGK PFX.

Po wykonaniu testow stuzacych optymalizacji warunkéw pracy detektorow zelowych
i uzyskaniu zadawalajgcej powtarzalnosci, przystgpiono do ostatniej czesci badan
eksperymentalnych. Celem tych pomiaréw byto zbadanie rozktadu dawki zblokowanych
ekspozycji stosowanych w leczeniu TN. Z uwagi na tolerancj¢ dawki detektorow zelowych
do okoto 25 Gy oraz faktu, iz przedmiotem badan jest rozktad dawki przy zastosowaniu
blokowanych ekspozycji, do napromieniania detektorow zastosowano dawke przypisang
20 Gy w izodozie 100 %. Seri¢ detektorow napromieniono uzywajac zblokowanych
ekspozycji oraz technik hybrydowych 9-ciu planéw leczenia TN. W czasie wykonywania
RM detektorow dotozono kazdorazowo detektor referencyjny. Czas odczytu po
napromienianiu dla kazdego detektora wynosit okoto 1 h.
Kolejno wykonane pomiary dwoma metodami poréwnano z rozkladami dawek

obliczonymi w SPL.
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4.2  Analizowane plany leczenia
Wybor grupy pacjentow

W celu zbadania rozkladu dawki zblokowanej ekspozycji promieniowania
zastosowanej w czasie leczenia TN z uzyciem techniki LGK dokonano analizy 9 planéw
leczenia, jakie zostaly wdrozone do leczenia w Exira Gamma Knife w Katowicach od 2016
r. do 2019 r. Srednia wieku leczonych pacjentéw w dniu terapii wynosita 65,2 lat (35-79
lat). Wszystkie 9-ciu planow leczenia TN zostatlo wybranych pod katem konieczno$ci
zastosowania zblokowanej ekspozycji lub techniki hybrydowej z uwagi na utozenie nerwu

trojdzielnego wzgledem pnia mézgu.
Przygotowanie planu leczenia neuralgii nerwu tréjdzielnego, TN.

W Exira Gamma Knife w Katowicach przyjeto metod¢ leczenia TN, w ktorej
izocentrum leczenia stanowi punkt zlokalizowany w nerwie trojdzielnym w odlegtosci
7.5 mm od pnia mézgu we wszystkich trzech ptaszczyznach anatomicznych (strzatkowej,
czolowej oraz poprzecznej). Przed przystapieniem do wykonania planu leczenia, poza
wczesniej opisanymi procedurami zatozenia ramy stereotaktycznej, wykonania
odpowiednich badan diagnostycznych oraz zdefiniowania obrazéw do przestrzeni
stereotaktycznej oraz obrysow narzadoéw krytycznych tj. pnia mézgu, nerwu trojdzielnego
oraz soczewek, konieczne jest wybranie 1 dopasowanie odpowiednich wymiaréw siatki
obliczeniowej. Do obliczenia dawki w systemie planowania leczenia GammaPlan 10.1.1
zastosowano algorytm TMR10.

Walidacje metody wykonano wykorzystujac uzyte wczesniej konfiguracje
zblokowanych ekspozycji wraz z uwzglednieniem, w przypadku zastosowania techniki
hybrydowej, wagi danych ekspozycji. Przeprowadzono pomiary z uzyciem filmow

dozymetrycznych oraz detektorow zelowych wraz z dedykowanymi fantomami wiasnymi.
Analiza rozktadow dawek z 9 planow leczenia.

Przygotowane plany leczenia zweryfikowano pod wzgledem wybranych objetosci
1 ksztattow rozktadéw dawek. Wykonano nastgpujace czynnosci:
1. Wykreslono rozktady dawek oraz histogramy dawka-objetos¢.
2. Zbadano podobienstwa i roznice w uzyskanych parametrach statystycznych
rozktadow dawek dla obszaru zainteresowania oraz wybranych narzadow
krytycznych (warto$ci maksymalnej, minimalnej oraz $redniej i mediany dawki

w narzadzie).
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3. Zweryfikowano objeto$¢ izodozy 80% w =zalezno$ci od zastosowanej
konfiguracji blokowania ekspozycji promieniowania.

4. Poroéwnano rozkltad dawki SPL z otrzymanymi rozkltadami dawki dla
poszczegbdlnych detektorow. W tym celu oceniono wspotczynnik y oraz uzyto

niezaleznego narze¢dzia MuCheck.
Obliczenie wspotczynnika y.

Po wykonania analizy poréwnawcze] rozkladu dawki obliczonej w SPL oraz
zmierzonej przy uzyciu filméw dozymetrycznych zastosowano metod¢ gamma
zaproponowang przez Low i in. (1998), weryfikowana p6zniej przez wiele grup badawczych
(Low iin., 2003; Bak i in., 2012; Depuydt i in., 2002).

Funkcja mapy gamma ynorm moze by¢ zdefiniowana przez dwa kryteria: r6znicowg

dawke oraz odlegtos¢. Dawka roznicowa ADnorm jest okreslona ponizszym wzorem:

|Ddose_Dplan|
ADyorm = D ' (9)
ref €dose

gdzie Dref to dawka referencyjna rowna maksymalnej dawce planu leczenia, Dplan Okresla
planowang dawke lokalng, Ddose t0 dawka wyszukana na mapie dawek. Znormalizowana

réznicowa odleglos¢ okreslona jest ponizszym wzorem:

|Lplan_Ldose{ADnorm<1}|
ALporm = e aist ) (10)

gdzie L jest lokalizacja na okreslonym obrazie wigc Lpian 0znacza planowang lokalizacje
lokalna, Ldose lokalizacja wyszukana na mapie dawek. Okreslenie AL wymaga wyszukania
miejsca na mapie dawek Lgose, gdzie dawka réznicowa jest wystarczajaco mata. Funkcja
mapy gamma moze by¢ obliczana dla dowolnej pary (edose , €dist ) Znanej rowniez jako
"kryterium y". Tolerancja eqose podawana jest w %, a odlegltosé eqist W mm. Lokalizacja planu
przechodzi test, gdy:

Vnorm S 1 (11)
Znormalizowana funkcja mapy gamma okreslona jest zatem wzorem:

Ynorm = \/ADnormZ(Ldose) + ALnormz- (12)

W czasie analizy wspotczynnika ynorm W niniejszej pracy zatozono, ze odpowiednie
punkty dwoch rozktadéw dawki: rozktadu zmierzonego (uzyskanego przy pomocy
napromienionych filméw dozymetrycznych w fantomie) oraz planu leczenia moga r6zni¢
sie od siebie, co do wartosci dawki nie wigcej niz 2% i moga by¢ przesunigte wzgledem
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siebie nie wigcej niz 1 mm (Sankar i in., 2006). Nalezy ustali¢ minimalng ilo$¢ punktow
porownywanych z calego rozktadu dawki, ktore speiniajg kryteria akceptacji.
W praktyce klinicznej przyjmuje si¢, ze dla planow leczenia technikami stereotaktycznymi
zmierzone 1 obliczone rozktady dawki sg zgodne gdy warunek y < 1 jest spetniony dla co
najmniej 95% punktéw z porownywanego obszaru. Obszary niezgodnosci (punkty gdzie

v > 1) S3 wyraznie oznaczone.
9 planow leczenia przygotowanych w LGP.

Przygotowane plany leczenia roznity si¢ nie tylko pod wzgledem zastosowanych
konfiguracji zblokowanych sektoréw ekspozycji ale i szeregiem precyzyjnie dobranych
parametréOw planu leczenia. Z badan Giller i in. (2009) wynika, ze im wigksza ilo$¢
zastosowanych blokowanych sektorow w ekspozycji tym czas napromienia jest dtuzszy dla
tej samej dawki. Jest to zwigzane z tym, ze blokujac ekspozycj¢ zmniejsza si¢ liczba zrodet
dostarczajacych promieniowanie, wigc moc dawki (ang. Dose Rate) maleje (Rys. 36 A, B)
(Giller i in., 2009). Wedtug tych badan czas napromieniania wzrasta logarytmicznie wraz
ze wzrostem liczby blokowanych sektoréw (Rys. 36 B). Przyktadowo, czas napromieniania
pojedyncza ekspozycja bez blokowania sektorow wynosi 1 min, natomiast przy
zastosowaniu ekspozycji zblokowanej w szesciu sektorach czas napromieniania wynosi

4 min dla tej samej dawki w obu przypadkach.

Dose rate = 3.00 Gymin

[

Dose rate = 2.63 Gymin'

a

Dose rate = 2.25 Gymin''

Moc dawki [Gy*min?]

Czas napromieniania[min]

Dose rate = 1.50 Gymin!

=1

[y
= b o= ok mow n

Dose rate = 0.75 Gymin'
A A B

Liczba zblokowanych sektorow

Rysunek 36. A) Zalezno$¢ mocy dawki od liczby zblokowanych sektoréw ekspozycji (Giller i in., 2009), B)
Wykres zalezno$ci czasu napromieniania (kolor czerwony) i mocy dawki (kolor niebieski) wzgledem liczby
zblokowanych sektoréw dla pojedynczej ekspozycji (zrédto wiasne).

W Tabeli 2 przedstawiono zestawienie wybranych parametrow zastosowanych dla 9 planow
leczenia dla fantomu wtasnego z uzyciem filmoéw dozymetrycznych:
- Liczbe zastosowanych ekspozycji. Dla planow 2, 3, 5, 6 oraz 8 zastosowano dwie

ekspozycje gdzie izocentrum dla danych dwoéch ekspozycji byto takie samo.
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- Wspotrzedne izocentrum w przestrzeni stereotaktycznej danych ekspozycji.

- Wymiary siatki obliczeniowej. Dla kazdego planu zastosowano ten sam wymiar 1,4
mm X 1,4mm x 1,4 mm. Jest to optymalny wymiar stosowany w czasie tworzenia planow
leczenia TN.

- Czas realizacji danej ckspozycji. Dla planow leczenia, gdzie zastosowano
2 ekspozycje odnotowano czas dla kazdej ekspozycji. Czas ekspozycji zalezy od ilosci
zblokowanych sektorow w ekspozycji oraz ich wagi.

- Kolimacja. W tej kolumnie okreslono w uktadzie o$miosektorowym sektory 1-8
i zastosowane w nich kolimatory (4 lub B).

- Waga wiazki. W tej kolumnie okre§lono wage dla danej ekspozycji. To wielkos¢
niemianowana. Stosuje si¢ ja, gdy do napromieniania uzywane jest wigcej niz jedna
ekspozycja promieniowania, w celu uzyskania pozadanego rozktadu dawki

w zaplanowanym obszarze. Charakteryzuje ona wptyw danej ekspozycji w planie leczenia.

Tabela 2. Zestawienie wybranych parametréw 9 plandéw leczenia dla fantomu wiasnego z uzyciem filmow
dozymetrycznych.

Wspotrzedne ekspozycjiw  \wymiary Czas
Nr planu Liczba przestrzeni _ siatki napromi_eniania Kolimacja Waga wigzki
leczenia  ekspozycii stereotaktycznej* obliczeniow [min] [sektory 1-8]
X Y Z ej [mm] 1 2 1 2
1 1 98.5 95.0 79.9 14 24.73 - 44BB4448B 1.00 -
44BB4448B
2 2 98.1 94.3 80.0 14 1924  3.60 44444444 1.00 0.3
444444BB
3 2 98.5 95.0 79.9 14 10.35 1257 AABBA44B4 1.00 1.00
4 1 98.5 95.0 79.9 14 22.82 - 44B4444B 1.00 -
444B4444
5 2 98.5 95.0 79.9 14 13.75  3.60 44444444 1.00 0.3
44444B44
6 2 98.5 95.0 79.9 14 8.86 8.83 ABAAAAAL 1.00 1.00
7 1 98.5 95.0 79.9 14 31.23 - 44BB44BB 1.00 -
444444BB
8 2 98.5 95.0 79.9 14 1364  6.86 AABBA44A 1.00 1.00
9 1 98.5 95.0 79.9 14 15.41 - 44444444 1.00 -

*wybrane parametry dla plandéw leczenia zrealizowanych dla detektoréw zelowych rdznig si¢ nieznacznie
wspotrzednymi ekspozycji w przestrzeni stereotaktycznej od plandéw z uzyciem filméw dozymetrycznych.

W praktyce, dla kazdego planu leczenia zostaje dodany dodatkowo automatycznie
czas okoto 1.5 min. Jest to czas potrzebny na wjazd stotu terapeutycznego do zadanej
pozycji terapeutycznej. W tym czasie wszystkie zrodta ustawione sa w pozycji zblokowanej,
czyli pomiedzy kanatem kolimacyjnym 4 mm i 16 mm.

Dla planu 1 wykonano drugi plan (Plan 2) z zastosowaniem techniki hybrydowej

i uzyciem dodatkowej niezblokowanej ekspozycji z zastosowaniem nizszego wagowania
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ekspozycji w celu zachowania dopuszczalnych dawek granicznych dla sgsiednich zdrowych
tkanek. Na podstawie planu 7 opracowano plan 8 z zastosowaniem techniki hybrydowej dla
dwoch ekspozycji, gdzie kazda z zastosowaniem blokowanych dwoch sektoréw i tej samej
wadze. Plan 3, 5 oraz 6 to plany, ktore wykonane zostaly z zastosowaniem techniki
hybrydowej. Plan 4 oraz 9 s najczgsciej stosowang ekspozycja wsrdd wszystkich planow
leczenia TN.

W tabelach nr 3, 4 zestawiono parametry dla planéw leczenia obliczonych w SPL
dla danego pacjenta. Tabela 3 przedstawia wartoSci dawek: maksymalnej, minimalnej,
sredniej, odchylenie standardowe dawki (SD) oraz dawke integralng dla obszaru
napromienianego (nerw trojdzielny) oraz obj¢tos¢ nerwu trojdzielnego dla 9-ciu planow
leczenia z SPL. We wszystkich planach dawka $rednia w objgtosci nerwu trojdzielnego
wynosita §rednio 43.27+1.87 Gy.

Tabela 3. Wartosci obliczonej dawki maksymalnej, minimalnej, $redniej i dawki integralnej dla nerwu
trojdzielnego 9 planow leczenia w SPL.

Objetosc Dawka

Nr planu nerwu Dawka Dawka  $r. w obj. SD . Dawka
. e max. : integralna
leczenia | trojdzielnego [Gy] min. [Gy]  nerwu [Gy] [mi]
[cm’] [Gy]

1 0.084 84.6 6.1 44.0 26.4 3.7

2 0.084 84.8 5.6 43.4 26.7 3.6

3 0.074 79.8 5.9 38.4 23.7 2.9

4 0.088 85.0 5.6 45.8 26.0 4.0

5 0.090 85.2 5.8 45.4 24.9 4.1

6 0.125 84.9 4.0 42.8 25.0 5.3

7 0.076 84.8 8.8 43.4 26.4 3.3

8 0.076 85.1 6.3 40.2 27.5 3.0

9 0.079 84.7 4.6 46.1 26.4 3.7

*dla planéw leczenia gdzie brak targetu (obszaru, ktory nalezy pokry¢é zadang dawka) wyznaczenie
parametrow selektywno$ci oraz pokrycia sg bezzasadne.

Srednia warto$¢ dawki maksymalnej sporzadzonych planéw leczenia wynosita
84,32+1.00 Gy, natomiast dawki minimalnej 5.86+0.82 Gy. Wartos¢ srednia dawki
integralnej dla 9-ciu analizowanych planéw leczenia wynosita 3.73+0.49 mJ. Dla planu
leczenia nr 7 warto§¢ dawki minimalnej byta najwyzsza i wynosita 8.8 Gy, natomiast
najnizsza byta dla planu 6. W Tabeli 4 zestawiono istotne parametry, ktore brane sa
szczegblne pod uwage w czasie akceptacji planu leczenia TN. Definicja poszczegolnych

parametrOw zostala przedstawiona w podrozdziale 1.2.3 niniejszej pracy.
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Tabela 4. Wybrane parametry istotne w czasie akceptacji planu leczenia TN wraz z uwzglednieniem narzadow
krytycznych.

pg;u VI2Gy  V90% V0%
leczenia [em?] [em?] [em?]
1 0.734 0.014 0.028

2 0.693 0.013 0.027
3 0.579 0.017 0.027
4 0.669 0.013 0.027
5 0.642 0.024 0.027
6 0.624 0.014 0.027

7 0.728 0.014 0.030
8 0.622 0.012 0.027
9 0.614 0.014 0.026

Najnizsze warto$¢ objetosci izodozy 80% odnotowano dla planu 3 oraz 5, natomiast
najwyzsza dla planu 6. W kazdych z tych planow zastosowano technike dwoch réznych
ekspozycji (hybrydowej) o takim samym izocentrum. W czasie planowania leczenia TN
zwraca si¢ szczegolng uwage na zakres objetosci izodozy 80% planu leczenia by nie
wychodzita poza obszar nerwu trojdzielnego. Istotnym parametrem jest objetos¢ izodozy
12Gy, ktéra ulatwia przejecie kontroli nad dawka maksymalng jaka dopuszcza si¢ dla pnia
mozgu w czasie leczenia TN. Objetos¢ izodozy 90% jest parametrem drugorzednym, ktory
mozny by¢ pomocy w czasie doboru odpowiedniej dawki przypisanej w czasie leczenia TN.

Jednym z najwazniejszych narzadow krytycznych w czasie planowania leczenia jest
pien moézgu. W Tabeli 5 przedstawiono objetos$¢ tego narzadu, wartos¢ dawki maksymalne;,

minimalnej oraz $redniej a takze odchylenie standardowe.

Tabela 5. Zestawienie wyznaczonych parametrow: objgtosci pnia mézgu, dawki maksymalnej w pniu mézgu
oraz objetosci dawki 12 Gy w pniu mozgu.

Nr planu g?gc,);c Dawka max. | Obj. dawki
leczenia | P [Cm‘;] gl [Gy] 12Gy [GyY]
1 8.301 14.6 0.003
2 8.301 14.2 0.003
3 10.844 15.1 0.007
4 11.751 14.6 0.004
5 11.175 14.4 0.005
6 13.716 13.9 0.003
7 12.177 11.5 0.000
8 12.177 14.1 0.001
9 10.596 13.3 0.001
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Srednia warto$é dawki maksymalnej dla pnia mozgu ze wszystkich planéw leczenia
wynosita 13.97+0.71 Gy. Z uwagi na ograniczenia metod badawczych zarowno
stosowanych detektorow zelowych jak i filméw dozymetrycznych analizowano rozktady
izodoz (ich objetosci, ksztalt) w stosunku do dawki 20 Gy przypisanej izodozie 100%.

Na rysunku 37 przedstawiono przyktadowe ustawienie kolimatoréw w SPL
GammaPlan dla zblokowanej ekspozycji promieniowania zastosowanej w Planie 1. Zotty
kolor sektora oznacza zastosowanie w tym sektorze wszystkich 24 zrodet dla kolimatora
4 mm (sektor 1, 2, 5, 6, 7), natomiast nicbieski kolor sektora oznacza catkowite
zablokowanie wszystkich zrodet Co-60 w danym sektorze, czyli umieszczenie zrodet
pomiedzy kolimatorem 4 mm a 8 mm. Zapis konfiguracji kolimatoréw w danym sektorze

dla ekspozycji zaprezentowanej na Rysunku 37 mozna zapisa¢ jako: 44BB444B.

Rysunek 37. Graficzne przedstawienie uktadu o$miosektorowego Gamma Knife Perfexion z zastosowaniem
zblokowanej ekspozycji promieniowania (zroédto wlasne).

Na rysunku 38 przedstawiono rozktad izodoz 95%, 90%, 80%, 50%, 20% oraz 10%
w poszczegblnych plaszczyznach przekroju ciata: A) Plaszczyzna poprzeczna, B)
Plaszczyzna czotowa, C) Plaszczyzna strzatkowa, dla Planu 1 uzyskane za pomoca obliczen
przeprowadzonych w SPL GammaPlan dla konfiguracji ekspozycji przedstawionej na
Rysunku 37.

Rysunek 38. Rozktad izodoz 95%, 90%, 80%, 50%, 20% oraz 10% (zielone linie) dla poszczegodlnych
plaszczyzn przekroju ciata: ptaszczyzna A) poprzeczna, B) czotowa, C) strzatkowa. Czerwona linia okresla
obszar pnia mozgu (zrodito whasne).

Na rysunku 39 przedstawiono DVH (ang. Dose-Volume Histogram) dla Planu

1. Poszczegodlne linie histogramu przedstawiajg okreslony narzad krytyczny oraz targetu.
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W przypadku leczenia neuralgii nerwu trojdzielnego targetem jest nerw trojdzielnego
a konkretnie punkt zlokalizowany w obszarze nerwu tréjdzielnego w odlegtosci 7.5 mm od
wejscia do pnia mozgu. Kolorem ciemno zielonym oznaczono na DVH nerw trojdzielny.
Na DVH oznaczono punkt okreslajacy 80% dawki catkowitej, czyli 68 Gy, ktora obejmuje

28.8% objetosci nerwu trdjdzielnego.

100.01

Clbjetla__léc' [%]
5]
[=)

288 0.024cm* (28.8%) »6B.0Gy
25.0

.:I'.:f:;.-:l_ 10.0 200 300 40.0 50.0 80.0 63 70.0 800 50.0
Planowana dawka [Gy]
Rysunek 39. DVH planu 1 (zrédto wiasne).
W zalaczniku nr 2 przedstawiono rozktady izodoz dla wszystkich trzech plaszczyzn
przekroju ciata oraz DVH pozostatych 8 plandéw leczenia analizowanych w niniejszej

rozprawie, ktore zostaty wyznaczone w SPL GammaPlan.
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S. WYNIKI

5.1 Badanie optymalnych warunkéw pracy detektorow zelowych Fricke gel
PVA-GTA

Napromieniane w LGK detektory zelowe zostaly odczytane przy pomocy RM
w sekwencji T1 zaleznej.

Analizujac kolejne detektory wyznaczono niepewno$¢ wartosci danego sygnatu.
W analizie uwzgledniono obszar w RM w cze$ci srodkowej napromienionego detektora (ok.

1.4 cm®). W tym obszarze wyznaczono ilo$¢ pikseli N, warto$¢ sygnatu w pikselu S; oraz

$rednig warto$é sygnatu S dla wszystkich pixeli. Stosujac wzor na odchylenie standardowe:

f Zisa(Si - (13)

gdzie S = % YN . S;,wyznaczono o dla kazdego odczytu S + & (Iub Smax £ ©).

Identycznie postepowano w przypadku detektorow nienapromienionych, czyli
referencyjnych, znajdujacych si¢ zawsze po jednym w kazdej napromienianej partii
detektorow. Ponadto, analizowano obszary nienapromienione, symulujace tkankg¢ mézgowa
lezace poza detektorem (fantom wodny lub agarowy). Obliczone dla takich obrazéw gy,
traktowane bylo jako rozrzut wynikow RM tla. Oszcowano, ze o, waha si¢ w granicach
ok. 5% mierzonej wartosci.

W przypadku przedstawienia stosunku R sygnalu RM $redniego (lub

maksymalnego) do sygnatu tla,or jest niepewnoscig pomiarowg okreslong jako:

o= () + (%) 09

gdzie R=S/St a S i Sto0znaczaja odpowiednio wartosci analizowanego sygnatu RM:

sredniego, (maksymalnego) ( S ) oraz tta ( St) a os i os; oznaczaja ich niepewnosci

pomiarowe.
1. Czas odstoju detektora po napromienianiu.

Na rysunku 40 A, B przedstawiono wykresy zaleznos$ci $redniego sygnatu RM od
czasu po napromienianiu dla A) jednego oraz B) 5-ciu detektoréw napromienionych
pojedyncza ekspozycja promieniowania, dawka 20 Gy w izodozie 100% z zastosowaniem
4 mm w kazdym sektorze. Kolimator 4 mm jest najmniejszym kolimatorem dostgpnym
w LGK i dlatego stosowany w leczeniu TN.
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Rysunek 40. A) Wykres zalezno$ci stosunku $redniego sygnatu RM do tla, R, w zalezno$ci od czasu po
napromienianiu detektora oraz B) wykres zaleznosci stosunku $redniego sygnatu RM do tla, R, wzgledem
czasu po napromienianiu 5-ciu detektoréw (zrodto wiasne).

Analizujac przeprowadzony eksperyment (Rys. 40 A) widac, ze otrzymany sygnat
RM w granicy btedu pomiarowego nie ma réznicy az do czasu 60 min. Nie zaobserwowano
istotnego spadku sygnatu do kilku godzin po napromienianiu detektorow, co potwierdza
literatura (Collura i in., 2017).

W drugim eksperymencie czasowym (Rys. 40 B) przeanalizowano $redni sygnat RM
5-ciu detektorow, gdzie czas odczytu kolejnego detektora miescit sie¢ w przedziale
czasowym od 7 min do 1h 45min. Nieznaczenie silniejszy sygnat sredni RM otrzymano dla
czasu w zakresie od 30 — 60 min od napromieniania, chociaz w granicy niepewnosci

pomiarowych nie powinno sig¢ bra¢ tego pod uwagg. Nie mniej jednak, dalsze eksperymenty
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uwzglednialy doniesienia literaturowe 1 powyzsze wyniki 1 odczyty detektorow

wykonywane byly w odstepie ok 1-2 h od napromieniania.
2. Czutos¢ detektora na dawke promieniowania

Kolejno, w celu doboru odpowiedniej dawki maksymalnej dla produkowanych
detektorow wykonano napromienianie serii detektorow ekspozycja niezblokowang, gdzie
w kazdym sektorze zastosowano najwigkszy kolimator 16 mm, w celu okreslenia mozliwie
doktadnie obszaru zadanej dawki. Dla kolimatorow 4 mm okreslenie obszaru zadanej dawki
w izodozie 100 % byloby obarczone duzo wigkszym btgdem pomiarowym. Zastosowano
dawki odpowiednio w 100 % izodozie: 1 Gy, 6 Gy, 14 Gy, 20 Gy oraz 24 Gy. Odczyt RM
wykonywano po 60 min od napromieniania dla kazdego detektora osobno. Na rysunku 41

przedstawiono zalezno$¢ stosunku maksymalnego sygnatu RM i tta wzgledem dawki.

t

y =0.04x + 1.80
x 2 =091
1.8 §
1.6
1.4
1.2
o : 2 0

Dawka [Gy]
Rysunek 41. Wykres zalezno$ci stosunku maksymalnego sygnatu RM detektor6w po napromienianiu i tta
w zaleznoS$ci od dawki (zrodto wiasne).

Analizujgc Rysunek 41 mozna stwierdzi¢, iz otrzymany sygnal maksymalny rosnie
wzgledem dawki. Dopasowano funkcje liniowa, ktora wynosi: y=0.04x+1.80. Doktadno$¢
dopasowania prostej do otrzymanych wynikéw wynosi ?=0.91, co $wiadczy o wysokiej
zgodnosci otrzymanych wartosci wzgledem dopasowanej prostej. Przeprowadzone badania
w zakresie czulosci detektoréw zelowych na dawke promieniowania oparto na badaniach
Lanzzerii i in. (2019), gdzie zakres analizowanej dawki wynosit 0-30 Gy. Na podstawie tych
badan stwierdza sie, ze czuto$¢ detektora zelowego na dawke >25 Gy jest niepewna. Stad
w niniejszych badaniach zbadano czuto$¢ wyprodukowanych detektorow w zakresie

0-25QGy.
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3. Ocena statosci sygnatu RM detektora po napromienianiu wzgledem detektora

referencyjnego

W celu oceny stalosci sygnalu RM wykonano napromienianie serii detektorow
(5 detektorow) identycznymi, niezblokowanymi ekspozycjami z kolimatorami 4 mm.
Detektory odczytywano po ok. 50 min po napromienieniu. RM detektora wykonywano
kazdorazowo z detektorem referencyjnym. Rysunek 42 przedstawia zaleznos$¢ Sredniego

sygnalu RM dla detektoréw napromienionych i referencyjnych.
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Rysunek 42. Wykres zalezno$ci $redniego sygnatu RM wzglgdem analizowanego detektora napromienionego
(kolor czerwony) oraz referencyjnego (kolor szary) (zrodto wiasne).

Na podstawie analizowanej zaleznos$ci z rysunku 42 mozna stwierdzi¢, iz otrzymany
sygnal z detektora referencyjnego jest zdecydowanie nizszy od detektora napromienianego.
Srednia rdznica otrzymanego sygnatu $redniego detektora napromienionego wynosi
923.8+74.7 a.u a $redni stosunek otrzymantch sygnatéw wynosi 2.9+0.3. Sygnat $redni dla
detektora referencyjnego, ktory byt odczytywany za kazdym razem wraz z kolejnym
napromienionym detektorem danej serii, nie jest staty. Otrzymany sygnat $redni dla
detektora referencyjnego jak i napromienionych byt za kazdy razem inny, co oznacza, ze
odczyt RM jest wzgledny, niepowtarzalny. Dlatego w czasie dalszych badan obrazowanie
napromienionego detektora wykonywano kazdorazowo wraz z detektorem referencyjnym.

W zalaczniku 1 przedstawiono liczbowo otrzymane wyniki sygnatu dla detektorow
napromienionych ekspozycja z zastosowaniem kolimatora 4 mm a odczyt detektorow

nastepowat ok. 50 min po jego napromienianiu. Przedstawiono wartosci mediany, Sredniej
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i jej odchylenie standardowe, warto§¢ maksymalng oraz minimalng otrzymang z analizy

srodkowej czesci obszaru detektora ok. 1.4 cm?®,
4. Wptyw XO na sygnat RM

W celu oceny wptywu uzycia lub braku srodka chelatujacego XO w produkcji
detektorow zelowych Fricke PVA-GTA na sygnal RM, wykonano napromienienie serii
6-ciu detektorow uzywajac zblokowanych ekspozycji oraz technik hybrydowych dla
ekspozycji z kolimatorem 4 mm. Czas odczytu RM po napromienianiu dla kazdego
detektora wynosit od 30 min do 60 min. Wykres 44 przedstawia zaleznos¢ stosunku

$redniego sygnatu RM i referencyjnego dla detektoréw z oraz bez XO.
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Rysunek 43. Zalezno$¢ stosunku $redniego sygnatu RM i referencyjnego dla detektorow z XO (kolor
czerwony) oraz bez XO (kolor niebieski) (zrodto wtasne).

Analizujagc wykres na rysunku 43 mozna stwierdzi¢, iz detektor zelowy bez
zastosowania §rodka chelatujacego XO posiada wyzszy sygnat w porownaniu z sygnatem
uzyskanym, w tych samych warunkach dla detektora z XO. Zakres rozrzutu otrzymanych
wynikow dla detektoréw bez XO wynosi 1.5+2.1, natomiast dla detektoroéw z XO zakres
ten wynosi 1.10+1.25. Mimo wystepujacego wyzszego sygnatu dla detektorow bez XO,
sygnat otrzymany dla detektoréw z XO jest bardziej stabilny (dla detektoréw bez XO
wystepuje wigkszy rozrzut wynikow a wyniki obarczone s3 wigkszym btedem
pomiarowym).

Na podstawie powyzej przeprowadzonych testow okreslono nastepujace warunki

pracy z detektorem zelowym Fricke gel PVA — GTA w badaniach docelowych:

= (Czas odczytu detektora po napromienianiu wynosi 50-60 min.
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= Zastosowano dawke 20 Gy w izodozie 100%.

= QOdczyt RM detektora napromienionego wykonywano zawsze z zastosowaniem
detektora referencyjnego.

= Zastosowano sktadnik chelatujacy XO w produkcji detektorow zelowych Fricke gel
PVA-GTA.

5.2  Kalibracja detektoréw promieniowania

Ponizej przedstawione zostaly wyniki kalibracji filméw dozymetrycznych EBT3
Ballcube I oraz detektorow zelowych Fricke gel PVA — GTA.

5.2.1 Kalibracja filméw dozymetrycznych EBT3 Ballcube I

Przed przystgpieniem do badan z wykorzystaniem filméw dozymetrycznych EBT3
Ballcube | nalezalo wykona¢ rownanie kalibracyjne, ktoére umozliwito konwersje
zmierzonej gestosci optycznej filmoéw na warto$¢ zaabsorbowanej dawki (Micke 1 in.,
2011). W tym celu napromieniono siedem filméw dozymetrycznych o wymiarach
3 cm x 3 cm przy zastosowaniu najwickszego dostepnego kolimatora w GK (16 mm). Wraz
ze wzrostem dawki czas napromieniania filmow takze byt odpowiednio dtuzszy.

Do napromieniania filméw uzyto fantomu wlasnego z wypeklieniem agarowym,
dedykowanego dla filmow dozymetrycznych. Filmy zostaly zeskanowane po 24h od
napromieniania z zachowaniem wszystkich procedur poprawnego skanowania filmow
dozymetrycznych. Zeskanowane filmy dozymetryczne zostaly przeanalizowane przy
uzyciu oprogramowania FilmQAPro, ktory odczytywal gestos¢ optyczng dla kazdego filmu
dla kanalu: czerwonego, zielonego oraz niebieskiego. Nastepnie wyznaczono funkcje
dopasowania (omowione w rozdziale 4) do otrzymanych wynikow gestosci optycznych
wzgledem dawki oraz wyznaczonych parametrow kalibracji (dx) dla danego kanatu, ktore
okreslono jako d, = —log(PV(D)) (Micke i in., 2011). Warto$ci dawek uzytych do
napromieniania oraz parametry kalibracji i dopasowanych funkcji dla kazdego kanalu

przedstawiono w Tabeli 6.
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Tabela 6. Parametry kalibracji i funkcji dopasowania dla wszystkich trzech kanalow (R-czerwony, G-zielony,
B-niebieski) dla EBT3 Ballcube | (Zrodto wiasne).

Dawka [Gy] dr de ds

0 0.335 0.394 0.698
0.5 0.470 0.479 0.728
1 0.572 0.551 0.756

0.832 0.761 0.851
6 1.048 0.965 0.963
10 1.221 1.150 1.076
15 1.361 1.318 1.184
21 1.475 1.473 1.283
ax 0.006 -0.008 0.003
bx 0.614 0.974 1.373
Cx -1.345 -2.365 -6.958

Na rysunku 44 przedstawiono zalezno$¢ parametrow kalibracji (Tabela 6) dla trzech

kanatow: czerwonego, zielonego oraz niebieskiego.
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Rysunek 44. Wykresy zalezno$ci parametrow kalibracji wzgledem dawki (zrodto wlasne).

W zakresie analizowanej dawki wraz z jej wzrostem ros$nie warto$¢ parametru
kalibracyjnego dla kazdego kanatu.

Rysunek 45 przedstawia wykres =zaleznoSci procentowej danego kanatu
(czerwonego, niebieskiego oraz zielonego) funkcji kalibracji typu ,,odwrotnos¢ liniowa

koloru wzgledem dawki” czyli zaleznosci PV[%] od dawki dla EBT3 Ballcube I .
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Rysunek 45. Funkcje kalibracji typu ,,odwrotnos¢ liniowa koloru wzgledem dawki” dla EBT3 Ballcube 1.
Znormalizowane warto$ci PV (%) wykreslono w funkcji dawki (Gy) (zrédto wiasne).

W poroéwnaniu do metody jednokanatowej, metoda wielokanalowa zmienia wartosci
dawki, az do uzyskania odpowiedniej zeskanowanej gestosci optycznej, gdzie wartosci dla
wszystkich kanatéw sg najlepiej dopasowane. Z uzyskanych krzywych wida¢ wyraznie
oddzielenie czesci sygnatu zaleznego od dawki od czgséci sygnatu niezaleznego od dawki.
W obszarze niskich dawek roznica jest znacznie wyzsza, to oznacza, ze w tym obszarze
duzy wplyw na dawke¢ maja sygnatly niezalezne od dawki. Przebieg otrzymanych krzywych
Swiadczy o precyzyjnym wykonaniu skanowania filmow 1 kalibracji (przebieg kazdej
z krzywych jest gladki). Zastosowana metoda kalibracji trzykanalowej pozwala na
otrzymanie dokladniejszego dopasowania kalibracji do analizy napromienionych filmow
niz zastosowanie metody jednokanalowej, ktéra jest obarczona wigkszym biedem
(szczegblnie w obszarze niskich dawek) (Micke i in, 2011). Przeprowadzona kalibracja
filméw zostala uzyta w analizie rozktadu dawki uzyskanego za pomocag filmow
dozymetrycznych. Otrzymane wyniki rozktadow dawek dla filmow dozymetrycznych

przedstawiono w wartosciach dawki bezwzglednej (rozdziat 5.3.1).
5.2.2 Kalibracja detektorow zelowych Fricke gel PVA - GTA.

Postgpowanie z zelem dozymetrycznym jest nieco inne niz z filmem
dozymetrycznym. Gloéwna przyczyna jest sposob rejestracji dawki i jej odczyt. Z uwagi na
dostgpno$¢ do akceleratora liniowego wykonano napromienianie detektoréw zelowych

jednorodng dawka z zastosowaniem pola 10 cm X 10 cm, tak by $rodek detektora zelowego

znajdowal si¢ w izocentrum wykonanego planu przy uzyciu fantomu wtasnego. W ten
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sposob napromieniono calg objetos¢ detektora zelowego jednorodng dawka. Do tego celu
wyprodukowano nowg partie 6-Ciu detektorow zelowych, gdzie 5 detektoréw
napromieniono kolejno dawka: 6 Gy, 12 Gy, 18 Gy, 24 Gy oraz 30 Gy a 6 detektor byt
detektorem referencyjnym. Procedura napromieniania zostata szczegdélowo opisana
w rozdziale 4.

W niniejszej pracy wykonano RM dla obrazowania T1 zaleznego tzw. T13D iso.
Sekwencja T13D jest uzywana do celow planowania leczenia w GK. Dlatego w celu
okreslenia zaleznosci sygnalu RM wzgledem dawki sporzadzono zalezno$¢ dawki do
stosunku $redniego sygnalu RM detektora napromienionego dang dawka i sygnatlu RM
detektora referencyjnego dla obrazow T1 zaleznych (Rys. 46). Do otrzymanych zaleznosci

dopasowano proste y=ax +b wraz z warto$cia dopasowania r2.
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Rysunek 46. Zalezno$¢ dawki od stosunku s$redniego sygnatu RM i referencyjnego dla detektorow
napromienionych przy uzyciu akceleratora liniowego dla RM obrazowania T1 zaleznego (zrddto wiasne).

Sygnat $redni dla detektoréw napromienionych z uzyciem akceleratora liniowego
ro$nie liniowo wraz ze wzrostem dawki a dopasowana funkcja liniowa wynosi:
y=65.11x-72.12, natomiast dopasowanie okreslonej funkcji do danych pomiarowych
wynosi r>=0.98. Dzieki otrzymanej regresji liniowej wyniki rozktadu dawki otrzymanego
za pomoca zelu dozymetrycznego przedstawiono w skali dawki bezwzglednej (Gy) (wyniki
przedstawiono w rozdziale 5 niniejszej pracy).

Dodatkowo poréwnano takze sygnat uzyskany przy uzyciu RM dla sekwencji T2
zaleznej by okresli¢ ewentualne znaczenie tej sekwencji w przysztosciowym stosowaniu

detektorow zelowych. Na rysunku 47 sporzadzono zalezno$¢ stosunku otrzymanego
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sygnatu $redniego RM napromienionego detektora i sygnalu S$redniego detektora
referencyjnego do dawki dla dwoch czaséw IT: 650 oraz 1000. Do otrzymanych zaleznosci
dopasowano funkcje liniowg y=ax +b, ktéra zostata przedstawiona na kazdym z wykreséw

wraz z wartoécig I,
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Rysunek 47. Wykresy zalezno$ci stosunku $redniego sygnatu RM detektorow po napromienianiu do $redniego
sygnatu detektora referencyjnego do dawki w sekwencji T2 zaleznej dla IT=650 (niebieski) oraz IT=1000
(czerwony) (zrodto wiasne).

Dla danych pomiarowych dla czasu IT=650 dopasowana funkcja liniowa przyjmuje
postaé: y=0.06x+0.88 a dopasowanie funkcji liniowej wynosi r’=0.96 wzgledem danych
pomiarowych. Natomiast dla czasu IT=1000 otrzymana zalezno$¢ funkcji liniowej
przyjmuje posta¢: y=0.13x+0.15 a dopasowanie danych pomiarowych do prostej wynosi
r’=0.94. Otrzymane wyniki §wiadczg o tym, iz dla RM z zastosowaniem obrazowania T2
zaleznego wazna jest warto$¢ uzytego czasu IT, ktoéry ma istotny wptyw na zaleznos$¢
sygnatu $redniego wzgledem dawki. Z przeprowadzonych badan mozna wywnioskowac
takze, iz dla czasu IT=1000 otrzymano szybszy wzrost zalezno$ci $redniego sygnatu RM
wzgledem dawki niz dla obrazowania T2 zaleznego z czasem IT=650, lecz z gorszym
dopasowaniem otrzymanych wynikéw do prostej (roznica 2%).

Z otrzymanych badan wynika, ze najwyzszy stosunek $redniego sygnatu RM 1 tta
wzgledem dawki otrzymujemy dla obrazowania T2 zaleznego z IT=1000 powyzej dawki
20 Gy w stosunku do obrazowania T2 zaleznego IT=650 oraz T1 zaleznego a ktore rowniez
cechujg si¢ najwolniejszym wzrostem badanego stosunku wzgledem dawki (a=0.06 oraz

a=0.01). Jednak w celu stosowania obrazowania RM sekwencji T2 zaleznej w analizie
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detektorow zelowych konieczne jest przeprowadzenie badan, szczegdlnie pod wzgledem
odpowiedniego doboru czasu IT.

Istniejg badania literaturowe (Maryanski i in., 1994, Nguyen i in., 2010), ktore
wprowadzajg w analizie dozymetrow zelowych z zastosowaniem RM tzw. wspotczynniki
relaksacji poprzecznej. Wspotczynniki te wykazuja wzrost o Kkilkaset % po
napromieniowaniu, dzigki czemu mogg Stanowi¢ dobry parametr pomiarowy zaleznosci
sygnatu RM wzgledem zastosowanej dawki. Standardowo definiuje si¢ je w literaturze jako
R1=1/T1 lub R2=1/T2 gdzie wyznaczenie T1 i T2 jest opiera si¢ 0 Wysoce zaawansowane
wzory.

Z praktycznego punktu widzenia w celu wyznaczenia wspotczynnikoéw R1 lub R2
istotne jest wykonanie RM z zastosowaniem sekwencji Spin Echo (SE) obrazéw T1 lub T2
zaleznej zeli dozymetrycznych. Sekwencja SE sktada si¢ z impulsu 90° o czgstotliwosci
radiowej RF (ang. Radio Frequency), z nastgpujacym po nim impulsem 180°, powodujacym
ponowng zgodno$¢ w fazie precesji protondow, czyli ponownego sfazowania po impulsie.
Impuls refazujacy 180° jest wysylany po czasie TE/2 (ang. Time to Echo) a kontrast
tkankowy jest uzalezniony od czasu repetycji (ang. Time to Repeat, TR) oraz od TE, czyli
czasu pomiedzy impulsem 90°, a pomiarem echa powrotnego. Impuls 180° jest stosowany
po to, aby poprawi¢ heterogenng nature tego pola, dlatego tez SE daje obrazy T2 lub T1
zalezne. Kazda linia przestrzeni K jest zapetniana podczas pojedynczego czasu TR, wiec
TR odpowiada za czas catej sekwencji (CZAS = TR x Npy X Nex) gdzie: Npy to liczby faz
kodowania fazy, Nex to liczba wzbudzen. Dlatego czas trwania tej sekwencji jest dos¢ dhugi.

W badaniach niniejszej pracy do analizy sygnatu w detektorach zelowych
zastosowano obrazowanie RM dla sekwencji T1 zaleznej bez zastosowania SE. Dla
obrazowania RM sekwencji T1 zaleznej w niniejszych badaniach uzyskano stabilno$é¢
sygnalu oraz prawidlowa zalezno$¢ sygnalu od dawki natomiast dla obrazowania RM
sekwencji T2 zaleznych mozna uzyskaé takze prawidlowa zalezno$¢ sygnalu od dawki
jednak w Scistej zaleznosci od doboru odpowiedniego czasu IT, co wymaga odpowiednich

badan w tym zakresie.
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5.3  Analizowane plany leczenia GK
5.3.1 Pomiar rozkladow dawek za pomocg filméw dozymetrycznych

W trakcie napromieniania, dwa arkusze filmow dozymetrycznych zostaty utozone
prostopadle wzgledem siebie, czyli w ptaszczyznie czolowej oraz strzatkowej fantomu
wlasnego.

Uzyskane wcigcie w obszarze maksymalnej dawki widoczne na wszystkich filmach
dozymetrycznych spowodowane jest zastosowaniem specjalnych naci¢¢ uzytych filmow
dozymetrycznych w celu mozliwosci pomiaru dawki jednoczasowo w dwoch ptaszczyznach
fantomu (nacigcie umozliwia zlozenie dwodch filmoéw prostopadle wzgledem siebie).
Z uwagi na wystgpujace wcigcie, szczegdlnie w miejscu wysokich dawek, utrudniona
pozostaje analiza ksztattu rozktadu dawki w izocentrum. Jednak na podstawie czesci
rozktadu dawki i metod przyblizonej iteracji mozna szacowac niektore wymiary obszaro6w
dawki na mapach rozktadu dawki. Otrzymane wyniki wymiaréw x iy dla poszczegdlnych
izodoz kazdego analizowanego planu przedstawiono w Tabeli 7 (dla ptaszczyzny czotowe;j)
i Tabeli 8 (dla ptaszczyzny strzatkowe;j).

Na rysunku 48 przedstawiono rozklady dawek w plaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z kofiguracjg uzytej ekspozycji dla planu 1.

360
40
320
300
280
260
240
220
200
18.0
16.0
140
120
100

8.0

6.0

40

20

¥ ! mm
B
(=]
yimm

0.0
A 00 50 100 150 200 250 300 350 400 450 W an Ty i 20‘%_%,3;? s &l iy dal

x/mm

96



||.‘ OO0

©»
| L |

30 | 00 . -
170 180 130 200 210 20 230 40 20 260 270 280 220 X0 00 20 40 60 80 100 120 W0 160
(: X/ e D x/ mm

Rysunek 48. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 1 utworzone za pomocg oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powickszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w ptaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).

Zgodnie z zatozeniem, zastosowanie zblokowania Zrddet w sektorach 3, 4 oraz
8 planu 1 spowodowato ze, ksztatt rozktadu dawki zostatl sptaszczony w obszarze
zblokowanych sektorow i zostal szeroko rozciaggnigty w obszarze otwartych sektorow, co
widoczne jest na rysunku 48 C, D. Wylaczajac trzy sektory z uktadu o$miosektorowego
pozostato 120 zrodet Co®, ktore ,,buduja” dawke w obszarze napromieniania, co ma istotny
wplyw szczegolnie na obszar niskich dawek. Zauwazalny wptyw zblokowanych sektorow
obserwuje si¢ w rozktadzie dawki w obszarze <10 Gy. W obszarze dawek niskich (1-0,5 Gy)
w plaszczyznie strzalkowej rozktad dawki przybiera ksztalt nieregularnych krawedzi
tworzgc charakterystyczne ,,wasy” (Rys. 48 A, B). Wystepowanie ,,waséw” obrazujacych
niskie dawki sg widoczne jedynie w wybranych ptaszczyznach pomiarowych. W zaleznosci
od zastosowanego blokowania ekspozycji obszar ,,wasow” jest 0stro zaznaczony lub
tagodnie;.

W celu oceny niepewnosci pomiarowe]j rozktadu dawki wyznaczono histogram
mapy dawki dla kanalu czerwonego. Na tej podstawie okreslano wartosci niepewnosci
pomiarowej dla danego zakresu dawki. Dla planu 1 w zakresie dawki 0,1-1 Gy wartos¢
niepewnosci wynosita 2-6.9%, dla zakresu dawki 1-2 Gy niepewnos$¢ ta wynosita <2%,
natomiast dla dawki >2 Gy niepewnos¢ pomiarowa okreslono na poziomie < 1%.

Na rysunku 49 przedstawiono rozktady dawek w plaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z kofiguracjg uzytej ekspozycji dla planu 2.
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Rysunek 49. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 2 utworzone za pomocg oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w ptaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powickszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w ptaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).

Dla planu 2 zastosowano plan hybrydowy, gdzie w pierwszej ekspozycji
zastosowano 3 zblokowane sektory, natomiast w drugiej ekspozycji nie zastosowano
blokowania sektorow a waga wiazki wynosita 0.3. Plan 2 jest planem hybrydowym dla
planu 1. Ksztatt rozktadow dawek zostat sptaszczony w obszarze zblokowanych sektorow
1 zostat szeroko rozciagnigty w obszarze otwartych sektorow, co widoczne jest na rysunku
49 C, D. Rozktady dawki zarowno w plaszczyznie czotowej jak i strzatkowej sg zblizone
do rozktadow otrzymanych dla planu 1 jednak obserwuje si¢ w plaszczyznie strzatkowe]
w planie 2 fagodniej zakonczone charakterystyczne ,,wasy” (Rys. 49 D) a w plaszczyznie
czotowej (Rys. 49 C) obszar otwartych sektorow nie jest tak bardzo wyciagniety jak

w planie 1. Wplyw na taki rozktad ma druga ekspozycja bez zastosowania blokowanych
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sektorow. Zaréwno dla planu 1 oraz 2 w obszarze dawki 10 Gy ksztatt rozktadu dawki
w plaszczyznie czotowej jest nieco rozciggnigty W kierunku niezblokowanych zrodet
promieniowania.

Okreslono takze warto$ci niepewnosci pomiarowej dla danego zakresu dawki.
W zakresie dawki <0.25 Gy warto$¢ niepewno$ci wynosita 1-7.5%, dla zakresu dawki
0.25-0.5 Gy niepewno$¢ ta wynosita 1-2%, w zakresu dawki 0.5-1 Gy niepewno$é
pomiarowa okreslono na poziomie 0.5-1%, natomiast dla dawki >1Gy niepewnos¢
pomiarowa wynosita <0.25%.

Na rysunku 50 przedstawiono rozktady dawki w ptaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z graficznym uktadem sektoréw w ekspozycji dla planu 3.
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Rysunek 50. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 3 utworzone za pomocg oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w ptaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powickszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w ptaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).
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Dla planu 3 zastosowano plan hybrydowy, gdzie w pierwszej ekspozycji uzyto
2 zblokowane sektory, natomiast w drugiej ekspozycji zastosowano 3 zblokowanie sektory
a waga obu wigzek wynosita 1. Taki uktad sektorow zblokowanych w dwoch ekspozycjach
powoduje uformowanie wydluzonego ksztattu rozktadu dawki w kierunku
niezblokowanych zrodet, jednak obszar dawki 10 Gy przyjmuje ksztalt wyraznego okregu
widocznego w ptaszczyznie czotowej (Rys. 50 C), co jest charakterystyczne dla planéw
hybrydowych. W ptaszczyznie strzatkowej (Rys. 50 D) w obszarze niskich dawek widoczne
sa w ksztalcie rozktadu dawki charakterystyczne ,,wasy” o dos¢ tagodnym przebiegu. Dla
dawki 10 Gy ksztalt rozktadu dawki przypomina kwadrat. Na taki otrzymany ksztatt moze
mie¢ wptyw dos¢ silne zblokowanie sektorow w dwoch ekspozycjach planu hybrydowego,
natomiast dla dawki >10 Gy ksztatt rozktadu dawki jest coraz to bardziej zblizony do okrggu
(Rys. 50 A, B).

Niepewno$ci pomiarowe dla danego zakresu dawki wynosily odpowiednio:
w zakresie dawki zaabsorbowanej <0.25 Gy warto$¢ niepewnosci wynosita 1-10.5%, dla
zakresu dawki 0.25-0.5 Gy niepewnos¢ ta wynosita 2-0.5%, natomiast dla dawki >0.5 Gy
niepewno$¢ pomiarowa okreslono na poziomie < 0.25%.

Na rysunku 51 przedstawiono rozktady dawki w plaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z graficznym uktadem sektorow w ekspozycji dla planu 4.
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Rysunek 51. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 4 utworzone za pomoca oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powigkszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w plaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).

W planie 4 zastosowano pojedyncza ekspozycje z 2 zblokowanymi sektorami
naprzeciwlegtymi. Taki uktad sektoréw zblokowanych w dwoch —sektorach
naprzeciwlegtych powoduje uformowanie wydluzonego ksztattu rozktadu dawki
w kierunku niezblokowanych zrodetl, ale zdecydowanie tagodnie niz w poréwnaniu
z planami o wigkszej liczbie zblokowanych sektoréw (planem 1), jednak obszar dawki
10 Gy przyjmuje ksztalt rozciagnigtego okregu widocznego w plaszczyznie czotowej (Rys.
51 A). Na ptaszczyznie strzatkowej (Rys. 51 B) w obszarze niskich dawek widoczne sa
w kszatlcie rozktadu dawki charakterystyczne ,,wasy” 0 tagodnym przebiegu. Dla dawki
10 Gy ksztatt rozktadu dawki przypomina sptaszczony okrag, czyli tagodniejszy przebieg
niz dla dawki 10 Gy planu 3. Natomiast dla dawki >10 Gy ksztatt rozktadu dawki jest coraz
to bardziej zblizony do okregu (Rys. 51 C, D).

W zakresie dawki <0.25Gy warto$¢ niepewnosci pomiarowej wynosita 1-7%,
w zakresie dawki 0.25-1.25 Gy niepewno$¢ ta wynosita 1%, natomiast dla dawki >1.25 Gy
niepewnos¢ pomiarowa okreslono na poziomie < 0.25%.

Na rysunku 52 przedstawiono rozktady dawki w plaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z uktadem sektoréw w ekspozycjach dla planu 5.
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Rysunek 52. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 5 utworzone za pomoca oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w plaszczyznie czotowej A) strzatkowej B) Powigkszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w plaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).

W planie 5 zastosowano plan hybrydowy, gdzie w pierwszej ekspozycji
zastosowano blokowanie zrodet w jednym sektorze, natomiast w drugiej ekspozycji nie
uzyto blokowanych sektorow. Wagi zastosowanych ekspozycji wynosity odpowiednio 1.0
10.3. To oznacza okoto trzykrotnie wigkszy wptyw ekspozycji z blokowanym sektorem na
ksztalt rozktadow dawek. Z uwagi na to, ze zastosowano jedynie pojedynczy zablokowany
sektor w jednej ekspozycji rozktad dawki jest bardzo tagodny. Taki uklad sektorow
uformowat ksztatt izodoz w obydwoch ptaszczyznach bardzo zblizony wzgledem siebie.
W kazdej ptaszczyznie (Rys. 52 A, B) widoczne sg charakterystyczne ,,wasy”, ktory
wczesniej obserwowano jedynie dla plaszczyzny strzatkowej. Obszar dawki 10 Gy

przyjmuje ksztatt, w obu ptaszczyznach, okregu (Rys. 52 C, D).
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Dla dawki <0.5 Gy warto$¢ niepewnosci wynosita 3-8.5%, dla zakresu dawki
0.5 - 1.25 Gy niepewnos¢ ta wynosita 6.5-1%, natomiast dla dawki >1.25 Gy niepewnos¢

pomiarowa okre§lono na poziomie < 0.25%.

Na rysunku 53 przedstawiono rozktady dawki w plaszczyznie czotowej (A, C)

1 strzatkowej (B, D) wraz z kofiguracja uzytej ekspozycji dla planu 6.
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Rysunek 53. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 6 utworzone za pomocg oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powigkszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w plaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wihasne).

W planie 6 zastosowano plan hybrydowy, gdzie w pierwszej ekspozycji
zastosowano blokowanie zrodel w jednym sektorze natomiast w drugiej ekspozycji
zastosowano zblokowanie jednego sektora, naprzeciwleglego wzgledem pierwszej
ekspozycji. Podejscie to spowodowato uksztattowanie izodoz w obydwoch plaszczyznach

bardzo zblizony wzgledem siebie (Rys. 53 A, B). W kazdej ptaszczyznie widoczne sg
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charakterystyczne ,wasy”, ktore wcze$niej obserwowano jedynie dla plaszczyzny

strzatkowej. Taki efekt bardzo zblizony uzyskano dla planu 5 jednak krawedzie tworzace

charakterystyczne ,,wasy” w tym przypadku sa nieco ostrzej zakonczone. Obszar dawki

10 Gy przyjmuje ksztatt okregu w obydwoch ptaszczyznach (Rys. 53 C, D).

Zakres dawki <0.5Gy warto$¢ niepewno$ci wynosita 3-8.5%, dla zakresu dawki

0.5 - 1.25 Gy niepewnos¢ ta wynosita 6.5-1%, natomiast dla dawki >1.25 Gy niepewnos¢

pomiarowa okre§lono na poziomie < 0.25%.

Na rysunku 54 przedstawiono rozktady dawki w plaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz uktadem zblkokowanych sektorow dla planu 7.
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Rysunek 54. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 7 utworzone za pomoca oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w ptaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powickszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w ptaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione

dla dawki bezwzglednej (zrédto wiasne).

104




W planie 7 zastosowano pojedyncza ekspozycje z 4 zablokowanymi sektorami, czyli
bardzo silnym blokowaniem sektorow. Taki uktad w ekspozycji w leczeniu TN nie jest
bardzo czesto stosowany. Uktad ten wywotuje silny wptyw na ksztalt rozktadu dawki.
Dlatego w tym przypadku wida¢ zasadniczg réznicg migdzy rozkltadem dawki
w plaszczyznie czotowej (Rys. 54 A) a rozkladem dawki w plaszczyznie strzatkowej
(Rys. 54 B). W ptaszczyznie czotowej obszar dawki <10 Gy przypomina zblizony okrag.
W obszarze dawki 10 Gy rozktad dawki jest okregiem (Rys. 54 C). Natomiast rozktad dawki
otrzymanego w plaszczyznie strzatkowej (Rys. 54 D) w obszarze niskich dawek przyjmuje
bardzo silnie zakonczone charakterystyczne ,,wasy”. Obszar dawki 10 Gy jest zblizony do
prostokata, natomiast obszar dawki >10 Gy coraz przypomina ksztalt okregu.

Dla dawki <0.25 Gy warto$¢ niepewnosci wynosita 1-9%, dla zakresu dawki
0.25 - 0.5 Gy niepewno$¢ ta wynosita 1-0.5%, natomiast dla dawki >0.5 Gy niepewnos¢
pomiarowg okreslono na poziomie < 0.25%.

Na rysunku 55 przedstawiono rozktady dawki w plaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z uktadem zblokowanych sektorow dla planu 8.
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Rysunek 55. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 8 utworzone za pomocg oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w plaszczyznie A).czolowej oraz B). strzatkowej. Powigkszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w ptaszczyznie czotowej C). strzatkowej D). Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).

W planie 8 opracowano plan hybrydowy planu 7, w ktérym pierwsza ekspozycja
posiadata zblokowane dwa sektory, natomiast w drugiej ekspozycji zblokowano dwa
sektory naprzeciwlegte wzgledem pierwszej ekspozycji. Widaé zasadniczg rdznice
w rozkladzie dawki, szczegolnie w plaszczyznie czotowej (Rys. 55 A). Ksztalt izodoz
w obszarze niskich dawek staje si¢ by¢ rozciagnigty w kierunku niezblokowanych sektorow.
Ksztatt izodzy 10 Gy jest zblizony do okregu, natomiast dla dawki >10 Gy izodozy
przyjmuja ksztatt okrggu (Rys. 55 C). Rozklad dawki otrzymanej w plaszczyznie
strzatkowej (Rys. 55 B) w obszarze niskich dawek przyjmuje ksztalt charakterystycznych
,WasOw” jednak tagodniej zakonczonych niz w przypadku planu 7. Obszar dawki 10 Gy
przypomina bardziej okrag (dla planu 7 obszar ten przypominat prostokat), natomiast obszar
>10 Gy jest zblizony ksztattem do okregu (Rys. 55 D).

Dla dawki <0.25 Gy warto$¢ niepewnosci wynosita 1.5-5%, dla zakresu dawki
0.25 - 0.5 Gy niepewnos¢ ta wynosita 1.5%, dla zakresu dawki 0.5-1.25 Gy niepewnos¢
pomiarowa wynosi 1.5-0.5%, natomiast dla dawki >1.25 Gy niepewno$¢ pomiarowa
okreslono na poziomie < 0.25%.

Na rysunku 56 przedstawiono rozktady dawki w ptaszczyznie czotowej (A, C)

i strzatkowej (B, D) wraz z kofiguracjg uzytej ekspozycji dla planu 9.
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Rysunek 56. Przedstawienie rozktadu dawki dla planu 9 utworzone za pomoca oprogramowania FilmQAPro.
Rozktad dawki w zakresie dawki 0.5-20.0 Gy w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowej. Powigkszony
rozktad dawki w obszarze dawki 4-20 Gy w ptaszczyznie czotowej C) strzatkowej D) Wyniki przedstawione
dla dawki bezwzglednej (zrodto wiasne).

W planie 9 zastosowano pojedyncza ekspozycje bez zastosowania blokowanych
sektorow. Plan ten stanowi swego rodzaju plan referencyjny dla planéw ze zblokowanymi
sektorami. W kazdej ptaszczyznie widoczne sg charakterystyczne ,,wasy”. Takie zblizone
rozktady otrzymano dla planu 5 oraz 6, gdzie zastosowano plany hybrydowe z jednym
zblokowanym sektorem oraz dwoma zblokowanymi sektorami. Dla otrzymanych
rozktadéw zarowno w plaszczyznie czotowej (Rys. 56 A) jak i ptaszczyznie strzatkowej
(Rys. 56 B) otrzymano charakterystyczne ,,wasy” zakonczone bardzo tagodnie
(W poréwnaniu z wczesniejszymi planami). Obszar dawki 10 Gy przyjmuje ksztatt okregu

na obydwoch ptaszczyznach (Rys. 56 C, D).
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Dla dawki <0.25 Gy warto$¢ niepewnos$ci wynosita 1.5 — 7%, w zakresie dawki
0.5 — 1 Gy niepewnos¢ ta wynosita 3-0.5%, natomiast dla dawki >1 Gy niepewnos$¢
pomiarowa wynosita < 0.25%.

Przeprowadzono analize ilo$ciowa rozktadu dawki w ptaszczyznie czotowej (Tabela
7) oraz plaszczyznie strzatkowej (Tabela 8) wszystkich analizowanych planow leczenia. Dla
kazdego planu leczenia przedstawiono wymiar x i1 y izodozy danej dawki: 18 Gy, 16 Gy,

14 Gy, 12 Gy, 10 Gy, 8 Gy, 6 Gy, 4 Gy, 2 Gy, 1 Gy, 0.5 Gy.
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Tabela 7. Pomiary wymiaréw X i Y rozktadow dawki z filméw dozymetrycznych dla przekroju czotowego
dla dawek 20 Gy, 19 Gy, 18 Gy, 16 Gy, 14 Gy, 12 Gy, 10 Gy, 8 Gy, 6 Gy, 4 Gy, 2 Gy,1 Gy, 0.5 Gy.
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D["’g")’ga 20 19 18 16 14
W[%T,i?r X Y X Y X Y X Y X Y
Nr planu

1 ] ] ] ] ] ] 400 325| 420 400
2 - - - - ; - 425 30 | 400 350
3 - - - . 200 150| 350 45 | 400  4.00
4 - . . ; 360 250| 400 35| 500  3.80
5 - - - - 300 250 | 400 325| 500 @ 420
6 - . . . 200 200| 400 35| 500 380
7 - - - - - - 375 40 | 400 330
8 - . . . 200 200| 375 350| 520  3.70
9 - - - - 300 150| 400 325| 520 350

D[aG"‘;‘;a 12 10 8 6 4
V\Em:i"‘r X Y X Y X Y X Y X Y
Nr planu

1 500 440 | 580 500 | 650 580 | 770 620 1010 680
2 460 420 | 580 460 | 640 520| 680 550 | 960  6.60
3 500 430 | 540 480 | 600 520| 700 600| 860 720
4 540 450 | 600 500 | 660 540| 780 600| 1000  6.60
5 580 450 | 640 500 | 760 550| 840 600| 1040  6.80
6 540 410 | 600 500 | 700 550 | 800 590| 1020 6.0
7 480 410 | 500 480 | 580 520| 640 600| 760  6.80
8 540 400 | 580 480 | 640 530| 760 58| 900 680
9 580 420 | 600 480 | 700 520| 820 600| 1000 680

D[aG"‘;';a 2 1 05
W[mq'j” X Y X Y X Y
Nr planu

1 1650 880 | 26.00 16.00| 3750 23.80
2 1850 860 | 2500 13.80| 3750 21.60
3 12.00 800 | 1700 950 | 27.00 1470
4 16,50 8.40 | 24.00 13.60| 3500 21.00
5 15.00 800 | 2350 13.00| 3500 22.60
6 1500 800 | 2350 12.80| 3550 22.20
7 9.00 800 | 11.00 950 | 12.60 11.00
8 1250 800 | 2000 11.00| 3000 18.00
9 15.00 800 | 2250 12.00| 34.00 20.44




Tabela 8. Pomiary wymiaréw X i Y rozktadow dawki z filmow dozymetrycznych dla przekroju strzatkowego
dla dawek 20 Gy, 19 Gy, 18 Gy, 16 Gy, 14 Gy, 12 Gy, 10 Gy, 8 Gy, 6 Gy, 4 Gy,2 Gy,1 Gy, 0.5 Gy.

Dawka

Gy] 20 19 18 16 14
Wymiar | Y X Y X Y X Y X Y
[mm]

Nr planu

1 - - . - ] ; 425 325| 460  3.30
2 - - 200 200 | 400 250 450 3.00| 540  3.90
3 - - - - - - 475  450| 540  4.00
4 - - - - - - 550 350| 6.00  4.00
5 - - - - - - 450 325| 500  3.50
6 - - - - - - 400 350 460 3.0
7 - - - - 400  1.80 500 400| 6.00  3.50
8 - - - - - - 450 350| 5.00 @ 3.10
9 - - - - 200  2.00 400 325 450 350
Dawka

(6] 12 10 8 6 4
V\E?’nr:‘r:?r X Y X Y X Y X Y X Y
Nr planu

1 620 430 | 7.00 470 | 800 520 940  6.10| 11.60  7.00
2 620 460 | 6.60 500 | 7.80 540 9.40  6.00| 1150  7.00
3 620 420 | 7.00 480 | 800 550 940  6.10| 1150  7.00
4 640 440 | 7.00 500 | 800 550 920  6.00| 12.00 6.60
5 580 450 | 6.60 500 | 7.40  5.60 860 650 1020  7.10
6 560 400 | 6.00 450 | 7.40 500 800  6.00| 10.00  7.00
7 700 450 | 7.80 500 | 900 550 | 1080 6.30| 1320  8.00
8 600 380 | 6.60 450 | 7.60  5.00 9.00 580| 11.00  7.00
9 520 400 | 600 470 | 7.00 550 800 600 980  6.60
Dawka

Gy] 2 1 05

Wymiar |y Y X Y X Y

[mm]

Nr planu

1 1800 11.20| 27.50 17.20 | 4450 28.00

2 1750 10.00 | 26.50 15.80 | 4350 26.60

3 1750 10.60 | 26,50 16.40 | 4250 27.60

4 1650 10.00 | 25.00 15.80 | 3350 26.00

5 1500 9.60 | 23.00 14.40 | 3550 23.00

6 1500 9.00 | 2250 1420 | 35.00 23.00

7 2050 12.80| 31.00 21.00 | 55.00 34.20

8 17.00 10.00 | 25.00 15.80 | 39.50 25.00

9 1400 9.00 | 2050 12.00 | 32.00 20.00

W plaszczyznie czotowej dla obszarow niskich dawek (1-0.5 Gy) najwigkszy

wymiar odnotowano dla planu 1 oraz 2 (x1,2=37.5, y1=23.8, y>=21.6) czyli dla planow, gdzie

zastosowano zablokowanie 3 sektorow w jednej ekspozycji (Plan 1) oraz plan hybrydowy,

gdzie w pierwsze] ekspozycji zblokowano 3 sektory a druga pozostala niezblokowana,

110




natomiast najmniejszy wymiar odnotowano dla planu 7 (x=12,6, y=11), czyli planu silnie
zblokowanego (4 zblokowane sektory w jednej ekspozycji).

Dla obszaréw niskich dawek (1-0.5 Gy) najwigkszy wymiar w plaszczyznie
strzatkowej (x=55, y=34.2) odnotowano dla planu 7, w ktérym zastosowano pojedyncza
ekspozycje z 4 zblokowanymi sektorami, czy ekspozycji silnie zblokowanej z kolei
Najnizszy wymiar X 1 y w plaszczyznie strzatkowej odnotowano dla Planu 9 czyli ekspozycji
bez uzycia blokowanych sektorow.

Charakterystyczng izodoza w czasie analizy plandw stata si¢ izodoza 10 Gy. Wedtug
analizy izodoz¢ 10 Gy mozna traktowac jako izodoz¢ przejsciowa migdzy obszarem
nizszych dawek a obszarem dawek wysokich. W plaszczyznie czotowej izodoza ta
przyjmuje najwickszy wymiar dla Planu 5 (x=6.4, y=5.0), natomiast najnizszg warto$¢
okreslono dla Planu 3 (x=5.4, y=4.8). Dla ptaszczyzny strzalkowej izodoza 10 Gy przyjmuje
z kolei najwigkszy wymiar dla Planu 7 (x=7.8, y=5.0) a najmniejszy dla Planu 9 (x=6.0,
y=4.7).

Otrzymane wyniki §wiadcza o przydatnosci rozktadu dawki w wielu ptaszczyznach,
dzieki czemu z danej ptaszczyzny mozna odczytaé inne informacje dotyczace tego samego
planu leczenia. Dla planéw z zastosowaniem blokowanych sektoréow widaé, ze
w plaszczyznie czotowej rozklad dawki zaweza si¢ wraz z liczbg zblokowanych sektorow
az do ksztaltu okregow (dla 4 zblokowanych sektoréw w ekspozycji) natomiast

w plaszczyznie strzatkowej odwrotnie —rozktad dawki silnie si¢ rozciaga.
5.3.2 Pomiar rozkladow dawek za pomoca detektoréw zelowych

Do analizy obrazow detektoréw zelowych opracowano skrypt w programie
MATLAB, dzigki wspotpracy z fizykiem medycznym z Katowickiego Centrum Onkologii.
Opracowany skrypt dziatat sekwencyjnie, z uwzglednieniem obrazu referencyjnego
detektora zelowego. Kazdorazowo wczytywano 1 skladano seri¢ obrazéw danych
detektorow w jedng macierz 3D wraz z zachowaniem zapisanych w formacie DICOM
informacji m.in. o rozmiarze voksela. W pierwszym etapie pracy skrypt na podstawie

29

analizy histogramu ,,wycinal” tto o niskim sygnale. Kolejno, zastosowano operacj¢
morfologiczng, w celu pozbycia si¢ falszywego sygnatu poza obszarem detektora np. z ramy
stereotaktycznej. Kolejnym krokiem bylo wyrdéwnanie sygnalu zebranych obrazow.
Otrzymana nier6wnos$¢ sygnatow wynikata m.in. ze spadku sygnatu wraz z odlegtoscia od
cewek. Dla kierunkow X, Y i Z detektora, algorytm, na podstawie analizy histogramu,

definiowal sygnat od wody i na tej podstawie wyznaczal zalezno$¢ liniowa sygnatu od
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potozenia warstwy w przestrzeni. Do tej zaleznos$ci system dopasowywat prosta, ktorej
parametry byly uzyte do wyréwnania obrazu w danym kierunku. Do tak przygotowanych
danych, na podstawie analizy histogramu, dobierano automatycznie punkt odcigcia dla zelu,
przyjmujac zatozenie, ze sygnal z zelu jest mocniejszy od sygnalu od reszty fantomu.
Kolejno, dokonywano segmentacji obrazu, w trakcie, ktorej okreslano $rodek i rozmiary
kazdego z detektorow. W celu usunigcia artefaktow powstatych przy obrazowaniu RM na
granicy dwoch osrodkow zel-powietrze 1 zel-woda, ktére wystepuja szczegoélnie na
brzegach zelu definiowano elipsoid¢ rozmiaru potowy obszaru zelu w centrum
geometrycznym detektora. W wycietym srodku zelu ponownie okreslano centrum, ale tym
razem wazonego warto$cig odpowiedzi a nie geometrycznego. Jak poprzednio, w nowo
znalezionym centrum zbudowano eliptyczng maske 3D i kolejno wycieto ja z oryginalnego
obrazu. W koncowym efekcie uzyskano elipsg, ktorej srodek jest wazonym centrum
napromieniania o rozmiarze polowy wielko$ci zelu (wartos¢ regulowana), ktorg poddano
analizie i uzyskano nastepujace wartosci sygnatlu: $rednia, mediana, odchylenie std.,
maksymalna, minimalna. Po zastosowaniu otrzymanych wspoétczynnikow regresji liniowej
kalibracji detektorow zelowych przy uzyciu akceleratora liniowego (podrozdziat 5.2.2),
w ostatnim etapie analizy wygenerowano rozklady dawek w ptaszczyznie X-Y, Y-Z oraz
Z-X dla kazdego detektora w wartosciach dawki bezwzgledne;.

W czasie analizy obrazow RM ujawnito si¢ kilka istotnych czynnikéw majacych
wplyw, na jakos$¢ analizy. Po pierwsze, wystapil gradientu sygnalu RM widoczny od lewe;j
do prawej strony obrazu, co szczegdlnie wida¢ na obrazach zanalizowanych detektorow
(czesto wysoki sygnat wystepuje z jednej strony detektora). Efekt ten ma nieznaczny wptyw
na rozktad dawki w detektorze, jednak na przyktad dla Planu 6 we wszystkich trzech
ptaszczyznach efekt jest bardzo widoczny. Wazng kwestig jest takze umiejscowienie
detektora w cewce w czasie wykonywania RM. Im dalej od izocentrum aparatu tym stabszy
jest sygnal. Problemem ponadto okazat si¢ fakt, ze RM rejestruje sygnat w danym czasie to
znaczy otrzymany obraz nie jest powtarzalny przy kazdym wykonaniu tej samej sekwencji
dla tego samego detektora. W celu zachowania odpowiedniego przyjetego czasu miedzy
napromienianiem a odczytem detektora, RM dla kazdego detektora wykonywano osobno.
Na dziatanie RM oraz jako$¢ uzyskanych obrazow RM maja wplyw rowniez warunki
atmosferyczne. Powyzsze cechy maja wplyw na otrzymany sygnal RM badanych

detektorow, co ma wplyw na jako$¢ analizy.
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Na rysunkach 57-66 przestawiono rozktady dawek uzyskane przy zastosowaniu
detektorow zelowych dla Planéw 1-9 w plaszczyznie X-Y, Y-Z oraz Z-X uzyskanych
z obrazowania RM kazdego detektora po napromienianiu. Dla detektorow zelowych
w niniejszych badaniach ptaszczyzna X-Y, Y-Z oraz Z-X detektora nie jest adekwatna do
ptaszczyzny X-Y, Y-Z oraz Z-X urzadzenia GK, dlatego otrzymane rozktady dawki dla
filméw dozymetrycznych danego planu bedg si¢ roznity od rozktadéw dawki otrzymanych
przy uzyciu detektora zelowego w danej plaszczyznie. Rozktady dawki dla detektorow
zelowych przedstawiono w skali wartos$ci bezwzglednej dawki, w zakresie dawki od 0.5 Gy
(kolor granatowy) do 20 Gy (kolor czerwony). W czasie analizy detektorow zelowych
okreslono ksztalt oraz wymiar obszaru o najwyzszym sygnale w ptaszczyznie X-Y, Y-Z
oraz Z-X detektora.

Na rysunku 57 A, B, C przedstawiono graficzng analiz¢ detektora zelowego dla
planu 1 w ptaszczyznie A) Z-Y, B) Z-X oraz C) Y-X oraz uktad uzytych sektorow.

Gy
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Rysunek 57. Analiza jakosciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w ptaszczyznie
A) Z-Y, B) Z-X, C) Y-X oraz zobrazowany uktad sektorow dla planu 1 (Zrodto whasne).
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W planie 1 zastosowano pojedynczg ekspozycje zblokowang w trzech sektorach
(zgodnie z rysunkiem 57) gdzie w sektorach niezblokowanych uzyto kolimatorow 4 mm.
Na Rysunku 57 A, B, C przedstawiono odpowiednio trzy ptaszczyzny detektorow
z rozktadem dawki w barwie kolorowej (adekwatnej do dawki opisanej w legendzie kazdego
rozktadu w danej ptaszczyznie). Poza widocznym zarysowanym obszarem rozktadu dawki,
szczegblnie dla ptaszczyzny Z-X (Rys. 57 B) oraz Y-X (Rys. 57 C) widoczny jest
poszerzony obszar dla dawki 6 - 8 Gy w kierunku niskich wartosci osi X. Otrzymany sygnat
wynika z wezeséniej opisanego gradientu sygnatu RM, ktory w tym przypadku pojawia si¢
w osi X badanego detektora. Otrzymane rozktady dawki w kazdej z trzech ptaszczyzn
napromienionego detektora zelowego r6znig si¢ nieco wzgledem siebie. Wystepujace silnie
zageszczone obszary izodoz $wiadcza o wysokim gradiencie generowanym przy
zastosowaniu pojedynczej ekspozycji przy uzyciu kolimatora 4 mm. Ksztatt otrzymanych
rozktadow dawek rézni si¢ w zalezno$ci od wybranej ptaszczyzny. W plaszczyznie Z-Y
(Rys. 57. A) obszar dawki dla 6 — 12 Gy jest wydtuzony wzdhuz osi Z. Powyzej dawki 12 Gy
izodozy zaczynaja skupia¢ si¢ w danym obszarze. Dla dawki powyzej 16 Gy ksztalt jest
zblizony do prostokata, natomiast powyzej 16 Gy ksztalt izodoz jest zblizony do okreggu.
W ptaszczyznie Z-X (Rys. 57 B) obserwuje si¢ nieco rozciggnigcie rozktadu dawek ponizej
12 Gy w kierunku osi Z. Wida¢ silne zaggszczenie rozktadu izodoz wokot obszaru
napromienionego, co $wiadczy o wysokim gradiencie dawki w tych miejscach. Obszar
dawki powyzej 12 Gy jest nieco mniej symetryczny. Dla dawki powyzej 18 Gy obszar coraz
bardziej przypomina okrag. Natomiast w ptaszczyznie Y-X obszar dla dawek w zakresie
6 — 12 Gy jest raczej symetryczny wzgledem osi Y 1 X. Dla dawki 12 Gy ksztalt ten
przypomina nieregularny okrag a w obszarze dawki powyzej 18 Gy obszar dawki jest elipsa.

Widoczne rozciggnigcie rozktadu dawki wzdhluz osi Y dla Planu 1 plaszczyzny
czotowej filmu dozymetrycznego (Rys. 44A) znajduje odzwierciedlenie w ptaszczyznie
Z-Y Planu 1 detektora zelowego. Charakterystyczne ,,wasy” widoczne w plaszczyznie
strzatkowej dla tego planu dla filméw dozymetrycznych (Rys. 44B) nie sg tak widoczne
w zadnej z analizowanych ptaszczyzn detektora zelowego. Obszar wysokich dawek
(powyzej 10 Gy) dla zZeli dozymetrycznych przyjmuje bardziej nieregularne ksztalty niz
w przypadku rozktadow dawki otrzymanych dla tego obszaru w filmach dozymetrycznych
dla Planu 1.

Na rysunku 58 A, B, C przedstawiono graficzng analiz¢ detektora zelowego dla
planu 2 w plaszczyznie A) Z-Y, B) Z-X oraz C)Y-X oraz uktad uzytych sektoroéw.
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Rysunek 58. Analiza jakosciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w plaszczyznie
X-Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektorow dla planu 2 (zrédto wiasne).

Na Rysunku 58 A, B, C przedstawiono rozktady dawki dla Planu 2 w ptaszczyznie
A) X-Y, B) Y-Z oraz C) Z-X detektora zelowego. W plan 2 jest planem hybrydowym planu
1. Zastosowano dwie ekspozycje promieniowania gdzie w pierwszym przypadku
zastosowano taki sam uklad blokowanych sektoréw jak w planie 1 natomiast w drugiej
ekspozycji nie zastosowano blokowanego sektora. We wszystkich ptaszczyznach
otrzymany rozktad dawek jest bardzo zblizony do rozkladu dawek Planu 1, ale ma
tagodniejszy przebieg. Takze w rozktadzie dawek dla ptaszczyzny Y-Z (Rys. 58 B) oraz
Z-X (Rys. 58 C) widoczny jest obszar gradientu dawki w obszarze niskich warto$ci osi
X. Efekt ten jest spowodowany wystgpieniem gradientowego sygnalu fatszywego
w detektorze poza obszarem napromieniania. Obszary dawki ponizej 6 Gy w kazdej
z plaszczyzn przyjmuje nieregularne ksztatty. Obszar izodozy 10 Gy w plaszczyZznie Z-Y
(Rys. 58 A) jest nieco wydtuzony i przyjmuje ksztalt elipsy w kierunku osi Y. Natomiast
dla dawki powyzej 12 Gy ksztalt izodoz przypomina okrag. Jednak w obszarze wysokich
dawek (powyzej 18 Gy) ksztalt otrzymanej izodozy jest nieregularny i nieco ro6zni si¢ od
okregu. W plaszczyznie Z-X (Rys. 58 C) otrzymany rozklad izodoz w obszarze dawki

powyzej 6 Gy coraz bardziej ksztaltem przypomina okrag. W tej ptaszczyznie szczeg6lnie
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dostrzec mozna silne zageszczone obszary izodoz $wiadczgce 0 wysokim gradiencie dawki.
Powyzej dawki 10 Gy obszar rozktadéw dawki zdecydowanie przyjmuje ksztalt okrggu az
do obszaru dawki 20 Gy. Natomiast w plaszczyznie Y-X (Rys. 58 C) dla obszaru dawki
10 — 12 Gy ksztalt izodoz jest silnie nieregularny, wydluzony w kierunku osi
Y. Nieregularny, wydtuzony ksztalt izodoz powtarza si¢ az do dawki 18 Gy. W tej
plaszczyznie szczegolnie mozna zaobserwowac wptyw blokowanych ekspozycji na ksztatt
rozktadu dawki. W tym przypadku nalezy podkresli¢, ze wagi obu zastosowanych
ekspozycji roznity si¢ wzgledem siebie. Dla ekspozycji zblokowanej waga wynosita 1.00,
natomiast ekspozycja bez blokowanych sektorow posiadala wage 0.3, czyli trzy razy
mniejsza niz pierwszej ekspozycji. Oznacza to mniejszy, okoto trzy razy, wplyw
niezblokowanej ekspozycji na ksztalt rozktadow dawek w tym planie leczenia. Widoczny
jest szczegélny wplyw zblokowanej ekspozycji na rozklad dawki.. Na podstawie
otrzymanych rozktadéw dawek planu 1 i 2 mozna stwierdzi¢, ze otrzymany rozktad planu
hybrydowego (Plan 2) jest tagodniejszy w catym swoim przebiegu i obrysie, lecz obszar
niskich dawek jest zdecydowanie bardziej rozciagniety niz dla planu 1, gdzie otrzymany
rozktad dawki w calym swoim zakresie wydaje si¢ by¢, w kazdej z ptaszczyzn, skupiony w
okreslonym obszarze napromienianego detektora. Poroéwnujac z rozkltadami dawki
otrzymanymi za pomocg filmow dozymetrycznych dla planu 2 mozna znalez¢ szczegodlne
podobienstwo w rozktadzie dawek dla ptaszczyzny Y-X detektora zelowego (Rys. 58 C)
z rozktadami dawki dla ptaszczyzny czotowej dla filméw dozymetrycznych (Rys. 49 A, C),
jednak rozktad dawki >10 Gy dla filmoéw dozymetrycznych jest bardziej regularny niz dla
zeli dozymetrycznych.

Na rysunku 59 A, B, C przedstawiono graficznie rozklady izodoz dla planu
3 z zastosowaniem detektora zelowego odpowiednio dla plaszczyzny A) Z-Y, B) Z-X oraz
C) Y-X.
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Rysunek 59. Analiza jakosciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu 3 w plaszczyznie
X-Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektorow (zrodto wiasne).

Na rysunku 59 A, B, C przedstawiono rozktady izodoz otrzymane przy zastosowaniu
detektorow zelowych dla planu 3, gdzie uzyto plan hybrydowy dwéch ekspozycji, w ktorym
pierwsza ekspozycja posiadala dwa, obok siebie zblokowane sektory, natomiast druga trzy
zblokowane sektory. Efekt wystepujacego gradientu sygnatu przektadajacy si¢ na obszar
podwyzszonej dawki (4 — 5 Gy) jest rowniez widoczny w tej analizie w obszarze niskich
wartos$ci osi X (Rys. 59 B) oraz (Rys. 59 C). W kazdej z trzech ptaszczyzn widaé, ze izodozy
od 10 Gy zaczynaja skupia¢ si¢ w obszarze napromienionym. Ponadto, w kazdej
z plaszczyzn detektora w rozktadach dawki widoczne jest silne zageszczenie izodoz
$wiadczace o wysokim gradiencie dawki stosowanej techniki napromieniania.
W ptlaszczyznie Z-Y w obszarze dawki 12 — 15 Gy obserwuje si¢ rozciggnigcie obszaru
w kierunku osi Z. Rowniez dla dawki powyzej 16 Gy ksztalt izodoz wydaje si¢ by¢ nieco
rozciggniety w kierunku osi Z. W ptaszczyznie Z-X obszar dawki 15 Gy jest nieregularny,
nieco wydtuzony w kierunku osi Z. Natomiast dla obszaru powyzej 16 Gy ksztatt izodoz
nabiera regularnych ksztattow. Obszar dawki powyzej 18 Gy wydaje si¢ by¢ okragty, bez
oznak wptywu zblokowanych sektoréw. Dla ptaszczyzny Y-X rozklad dawki dla obszaru
powyzej 10 Gy przyjmuje bardzo regularny ksztatt, gdzie w konsekwencji obszar dawki
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powyzej 16 Gy wydaje si¢ by¢ zupehie niezaburzony przez uktad zblokowanych sektorow.
Otrzymane rozktady dawki w kazdej z trzech plaszczyzn majg tagodnie przebiegi,
charakterystyczne dla planéw hybrydowych. Warto podkresli¢, ze waga kazdej ekspozycji
byta taka sama i wynosita 1.00 czyli wplyw danej ekspozycji i jej uktadu zblokowanych
sektorow na rozktad dawki jest taki sam. Porownujac otrzymane rozktady dla planu
3 z uzyciem filmu dozymetrycznego (Rys. 50 C, D) mozna stwierdzi¢, ze obszar dawki
powyzej 15 Gy jest bardzo zblizony z rozktadami uzyskamymi dla zelu dozymetrycznego
we wszystkich ptaszczyznach detektora.

Na rysunku 60 A, B, C przedstawiono graficznie rozktady dawki dla planu
4 z zastosowaniem detektora zelowego. W tym planie uzyto jednej ekspozycji

z zblokowanymi dwoma sektorami lezgcymi w sektorze trzecim i 6smym..
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Rysunek 60. Analiza jako$ciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w ptaszczyznie X-

Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektor6w dla planu 4 (zrodto wiasne).
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Rysunek 60 A przedstawia rozktady dawek dla Planu 4 w plaszczyznie Z-Y, gdzie
w tym przypadku nie obserwuje si¢ istotnego wptywu zblokowanych sektoréw na ksztatt
rozktadow dawek. Podobnie jak w poprzednio analizowanych dawek w ptaszczyznie Z-X
(Rys. 60 B) oraz Z-X (Rys. 60 C) i w tym przypadku obserwuje si¢ takze podwyzszony
sygnat dla obszaru dawki ponizej 10 Gy, rozciggniety w kierunku niskich wartosci osi X,
co stanowi artefakt w analizowanym rozktadzie dawki. Szczegdlny wptyw zblokowanej
ekspozycji na ksztalt rozktadow dawek obserwuje si¢ w ptaszczyznie Y-X (Rys.60 C)
w obszarze dawki 15 Gy. W ptaszczyznie Z-Y obserwuje si¢ bardzo regularny ksztatt izodoz
w rozkladzie dawki od 6 Gy. Ponadto, silne zaggszczenie izodoz wystepuje w obszarze
dawki od 14 Gy. Nieco tagodniejszy spadek dawki mozna zaobserwowa¢ w tym obszarze
w kierunku nizszych wartosci osi Y, co wydaje si¢ by¢ spowodowane ukladem
zblokowanych sektorow tego planu. W plaszczyznie Z-X regularny obszar izodoz
obserwuje si¢ od dawki 14 Gy. W obszarze dawki 16 Gy izodozy przyjmuja ksztatt tagodnej
elipsy. W plaszczyznie Y-X izodozy w obszarze dawki 20 Gy przyjmuja regularne ksztalty,
zblizone do okregu. Poréwnujac rozktady dawki dla filmoéw dozymetrycznych stwierdza si¢
ze plaszczyzna Y-X detektora zelowego (Rys. 60 C) jest adekwatna do rozktadu dawek dla
plaszczyzny czotowej filmu dozymetrycznego (Rys. 51 C)w zakresie dawek powyzej 4 Gy
dla planu 5. Ptaszczyzny Z-Y (Rys. 60 A) oraz Z-X (Rys.60 B) sg adekwatne rozktadem
dawki do plaszczyzny strzatkowej filmu dozymetrycznego (Rys. 51 D)

Na Rysunku 61 A, B, C przedstawiono rozktady dawki dla planu 5 w trzech
plaszczyznach napromienionego detektora zelowego: w ptaszczyznie Z-Y (Rys 61 A), Z-X
(Rys. 61 B) oraz Y-X (Rys. 61 C).
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Rysunek 61. Analiza jako$ciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu 5 w ptaszczyznie
X-Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad zblokowanych sektorow (zrodto wiasne).

Plan 5 jest planem hybrydowym, w ktorym zastosowano dwie ekspozycje o tym
samym izocentrum: pierwsza posiada jeden zblokowany sektor natomiast w drugiej
ekspozycji nie zastosowano blokowanych sektorow. Taki uktad blokowania i tworzenia
planu czgsto stosuje si¢ w terapii TN. Biorgc pod uwage wszystkie analizowane ptaszczyzny
tego detektora, mozna zauwazy¢ w kazdej z nich wptyw zastosowanego blokowania na
ksztalt rozktadow izodoz w obszarze dawki 12 Gy. Warto podkresli¢, ze zastosowana
ekspozycja niezblokowana posiadata wage 0.3 a ekspozycja z zastosowaniem
zblokowanych sektorow miata wage 1.0. W tym przypadku zastosowanie wagi 0.3
ekspozycji niezblokowanej powoduje, ze zasadniczy wplyw na rozklad dawki ma
ekspozycja zblokowana tzn. trzy razy wyzszy od ekspozycji niezblokowanej, co widaé
w otrzymanym rozkladzie dawek. Dla kazdej z ptaszczyzn mozna zaobserwowaé
szczegollne zageszczenie si¢ izodoz w obszarze dawki 6 Gy. W kazdej ptaszczyZnie mozna
ponadto dostrzec wpltyw zblokowanej ekspozycji na ksztalt rozktadow dawek.
W ptlaszczyznie Z-Y (Rys. 61 A) obszar wysokiej dawki 16 Gy wydaje si¢ by¢ rowniez
wydtuzony, zgodnie z ksztattem izodoz obszaru 14 Gy. W plaszczyznach Z-X (Rys. 61 B)
oraz Y-X (Rys. 61 C) ksztalt izodoz dla dawki 16 Gy jest porownywalny, zblizony do
okregu. Obszar dawki powyzej 12 Gy w plaszczyznie Z-Y (Rys. 61 A) oraz Z-X (Rys. 61 B)
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jest zblizony do rozktadu dawek zaréwno dla plaszczyzny czotowej (Rys. 52 C) jak
i strzatkowej (Rys. 52 D) filmow dozymetrycznych dla dawki powyzej 10 Gy.

Na Rysunku 62 przedstawiono graficznie rozktady dawek w trzech ptaszczyznach
detektora, napromienionego uktadem dwoch ekspozycji, gdzie obydwie ekspozycje

posiadatly po jednym zblokowanym sektorze lezacych naprzeciw siebie (Plan 6).
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Rysunek 62. Analiza jakoSciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w plaszczyznie X-
Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektorow dla planu 6 (zrédto wiasne).
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W plaszczyznie Z-X (Rys. 62 B) oraz Y-X (Rys. 62 C) w rozktadzie dawek mozna
zaobserwowac silny wptyw gradientu sygnalu RM w obszarze niskich wartosci osi X. Poza
tym, jak wcze$niej opisano, od otrzymanego sygnatu w detektorze napromienionym
w czasie obrobki programowe;j zostal odjety sygnat uzyskany od detektora referencyjnego.
W czasie badan sygnat z detektora referencyjnego- nienapromienionego byt zawsze wyzszy
od sygnatlu wody. Dla detektora napromienionego schematem planu 6 w czasie badan
otrzymano wysoki sygnat z detektora referencyjnego stad pojawienie si¢ wysokiego sygnatu
w obszarze niskich wartosci osi X i maksymalnego dawki w detektorze. Warto na poczatku
doda¢, ze wagi stosowanych ekspozycji wynosilty 1.00, zatem wplyw danej ekspozycji na
rozktad dawki byt taki sam. W plaszczyznie Z-Y (Rys. 62 A) rozktady dawki zostaty
rozciggniete wzdtuz osi Y i w obszarze dawki 20 Gy przyjmuja ksztalt elipsy, natomiast dla
dawki maksymalnej ksztalt izodozy jest zblizony do okregu. W tej ptaszczyznie widaé
istotny wplyw zblokowanych ekspozycji na ksztatt rozktadow dawki. W ptaszczyznie Z-X
(Rys. 62 B) takze mozna zaobserwowaé zwezenie rozkladu dawek w obszarze
zblokowanych sektorow ekspozycji. Ksztatt izodoz w obszarze wysokich dawek zasadniczo
przyjmuje ksztatt okrggu. Rowniez dla obszaru dawek wysokich izodozy przyjmuja ksztatt
nieregularnej elipsy. W ptaszczyznie Y-X (Rys. 62 C) izodozy obszarow wysokich dawek
przyjmuja ksztalt zblizony do okrggu. Obszar dawki maksymalnej natomiast przyjmuje
ksztalt bardziej nieregularnego okrggu. Ksztalt otrzymanych rozktadow dawek jest zblizony
do rozktadu dawek otrzymanego dla filmu dozymetrycznego (Rys. 53 C, D).

Na Rysunku 63 przedstawiono rozktady dawki dla planu 7 gdzie zastosowano

pojedyncza ekspozycje z zblokowanymi czterema sektorami.
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Rysunek 63. Analiza jako$ciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w plaszczyznie X-
Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektorow dla planu 7 (zrédto whasne).

Wplyw silnego zblokowania ekspozycji jest zauwazalny szczeg6lnie w rozktadzie
dawki dla ptaszczyzny Z-Y (Rys. 63 A) oraz w plaszczyznie Y-X (Rys. 63 C) detektora.
W ptlaszczyznie Z-Y szczeg6lnie wida¢ wptyw zblokowanych sektoréw na rozktad dawki,
ktory wydtuza si¢ wzdtuz osi Y. Rozktady dawki od 10 Gy az do obszaru dawek wysokich
przyjmuja ksztatt elipsy. W obszarach gdzie zastosowano blokowane sektory widac
szczegllnie zaggszczenie izodoz i rozciggniecie rozktadu dawki w kierunku otwartych
sektorow tej ekspozycji. Porownujac uzyskany wynik rozktadow dawek dla tego planu
leczenia z zastosowaniem filméw dozymetrycznych dla obszaru wysokich dawek (powyzej
12 Gy) nie zaobserwowano szczeg6lnego rozciagnigcia tego obszaru natomiast dla zeli
dozymetrycznych efekt jest zdecydowanie bardziej widoczny w calym obszarze wysokich
dawek. W ptaszczyznie Z-X (Rys. 63 B) otrzymany rozktad dawki przyjmuje zasadniczo
ksztatt okregu, co mozna przyrownac z rozkladem dawki otrzymanym przy zastosowaniu
filmu dozymetrycznego dla tego planu w ptaszczyznie strzatkowej (Rys. 54 D). Natomiast
w plaszczyznie Y-X detektora (Rys. 63 C) rowniez mozna zaobserwowa¢ wydtuzenie
rozktadow dawek wzdluz osi Y dla obszaru dawek od 10 — 16 Gy. W obszarze dawki

maksymalnej obszar ten przyjmuje ksztalt okregu.
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Na Rysunku 64 A, B, C przedstawiono rozktady izodoz dla planu 8, ktory jest
planem hybrydowym dla planu 7.
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Rysunek 64. Analiza jakoSciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w plaszczyznie X-
Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektorow dla planu 8 (zrédto wiasne).

W rozktadzie dawki w kazdych z trzech ptaszczyzn detektora mozna zaobserwowac
wystepowanie zdecydowanie tagodniejszego przebiegu izodoz, w poréwnaniu z planem
7, ktory posiada taka samg kombinacj¢ zblokowania sektorow, ale w jednej ekspozycji.
W planie 8 waga kazdej ekspozycji jest rowna 1.00. W ptaszczyznie Z-Y (Rys. 64 A)
rozciggniecie rozktadu dawki widoczne jest w kierunku osi Z, w zakresie dawki 8 — 16 Gy.
W poroéwnaniu z rozktadem dawki planu 7 (Rys. 63 A), nie obserwuje si¢ silnego wplywu
zblokowania sektorow. W zakresie dawki od 16 Gy rozktad dawki ma raczej regularny
ksztalt z niewielkimi deformacjami. W ptaszczyznie Z-X (Rys. 64 B) otrzymany rozktad
dawki jest nieco rozciggniety rowniez wzdhuz osi Z w zakresie dawki 8 — 16 Gy. Dla dawki
maksymalnej ksztatt izodozy jest raczej niewielka elipsa. W ptaszczyznie Y-X otrzymany
rozktad dawki ma w zakresie dawki 8 — 12 Gy nieregularny ksztalt, ale skupiony w jednym
obszarze. Dla dawki 16 Gy ksztatt otrzymanego rozktadu jest podobny do nieregularnej
elipsy. Otrzymany rozktad izodoz tej ptaszczyzny w poréwnaniu z rozktadem dawki
w plaszczyznie planu 7 (Rys. 64 C) jest niewydtuzony i przyjmuje zdecydowanie bardziej
regularny ksztatt. Dla dawki powyzej 14 Gy obserwuje si¢ zblizone rozklady dawek we
wszystkich ptaszczyznach zelu dozymetrycznego do rozkladow dawek zarowno
plaszczyzny czotowej (Rys. 55 C) jak 1 strzatkowej (Rys. 55 D) filméw dozymetrycznych.
Nie zaobserwowano charakterystycznego wydtuzenia izodoz w kierunku niezblokowanych
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sektorow jak widoczne jest to dla dawki ponizej 2 Gy dla filmow dozymetrycznych (Rys.
55 A).

Na Rysunku 65 A, B, C przedstawiono rozklady dawek w trzech plaszczyznach
badanego detektora (Z-Y, Z-X, Y-X) dla Planu 9, w ktorym zastosowano pojedyncza
ekspozycje dla kolimatorow 4 mm bez uzycia blokowanych sektoréow. Taka ekspozycje
stosuje si¢ w napromienianiu TN, gdy nerw trdjdzielny jest odpowiednio oddalony od pnia
moézgu. Taki uklad jest uwazany za najbardziej bezpieczny (Flickinger i in., 2001) ale tylko,

gdy spelnione zostaje kryterium dawek granicznych na pien mézgu.
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Rysunek 65. Analiza jakoS$ciowa detektora zelowego po napromienianiu schematem planu w plaszczyznie X-
Y, Y-Z oraz Z-X oraz zobrazowany uktad sektoréw dla planu 9 (zrodto wiasne).
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Dla ekspozycji bez uzycia blokowanych sektorow oczekuje si¢, ze otrzymany
rozktad dawki przyjmuje w kazdej z ptaszczyzn detektora rowny, regularny ksztatt okregu.
Zgodnie z oczekiwaniami ksztalt taki zostat otrzymany dla planu 9 chociaz najbardziej
regularny ksztatt rozktadow dawek zaobserwowano w ptaszczyznie Z-Y (Rys. 65 A) oraz
w plaszczyznie Z-X (Rys. 65 B) w calym zakresie analizowanych dawek. Obszar dawki
maksymalnej przyjmuje ksztalt okregu. Jednakze w plaszczyznie Y-X (Rys. 65 C)
otrzymane rozktady dawek sa wydtuzone nieco wzdtuz osi X w obszarze dawek 10 — 15 Gy.
W zakresie dawek powyzej 16 Gy przyjmuja juz ksztalt okregu. W rozkladzie dawek
ekspozycji niezblokowanej dostrzec mozna rozciagnigcie izodoz, co §wiadczy o geometrii
utozenia zrodet promieniowania w jednostce radiacyjnej. Ksztatt jednostki radiacyjnej nie
jest idealnie przecigta kula, o czym $wiadczy rozna odleglos$¢ kazdego zrodta od izocentrum.
Otrzymane rozklady dawek we wszystkich plaszczyznach detektora znajduja
odzwierciedlenie w rozktadzie dawek w obu ptaszczyznach filmu dozymetrycznego tego
planu (Rys. 56 C, D). Jednak otrzymany rozktad dawki dla planu 9 w pordéwnaniu
z wszystkimi analizowanymi rozktadami dawek jest najbardziej regularny w kazdej z trzech
ptaszczyzn detektora. W dalszych analizach plan ten przyjeto jako referencyjny w ocenie

porownawczej wzgledem wszystkich analizowanych planéw leczenia.

5.4 Porownanie otrzymanych wynikéow z SPL

W celu dodatkowego sprawdzenia rozktadow dawek otrzymanych w SPL
przeprowadzono weryfikacje za pomoca niezaleznego oprogramowania MuCheck (wersja
9.2.0), ktéry obecnie jest rutynowo stosowany w weryfikacji opracowanych plandéw
leczenia w GK w Katowickim Centrum Gamma Knife. W konwencjonalnej radioterapii
kalkulator dawki MuCheck umozliwia walidacj¢ obliczen jednostek monitorowych (ang.
Monitor Unit, MU) wyznaczonych przez SPL. W technice GK, gdzie wystgpuja zrodia
promieniotwércze %°Co, oprogramowanie wyznacza warto$¢ dawki w zadanym punkcie
przestrzeni stereotaktycznej (X, y, z) na podstawie wprowadzonych danych warto$ci mocy
dawki w izocentrum na dzien kalibracji oraz wartoSci wspotczynnikow danych
kolimatoréw, ktore sa podane przez producenta urzadzenia. Aby przeprowadzi¢ weryfikacje
planéow wykonanych w niniejszej pracy z pomoca narzedzia MuCheck, dla kazdego planu
wyznaczono cztery punkty referencyjne dla izodozy 95 %, 90 %, 70 % oraz 50 %. Kazdy
zdefiniowany punkt referencyjny posiadat swoje potozenie w przestrzeni stereotaktycznej

(x, y, z) oraz warto§¢ dawki (Gy) w tym punkcie. Po wprowadzeniu powyzszych danych
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z SPL oraz danych charakteryzujacych zadang ekspozycje (kat gamma, czas, uktad
kolimacyjny w kazdym sektorze, oraz geometri¢ czaszki — fantomu) wyznaczono warto$¢
dawki, ktora nastepnie zostala pordwnana z warto$cig dawki obliczong w SPL. Prog
akceptowalny dla otrzymanej roznicy wartosci dawki wynosi £3 % (Gamma Knife Check,
2016). W Tabeli 10 przedstawiono otrzymane wyniki weryfikacyjne, gdzie w pierwszej
kolumnie okreslono numer planu, ktorego dotyczy weryfikacja, kolejno numer punktu
referencyjnego danego planu oraz warto§¢ dawki obliczonej w SPL oraz obliczonej
w oprogramowaniu MuCheck. W ostatniej kolumnie przedstawiono procentowg rdéznice,
wzgledem ktérej mozna okresli¢ zgodno$¢ obliczonych dawek dwoma niezaleznymi

narzedziami.
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Tabela 9. Dane do weryfikacji planéw 1-9 przy uzyciu narzedzia MuCheck.

Punkt Dawka Dawka Roznica
Numer planu referencyjny SPL MuCheck [%]
[Gy] [GY]

Ref95% 19.8 20.00 +1.0

1 Ref90% 19.1 18.99 -0.5
Ref70% 14.9 15.03 +0.7

Ref50% 10.4 10.59 +1.9

Ref95% 19.7 19.94 +1.0

5 Refa0% 18.9 19.14 +1.0
Ref70% 15.1 15.10 0.0

Ref50% 10.3 10.39 +1.0

3 Ref95% 19.7 19.84 +0.5

Refa0% 18.9 19.08 +1.0

Ref70% 15.0 15.13 +0.7

Ref50% 10.2 10.17 0.0

Ref95% 19.8 19.97 +1.0

4 Refa0% 19.2 19.39 +1.0
Ref70% 14.9 14.80 -0.7

Ref50% 10.2 10.13 -1.0

Ref95% 19.5 19.62 +0.5

5 Ref90% 19.0 19.17 +1.0
Ref70% 14.9 14.81 -0.1

Ref50% 9.7 9.95 +0.2

Ref95% 19.8 19.92 +0.5

6 Refa0% 18.9 19.05 +0.5
Ref70% 154 15.35 -0.7

Ref50% 10.3 10.62 +2.8

Ref95% 19.8 19.98 +1.0

7 Refa0% 19.1 19.32 +1.0
Ref70% 15.3 15.53 +1.3

Ref50% 10.4 10.33 -1.0

Ref95% 19.7 19.86 +1.0

3 Ref90% 19.1 19.31 +1.0
Ref70% 15.0 15.10 +0.7

Ref50% 10,4 10.64 +1.9

Ref95% 19.7 19.92 +1.0

9 Ref90% 19.0 19.17 +1.0
Ref70% 154 15.43 0.0

Ref50% 10.6 10.47 -1.0

Otrzymane dla kazdego planu wyniki weryfikacji za pomoca narzedzia MuCheck,
miescity si¢ w granicach dopuszczalnej maksymalnej roznicy migdzy obliczonymi
wartosciami dawki, co §wiadczy o prawidtowym obliczeniu rozktadu dawki przez SPL.

Dodatkowo, poréownano rozkltady dawek zmierzonych za pomoca filmow

dozymetrycznych z rozktadami dawki obliczonymi w SPL przy uzyciu oprogramowania

137



FilmQA Pro, z wykorzystaniem oceny wspotczynnika y opisanego w podrozdziale 4.2
niniejszej pracy.

W badaniach zastosowano kryterium y 2%/1 mm. W celu zaprezentowania réznic
otrzymanych wynikow w zalezno$ci od zastosowanego kryterium y przeprowadzono
dodatkowe pomiary dla innych kryteriow y opisanych w Tabeli 10. Poczatkowo poréwnano
wybrane kryteria y wzgledem wspotczynnika dopasowania dla Planu 1 w ptaszczyznie
czotowej. W Tabeli 10 przedstawiono zastosowane Kryterium y oraz warto$¢ wspotczynnika
dopasowania. Wartosci tolerancji y we wszystkich przypadkach obliczono wzgledem
maksimum (y globalna). Minimalny prog umozliwiajacy odciecie nizszych wartosci dawek
wynosil 0.5% natomiast warto§¢ domyslna dla funkcji y (ang. default value) uzywana

w przypadku, gdy nie znaleziono pasujacych wartosci, wynosita 100%.

Tabela 10. Poréwnanie wybranych kryteriow gamma wzgledem wspoétczynnika dopasowania dla Planu
1 w plaszczyznie czotowe;j.

Wspélezynnik Tolerancja Tolerancja odleglosci
dopasowania [%6] dawki [%0] [mm]
9955 2.0 2.0
78.09 1.0 1.0
97.79 20 1.0
84.76 1.0 2.0

Na rysunku 66 A, B, C, D przedstawiono réznicowe izodozy roktadow dawek
odpowiednio: A). 2%/2mm, B). 1%/1mm, C). 2%/1mm oraz D). 1%/2mm. Obszary
o wiekszej niezgodnosci (do 6%) oznaczono kolorem pomaranczowo-zotym. Zakres rdznic
miedzy obszarem zmierzonym a obliczonym w dawce wynosit procentowo od -6% (kolor

btekitny) do 6% (kolor pomaranczowy).
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Rysunek 66. Izomapy dawki rdéznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPL oraz odczytanej przy uzyciu
filméw dozymetrycznych dla kryterium y A) 2%/2mm, B) 1%/1mm, C) 2%/1mm oraz D) 1%/2mm.

Z uwagi na prowadzone badania w dwodch plaszczyznach analizy poréwnawczej,
dopasowania kryterium vy przeprowadzono rowniez dla pomiaréow rozkladow dawek
w plaszczyznie strzatkowe;.

W Tabeli 11 przedstawiono zastosowane Kryterium y oraz warto$ci wspotczynnikow

dopasowania (y) dla ptaszczyzny strzatkowej Planu 1.

Tabela 11. Porownanie wybranych kryteriow gamma wzgledem wspotczynnika dopasowania dla Planu
1 w plaszczyznie strzatkowe;j.

Wspélezynnik Tolerancja Tolerancja odleglosci
dopasowania [%6] dawki [%0] [mm]
99.81 2.0 2.0
73.54 1.0 1.0
96.05 2.0 1.0
83.58 1.0 2.0

Na rysunku 67 A, B, C, D przedstawiono rdéznicowe izomapy roktadu dawki dla
kryterium y odpowiednio: A) 2%/2mm, B) 1%/1mm, C) 2%/1mm oraz D) 1%/2mm. Zakres

roznic w dawce wynosit procentowo od -6% (kolor btekitny) do 6% (kolor pomaranczowy).
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Rysunek 67. Izomapy dawki réznicowej rozktadu dawki obliczonej w systemie planowania leczenia oraz
odczytanej przy uzyciu filméw dozymetrycznych dla kryterium gamma A) 2%/2mm, B) 1%/1mm,
C) 2%/1mm oraz D) 1%/2mm.

Z przedstawionych badan zarowno dla plaszczyzny czotowej (Rys. 66) oraz
plaszczyzny strzatkowej (Rys. 67) najkorzystniejsze wyniki otrzymano dla kryterium
v 2 %/2 mm w ptaszczyznie czotowej natomiast w ptaszczyznie strzatkowej dla kryterium
v dla 2%/2 mm oraz 2%/ 1mm. W ocenie porownawczej wszystkich planow leczenia
zastosowano kryterium y 2%/1mm. Wybor ten wydaje si¢ by¢ najbardziej obiektywny
wzgledem przeprowadzonych badan oraz stosowanej techniki napromieniania wzgledem
SPL.

W Tabeli 12 przestawiono parametry wartosci wspolczynnika y (dla kryterium

v 2 %/1mm) dla wszystkich analizowanych plandw w niniejszej pracy.
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Tabela 12. Parametry wartosci wspotczynnika dopasowania vy, warto$ci $rednie wspotczynnika akceptacji oraz
wspotczynnika dopasowania dla tolerancji dawki przy zastosowaniu 90% progu odcigcia.

Wspélezynnik
. . Sredni dopasowanifa_
Wspolczynnik , . dla tolerancji
Nr planu Plaszczyzna  dopasowania y wsPOlczym.l.lk dawki przy
leczenia akceptacji d
[%%6] [%6SD%] zastosowaniu
90% progu
odciecia [%]
czolowa 97.79 85.77 +£25.71 1.2
Plan 1 strzatkowa 96.05 85.17 + 26.40 13
czotowa 97.51 81.56 + 28.61 1.3
Plan 2 strzatkowa 99.40 87.30 + 25.08 12
czolowa 97.97 89.69 +23.18 0.7
Plan 3 strzatkowa 99.11 86.14 + 2544 12
czolowa 98.76 85.76 +25.93 1.1
Plan 4 strzatkowa 98.93 86.79 = 25.24 11
czolowa 99.10 88.23 +24.70 0.9
Plan’5 strzatkowa 99.10 88.49 + 24.64 0.9
czolowa 99.13 87.07 £ 25.30 1.0
Plan 6 strzatkowa 99.14 88.10 + 24.58 0.9
czolowa 93.25 85.78 £22.31 1.3
Plan 7 strzatkowa 99.23 83.55 + 2632 15
czolowa 98.28 87.65 +25.29 0.8
Plan 8 strzatkowa 99.05 86.74 + 2520 11
czolowa 99.10 88.54 +24.70 0.8
Plan 9 strzatkowa 99.03 89.63 + 23.95 0.8

Z otrzymanych wynikoéw stwierdza si¢, ze wspotczynniki dopasowania y wszystkich
analizowanych planow mieszcza si¢ w zakresie 93.25 — 99.23%, natomiast zakres warto$cCi
wspotezynnikéw dopasowania dla tolerancji dawki (90% prog odciecia) wynosi 0.7-1.5%.
Otrzymane wyniki analizy wspotczynnika dopasowania vy, $wiadczg o wysokim
dopasowaniu dawki zmierzonej do obliczonej w SPL dla kryterium y 2%/1mm.

W zatgczniku 3 niniejszej pracy dotaczono réznicowe mapy wspotczynnika y dla

kryterium 2%/1mm dla planu 2-9.
5.5  Analiza objetosci izodozy 80%

Jedna z hipotez wystgpowania efektow niepozadanych w czasie stosowania

blokowanych ekspozycji w TN dotyczy obszaru wysokiej dawki. Zaktada si¢, ze dla planéw
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TN z zastosowaniem ekspozycji z kolimatorami 4 mm bez uzycia blokowanych sektorow,
obszar izodozy 80% przyjmuje ksztalt okregu (w danej ptaszczyznie) lub kuli w catej
objetosci nerwu trojdzielnego, natomiast dla planéw z zastosowaniem blokowanych
sektoréw obszar izodozy 80% ,wydluza si¢” na ksztalt elipsoidy. Powstata ,elipsa”
wydluza si¢ wraz ze zwigkszeniem zastosowanych blokowanych sektorow w ekspozycji.
Efekt wydluzenia izodozy 80% widoczny jest zaro6wno na rozkladzie dawek
przedstawionych dla SPL (Zalacznik nr 2) oraz w analizie rozktadow dawek za pomocg zeli
dozymetrycznych (dla filméw dozymetrycznych efekt ten jest wizualnie niewidoczny
z powodu wystapienia zaburzenia rozktadu dawek w tym obszarze). Dlatego tez stosowanie
blokowanych ekspozycji powoduje dostarczenie w obszar leczonego nerwu nie punktowej
zadanej dawki. W leczeniu TN za pomoca urzadzenia GK celem jest nie napromienienie
catego leczonego nerwu a jedynie dostarczenie wysokiej dawki w punkt celowany, ktory
uszkadza nerw i tym samym blokuje wystgpowanie bolu neuralgicznego. Zastosowanie
blokowanych ekspozycji ma na celu zminimalizowanie dawki maksymalnej w narzadzie
krytycznym (pniu moézgu), a to zalezy gléwnie od anatomii, czyli utozenia nerwu
trojdzielnego wzgledem pnia mozgu.

W niniejszym rozdziale pordwnano objetos¢ izodozy 80 % wyznaczong za pomocg

SPL, przy uzyciu filméw dozymetrycznych oraz zeli dozymetrycznych Fricke.
55.1 Analiza filméw dozymetrycznych Gafchromic™ EBT3 Ballcube I

Na rysunku 68 przedstawiono wykres zaleznosci objetosci izodozy 80 % wzgledem
analizowanego planu (1-9) wyznaczonej w SPL oraz za pomocg filméw dozymetrycznych
Gafchromic™ EBT3 Ballcube 1.

Z uwagi na otrzymane wyniki rzutéw izodozy 80% na dwie osie (x i y) ktore byty
dla osi y takie same lub niewiele roznity si¢ wzgledem siebie dla pomiardw z uzyciem
filméw dozymetrycznych zastosowano wzor na elipsoide obrotowa wydluzona, ktory ma

postac:
V= gnabz, (15)

gdzie V to objetos¢ elipsoidy obrotowej wydluzonej, natomiast a i b to potosie elipsoidy
obrotowej wydtuzonej. Poto$ a elipsoidy stanowi potowe wymiaru X natomiast b to potowa
warto$ci Y rzutdow wymiarow izodozy 80% na dane osie (warto$ci y i X dla izodozy 16 Gy
z Tabeli 7 8).
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Niepewnos$¢ pomiarowa zostala wyznaczona z 5 niezaleznych pomiaréw rzutow na

o$ x oraz y, z ktorych wyznaczono odchylenie standardowe probki zgodnie z ponizszym

wzorem:

o= [HT0-m2 a9

gdzie n liczba probek, V to objetosé danej probki oraz V oznacza wartoéé $rednig z objetosci

prob.
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Rysunek 68. Zaleznos¢ objetosci izodozy 80% (V80%) wyznaczonej w SPL (kolor niebieski) oraz z pomiaréw
z zastosowaniem filméw dozymetrycznych (kolor czerwony) wzgledem analizowanego planu (1-9) (zrédto

wiasne).

Otrzymane wartos$ci objetosci izodoz 80% wyznaczonych w SPL oraz za pomocag
filméw dozymetrycznych sg bardzo zblizone do siebie (Rys. 68) i dla kazdego planu
leczenia wartosci objetosci 80% posiadaja zblizone wartosci, niezaleznie od zastosowanej
zblokowanej ekspozycji. Niepewno$¢ pomiarowa wyznaczona dla pomiarow
z zastosowaniem filmow dozymetrycznych wynosita 0.002. Jak wida¢ na Rysunku 68,
mieszczg si¢ one w zakresie niepewnos$ci pomiarowych dla objetosci wyznaczonej
z uzyciem filmow.

Na rysunku 69 przedstawiono zalezno$¢ stosunku objetosci izodozy 80% dla SPL

oraz filméw dozymetrycznych do objetosci nerwu wyznaczonej w SPL.
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Rysunek 69. Zalezno$¢ stosunku objetosci izodozy 80% do objetosci nerwu trojdzielnego dla kolejnego
analizowanego planu (1-9) dla SPL (kolor czerwony) oraz filmoéw dozymetrycznych (kolor niebieski) (zrodto
wlasne).

Otrzymane wartosci stosunkéw V80% do objetosci nerwu wyznaczone dla SPL oraz
filméw dozymetrycznych réznig si¢ w zalezno$ci od zastosowanego planu (1-9). Plan 9 jest
planem bez zblokowanych ekspozycji. Dla niego warto$¢ V80%/Vierwu WYNOSI
0.027+0.002 c¢cm?® (dla filméw dozymetrycznych) oraz 0.026 c¢cm?® (dla SPL). Wartosci
V80%/Vnenwu jest najnizsza dla planu 6, w ktorym zastosowano plan hybrydowy (dwie
ekspozycje w jednym izocentrum ze zblokowaniem sektora 6 dla pierwszej ekspozycji oraz
zblokowanie sektora 2 w drugiej ekspozycji). Warto podkresli¢, ze objetos¢ nerwu dla planu
6 byla najwicksza wzgledem wszystkich analizowanych planéw (0.125 cmq). Z kolei dla
planu 7 oraz 3 z wyznaczonej zalezno$ci otrzymano najwyzszg warto$¢ V80%/V nerwu.
W planie 7 zastosowano pojedyncza ekspozycj¢ z blokowaniem 4 z 8 sektorow, czyli bardzo
silne blokowanie ekspozycji. Natomiast dla planu 3 zastosowano plan hybrydowy gdzie
w pierwszej ekspozycji zastosowano dwa zblokowane sektory natomiast w drugiej
ekspozycji zastosowano trzy zblokowane sektory. Plan 8 to plan hybrydowy dla planu
7 gdzie zastosowano podwdjna ekspozycje z zblokowaniem sektorow dwoch w jednej
ekspozycji oraz dwoch naprzeciwleglych sektoréw w ekspozycji drugiej a wartos¢ stosunku
jest nizsza o 0.04 dla SPL oraz 0.05 dla filméw dozymetrycznych wzgledem planu
7. Rowniez dla planow 4 i 5 wartosci stosunku objetosci izodozy 80% do objetosci nerwu
trojdzielnego odnotowano nieco ponizej wartosci dla planu 9. W tych planach zastosowano
jedna ekspozycje, w ktorej zblokowano dwa sektory (plan 4) oraz plany hybrydowe.
W pierwszej ekspozycji zastosowano jeden sektor zblokowany natomiast druga ekspozycja
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byla bez blokowanych sektoréw (plan 5). Dla planéw 1, 2 oraz 8 nie odnotowano
znaczacego odstepstwa wzgledem planu 9. Z przeprowadzonych badan mozna
wywnioskowaé, iz plany z silnie zblokowang ekspozycja (plany 7 i 3) nie sg korzystne.
Zastosowanie planu hybrydowego 8 (jest to plan hybrydowy planu 7) spowodowalo nieco
obnizenie niekorzystnego stosunku w kierunku nizszych warto$ci referencyjnych (planu 9).
Natomiast dla planu hybrydowego, ale zblokowanego po jednym sektorze w kazdej
ekspozycji (naprzeciwlegte sektory zblokowane) (plan 6) V80%/Vnerwu Wydaje si¢ byé

najkorzystniejszy, jednak istotna staje si¢ kwestia objetosci leczonego nerwu trdjdzielnego.
55.2 Analiza detektoréw zelowych Fricke gel PVA — GTA

Na rysunku 70 przedstawiono wykres zaleznosci objetosci izodozy 80% wzgledem
analizowanego planu (1-9) wyznaczonej w SPL oraz za pomocg detektorow zelowych
Fricke PVA - GTA.

Z uwagi na otrzymane wyniki rzutow izodozy 80% na trzy osie (x, y oraz z) byty
w kazdej z osi rozne, w celu wyznaczenia objetosci izodozy 80% dla pomiardow z uzyciem
zeli dozymetrycznych zastosowano wzor na objetos¢ elipsoidy trojosiowej V, ktory ma

postac:
4
V= gnabc, a7

gdzie a, b 1 ¢ to potosie elipsoidy trojosiowej. Potos a elipsoidy stanowi polowe wymiaru
y, b to polowa wartosci x natomiast ¢ to polowa wymiaru wartosci z. Wartosci dla kazdej
potosi odczytano jako rzut wymiarow izodozy 80% na dane osie (wartosci x, y i z dla
izodozy 16 Gy czyli 80%).

Niepewno$¢ pomiarowa zostata wyznaczona z 5 niezaleznych pomiaréw rzutow na
0§ X, y oraz z, z ktérych wyznaczono odchylenie standardowe probki tak jak postgpiono
w przypadku wyznaczania niepewnosci pomiarowej dla filmoéw dozymetrycznych, zgodnie

Z ponizszym wzorem:

o= |HT0-m2 a9

gdzie n to liczba probek, V to objeto$¢ danej probki oraz VV 0znacza $rednig objetosé danej

probki.

Na rysunku 70 przedstawiono zaleznos¢ objetosci izodozy 80% wyznaczonej dla

danego planu leczenia w SPL (kolor niebieski) oraz przy uzyciu detektora zelowego (kolor
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zielony). Niepewno$¢ pomiarowa dla detektora zelowego w tym pomiarze wynosi dla

wszystkich planéw dla tego pomiaru 0.004.
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Rysunek 70. Wykres zaleznos$ci objetosci izodozy 80% wyznaczonej w SPL (kolor niebieski) oraz przy
zastosowaniu zelu dozymetrycznego Fricke gel PVA-GTA (zrédlo wiasne).

Otrzymane warto$ci objetosci izodoz 80% wyznaczonych w SPL oraz za pomocg
detektoréw zelowych sg nieco oddalone od siebie lecz w zakresie niepewno$ci pomiarowe;j
dla detektorow zelowych (Rys. 70), poza planem 7 gdzie otrzymana warto$¢ wraz
z uwzglednieniem niepewnos$ci pomiarowe] niewiele odbiega od wartosci trzymanej dla
SPL. Najwicksze rdznice otrzymanej objetosci V80 % otrzymano dla planu 1, 3 oraz
7, natomiast dla plandow 4, 5, 6 rdznica jest taka sama. Dla Planu 8 i 9 otrzymane wyniki
zarowno dla zeli dozymetrycznych jak 1 SPL niemalze pokrywaja sig.

Na rysunku 71 przedstawiono zalezno$¢ stosunku objetosci izodozy 80% dla SPL
oraz zeli dozymetrycznych Fricke gel PVA — GTA 1 objetosci nerwu wyznaczonej w SPL.
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Rysunek 71. Wykres zalezno$ci stosunku objetosci izodozy 80% wzgledem objetosci nerwu trojdzielnego dla
danego analizowanego planu w SPL (kolor niebieski) oraz przy zastosowaniu zelu dozymetrycznego Fricke
gel PVA — GTA (zrédto whasne).

Z otrzymanych zalezno$ci (Rys. 71) mozna stwierdzi¢, ze wyniki dla zZelu
dozymetrycznego nieznacznie odbiegaja od wynikéw otrzymanych z SPL. Swiadczy to
o duzej zgodnosci otrzymanych rozktadow dawek za pomocg zeli dozymetrycznych.
Podobnie jak dla filmoéw dozymetrycznych (Rys. 70) przebieg otrzymanych zalezno$ci jest
bardzo podobny. Najnizsza warto$¢ analizowanego V80%/Vnerwu Wystepuje dla planu 6,
w ktorym zastosowano plan hybrydowy, gdzie kazda ekspozycja miala po jednym
zblokowanym sektorze, co $wiadczy o wysokiej korzysci tego planu pod wzgledem
hipotetycznego efektu wystgpienia skutkow niepozadanych dla tego planu leczenia.
Natomiast dla planu 7 otrzymano najwyzsza warto$¢ analizowanego stosunku wzgledem
planu 9, ktory byl planem referencyjnym (bez zastosowania blokowanych sektorow). Plan
7 sktadal si¢ z pojedynczej ekspozycji o zblokowanych czterech sektorach, czyli bardzo
silnym zblokowaniu. Wyniki otrzymane za pomocg zeli dozymetrycznych potwierdzaja
niekorzystny otrzymany stosunek tego planu. Réwniez dla planu 3 otrzymano wartos$¢
analizowanego stosunku wyzszg wzgledem planu 9. Plan 3 jest planem hybrydowym, ale
z zastosowaniem blokowania dwoch sektorow w pierwszej ekspozycji oraz trzech w drugiej
ekspozycji. Korzystnym planem wzgledem planu 9 wedtug przeprowadzonych badan, czyli
0 nizszej wartosci analizowanego V80%/Vrerwu, s3 plany 5 oraz 1. Plan 5 jest planem
hybrydowym, gdzie jedna ekspozycja posiada pojedynczy zblokowany sektor, natomiast
w planie 1 zastosowano pojedyncza ekspozycje z trzema zblokowanymi sektorami.

Poréwnujac plan 1 z planem 7 mozna stwierdzi¢ ze rdznica w zblokowaniu sektorow jest
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niewielka, lecz badania wykazaly do$¢ duzg roznice. Wartos¢ stosunku V80 %/Vierwu dla
planu 1 jest bliska wartosci planu 9 natomiast dla planu 7 otrzymana warto$¢ znacznie
odbiega od referencyjnej (planu 9). Dla planéw 2, 4 i 8 otrzymano warto$ci bardzo zblizone
do planu 9. Warto pokresli¢, ze plany 2 i 8 sg planami hybrydowymi natomiast plan 4 jest
planem z pojedynczg ekspozycja, gdzie zblokowano dwa sektory lezace naprzeciw siebie.
Przeprowadzona analiza objgtosci izodozy 80% umozliwita ocen¢ wptywu
zastosowania zblokowanych ekspozycji na objetos¢ izodozy 80%. W wickszosci
przypadkéw potwierdzita korzystny wpltyw planéw hybrydowych wzglgdem planow

z zastosowaniem pojedynczej zblokowanej ekspozycji w leczeniu TN.
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6. DYSKUSJA

W 2014 roku komitet standaryzacyjny LGKS (Leksell Gamma Knife Society)
opublikowat zbiorczy raport pt.: "Standaryzacja terminologii w radiochirurgii
stereotaktycznej" (Torrens 1 in., 2014). Nastepnie, w 2016 roku ukazat si¢ drugi raport pt.:
"Ocena praktyki konturowania narzadéw krytycznych w osrodkach radiochirurgii na
$wiecie — pierwsza inicjatywa grupy roboczej ds. Standaryzacji OAR" (Sandstrom i in.,
2016), ktory dostarczyt krytycznej oceny zmienno$ci w globalnej praktyce
radiochirurgicznej. Znaczenie skoordynowanego, multidyscyplinarnego  wysitku
standaryzacyjnego zostato docenione poprzez poparcie i partnerstwo z Migdzynarodowym
Towarzystwem Radiochirurgii Stereotaktycznej (ang. International Society of Stereotactic
Radiosurgery, ISRS) w 2014 roku, na rzecz standaryzacji raportowania wszystkich
zabiegow radiochirurgicznych, jak réwniez ich wynikow, poprzez wspotprace nad globalnie
ujednolicong terminologia, definicja OAR, raportowaniem dawki i praktyka raportowania
wynikow. Obecnie, wszystkie wytyczne w zakresie standaryzacji i raportowania dawki
w stereotaksji dla matych poét promieniowania s3 ujete w raporcie ICRU 91
pt.: " Przypisywanie, rejestrowanie i1 raportowanie zabiegéw stereotaktycznych z uzyciem
matych wigzek fotonowych" (Seuntjens 1 in., 2014), ktéry najnowszy zostat opublikowany
w 2017 roku oraz raporcie AAPM (The American Association of Physicists in Medicine)
grupy roboczej 263 pt.: "Standaryzacja nomenklatury w onkologii radiacyjnej” (Mayo i in.,
2018), ktore reprezentuja bardziej doglebne dziatania i podkreslaja wielodyscyplinarne
zaangazowanie fizyki medycznej i onkologii radiacyjnej.

W roku 1967 zostal przeprowadzony przez Lars’a Leksell’a pierwszy zabieg
radiochirurgiczny u czlowieka w celu leczenia TN poprzez celowanie w zwoje nerwu
widoczne na zdjeciach rentgenowskich (Leksell, 1971). Jednak, po leczeniu serii 40
pacjentéw zespol Leksell’a zrezygnowal z tej metody, poniewaz Lars Leksell odkryt
skuteczno$¢ wstrzykniecia glicerolu w leczeniu TN (Hakanson, 1981). Wstrzykiwanie
glicerolu poczatkowo stosowano w celu wizualizacji jamy Meckela, ale okazato si¢
wystarczajace do ustgpienia TN u znacznego odsetka chorych.

Odrodzenie idei radiochirurgii w przypadku leczenia TN na poczatku lat 90. XX
wieku wyjasniajg z jednej strony wystepujgce wyrazne ograniczenia innych medycznych
i chirurgicznych opcji terapeutycznych, a z drugiej strony mozliwos¢ doktadnego,
bezposredniego celowania w cysternalny odcinek nerwu. W 1994 roku w Kioto w Japonii

odbyto si¢ spotkanie LGKS pod przewodnictwem Prof. Kintomo Takakura. Na tym
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spotkaniu po raz pierwszy od 37 lat zaprezentowano 5 przypadkéw pomyslnego leczenia
TN przy uzyciu GK w dawce 90 Gy i przednio-przysrodkowego celu napromieniania (cel
retrogasserianowy) (Régis 1 in., 1995). Obecnie, juz ponad 100 tysiecy pacjentow na catym
$wiecie z TN =zostalo poddanych SRS z zastosowaniem standardowej dawki
promieniowania.

W przypadku leczenia TN przy uzyciu GK skutecznos$¢ leczenia $cisle wigze si¢
z trzema zasadniczymi czynnikami tj. dawka przypisana, lokalizacja obszaru poddanego
napromienianiu, stosowane podej$cie w planowaniu leczenia (pelna ekspozycja, blokowane
ekspozycje, plany hybrydowe). Liczne o$rodki miedzynarodowe GK przeprowadzity wiele
badan klinicznych z uwzglednieniem wszystkich czynnikow i warunkow napromieniania
(Régis i Tuleasa, 2011) (w bazie danych PubMed odnotowano 765 pozycji na dzien
31.01.2021). Do tej pory nie ustalono jednego idealnego schematu napromieniania, gdyz
jest on zalezny w glowne] mierze od samej anatomii leczonego pacjenta i szeregu
czynnikow niezaleznych danych o$rodkéw. Niemniej jednak liczne badania pokazaty
wyzsza skuteczno$¢ leczenia TN dla zakresu dawki 85-90 Gy, jednak warto$¢ przypisanej
dawki maksymalnej powinna by¢ dobierana indywidualnie dla kazdego pacjenta biorac pod
uwage m.in. objeto$¢ nerwu trojdzielnego. Efekt radiobiologiczny promieniowania jest
okreslany przez ilo$¢ energii dostarczonej do tkanki (dawka integralna [ID] = dawka $rednia
x objeto$¢ docelowa) i jest on bezposrednio zwigzany z objetoscig nerwu. Chociaz objetosc
nerwu trojdzielnego jest rézna u réznych pacjentow z TN, kliniczny wptyw energii na te
roznice nie jest znany. Celem nadrzednym pracy byta ocena wplywu dostarczone ID na
wynik radiochirurgii TN (Mousavi i in., 2018).

Niewielka grupa pacjentow poddana napromienianiu GK z powodu TN, z uwagi na
uktad anatomiczny i niekorzystne wzgledem pnia médzgu potozenia nerwu trojdzielnego,
wymusza zastosowanie planu leczenia z wykorzystaniem blokowanych sektorow, co
skutecznie zmniejsza dawke na narzad krytyczny jakim jest pien mozgu i pomaga
w osiggnieciu granicznych dawek maksymalnych w narzadach krytycznych. Badania
kliniczne donoszg jednak, ze selektywne blokowanie ekspozycji powoduje czestsze
pojawienie si¢ zaburzen czynnosci nerwu trojdzielnego w poréwnaniu z zastosowaniem
leczenia z ekspozycja niezblokowang (Flickinger i in., 2001). Efekt ten zostal nazwany
efektem Flickinger’a. Blokowanie sektorow ekspozycji wplywa zasadniczo na ksztatt
rozktadu dawki. W roku 1950 Flickinger wraz z wspolpracownikami przeprowadzili

badania, w ktéorych zmierzono rozklad zblokowanej ekspozycji za pomoca filmow
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radiograficznych, lecz nie przeprowadzono szczegétowej ich analizy, z uwagi na
ograniczenia tej metody badawczej w tamtym czasie.

W niniejszej rozprawie podjeto probe analizy rozktadow dawek ekspozycji
z zastosowaniem blokowanych sektorow utworzonych na podstawie uktadéw stosowanych
w leczeniu TN oraz uktadéw potencjalnie korzystniejszych (planéw hybrydowych tzw.
»shot in shot”) przy wykorzystaniu metod badawczych fizyki jadrowej (detektorow
zelowych oraz filmow dozymetrycznych).

Obecnie detektory zelowe Fricke gel PVA-GTA nie sa jeszcze stosowane
w rutynowej praktyce klinicznej w celu weryfikacji rozkltadu dawki w radioterapii,
w przeciwienstwie do powszechnie stosowanych filméw dozymetrycznych (z uwagi na
wysoki koszt ich stosowanie jest ograniczone). Stad, istotne i szerokie zagadnienie
niniejszej pracy stanowi etap opracowania optymalnych parametrow pracy z detektorem
zelowym poczawszy od doboru odpowiednich warunkéw produkcyjnych (opracowanie
swojej wlasnej praktyki produkcji detektoréw w laboratorium), kolejno, dobor
odpowiednich warunkéw przechowywania i uzytkowania detektorow przed oraz po
napromienianiu, przeprowadzenie Kkalibracji detektorow oraz odpowiednia analiza
(opracowanie programow stuzacych do analizy graficznej). Z uwagi na jasne i klarowne
instrukcje obstugi, stosowane filmy dozymetrycznie nie wymagaly wczesniejszego
opracowania odpowiednich warunkéw a nawet programu, ktory stuzyl by do opracowania
analizy otrzymanego rozktadu dawki. Ponadto, do celéw niniejszej pracy opracowano

wlasne fantomy, ktore rowniez stanowity istotny etap niniejszej pracy.
Wykonanie fantomow do badan i ich stabilizacja

Wykonano dwa fantomy wiasne, gdzie pierwszy przeznaczony byt dla pomiaru
jednoczasowego napromieniania utozonych w dwoch plaszczyznach (czotowej
i strzalkowej) filméw dozymetrycznych wraz z czterema homopolimerowymi bloczkami
stabilizujagcymi uktad oraz drugi, dedykowany dla detektorow zelowych wprowadzanych
w plastikowych kulistych pojemniczkach. W tym celu wykorzystano sztuczne czaszki
czlowieka a ich wnetrze w czasie pomiarow docelowych bylo w obydwu przypadkach
wypetione roztworem agarowym, ktory jest dobrym materialem stabilizujgcym uktad
pomiarowy oraz z uwagi na gestos¢ bliska wody stanowi dobry materiat imitujacy tkanke
mickka (w tym przypadku mozg cztowieka). Dla optymalizacji detektorow Zelowych na
poczatku wykorzystano fantom wypetniony woda w silikonowych ostonkach, ktore réwniez

spelnialy wymagane warunki. Stwierdzono jednak, ze taka konstrukcja fantomu nie
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zapewnitaby stabilnego uktadu w czasie napromieniania, szczegdlnie w przypadku

wykorzystania uktadu dla filmoéw dozymetrycznych.
Produkcja Zelu dozymetrycznego Fricke gel PVA — GTA

Zasadnicza zaletg wykorzystanych detektorow zelowych Fricke gel PVA z matryca
GTA jest to, ze sktadniki, z ktorych produkowany jest zel sg przy zachowaniu odpowiednich
warunkow bezpieczenstwa 1 zasad chemicznych nieszkodliwe i bezpieczne dla zdrowia
(w przeciwienstwie do innych detektoréw zelowych dostgpnych komercyjnie na rynku).
Cecha ta umozliwita samodzielne przygotowanie detektoréw zelowych i wykorzystanie ich
do napromieniania z zapewnieniem niskiego kosztu produkcji. Wspodtpraca z woska grupa
badawcza data mozliwos$¢ dostgpu do przepisu stosowanego do wyprodukowania
detektorow oraz udostgpnita cenne wskazowki praktyczne w czasie produkcji zelu, do
ktérych zastosowano si¢ w czasie przygotowania zelu. Z uwagi na nieco ograniczong
dostepnos¢ niektorych urzadzen, warunki produkeji dostosowano do wiasnych mozliwosci
z zachowaniem wysokiej jakos$ci produkowanego zelu dozymetrycznego. Zgodnie
z dostepng literaturg, zas konieczny do catkowitego doprowadzenia roztworu do stanu
zelowego wynosi 60 min (Lazzeri i in., 2019). Teoretycznie, juz po tym czasie mozna
wykonywa¢ napromienianie detektoréw, jednak z uwagi na specyfike badan i organizacje
pracy z detektorem badania wykonywano nastgpnego dnia. Otrzymane jakoSciowe
parametry zelu (kolor, gesto$¢, czas stygnigcia) byly zgodne z zaleceniami (Lazzeri i in.,
2017).

Badanie warunkow optymalizacji detektorow zelowych i ich kalibracja na

akceleratorze liniowym

Korzystanie z RM 1.5T jako jednego z badan obrazowania napromienionych
detektorow wymagato opracowania szeregu istotnych krokéw, ktéore maja wpltyw na
otrzymany obraz oraz, w dalszej konsekwencji, na otrzymany wynik. Urzadzenie RM jest
osobliwe, dlatego nalezalo wykona¢ calg indywidualng seri¢ optymalizacji warunkow
1 parametrow pracy z wyprodukowanym detektorem oraz stosowanym urzadzeniem RM, by
uzyska¢ mozliwe do poréwnania wyniki dla badan prowadzonych w niniejszej rozprawie.

Pierwszym badanym czynnikiem bylo dobranie optymalnego czasu jaki musi
uptyna¢ miedzy napromienieniem detektoréw zelowych a odczytem RM by otrzymac obraz
o0 najwyzszym wysyceniu Fe®* po napromienianiu. Z przeprowadzonych badan otrzymano

najwyzszy sygnal RM dla czasu 50 — 60 min od napromieniania detektoréw dla kolimatorow
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4 mm stosowanych w dalszej czesci eksperymentu. W badaniach Collura i in. (2017)
zbadano stabilnos$¢ sygnatu RM w czasie 2 — 7 h po napromieniowaniu. Otrzymane wyniKi
wskazuja, ze sygnal RM po uplywie 2 h od napromieniania jest wcigz stabilny. Autorzy
jednak zwracaja uwage na fakt, ze pierwsze obrazowanie RM zostato wykonane 2 h po
napromieniowaniu, co prowadzi jednak do rozproszenia sygnatu rzedu milimetrow, nawet
gdy zele zawierajag XO. Z uwagi na stosowang technike napromieniania GK w niniejsze;j
pracy, w ktorej wystepuja wysokie gradienty dawki, autorka skupila si¢ na otrzymaniu
wysokiego sygnatu RM, ktory otrzymano po czasie okoto 50 min pod napromienianiu.

Istotnym parametrem jest rowniez maksymalna dawka jakg mozna zmierzy¢ przy
wykorzystaniu dostgpnych detektorow. W SRS stosuje si¢ wysokie dawki frakcyjne. Przy
zastosowaniu detektorow zelowych bardzo wazne jest by okresli¢ prog wysycenia sygnatu
w detektorze wzglgdem dawki maksymalnej. d’Errico i in. w 2017 roku zaprezentowali
przeprowadzone badania, w ktorych wprost wskazujg na przesycenie detektora zelowego
Fricke gel PVA — GTA dla dawki powyzej 25 Gy. W niniejszej pracy dokonano analizy
czutosci sygnalu RM na dawke w zakresie 0 — 25 Gy. W tym zakresie dawki otrzymano
zalezno$¢ liniowa, w zgodzie z literaturag. W badaniach zastosowano jednak dawke
maksymalna 20 Gy, ktora wydaje by¢ si¢ najbardziej obiektywna dla detektorow zelowych.
Zastosowanie stosowanych detektoréw zelowych dla wyzszych dawek promieniowania
nalezy podda¢ wnikliwym badaniom.

Biorac pod uwage, ze obrazowanie RM jest nieswoiste nalezalo rowniez wykonac
badanie powtarzalnosci obrazowania dla kazdego detektora wzgledem detektora
referencyjnego. Oceniono statos¢ sygnalu RM wzgledem detektora referencyjnego.
Z przeprowadzonych badan stwierdza si¢, ze otrzymany sygnat z detektora referencyjnego
jest zdecydowanie nizszy od detektora napromienianego. Srednia réznica otrzymanego
sredniego sygnatu detektora napromienionego wynosi 923.8+74.7 a.u a $redni stosunek
otrzymanych sygnatow wynosi 2.9+0.3. Otrzymany sygnat $redni dla detektora
referencyjnego jak i napromienionych byl za kazdym razem inny, co oznacza ze odczyt RM
jest wzgledny, niepowtarzalny. Dlatego, w czasie dalszych badan obrazowanie
napromienionego detektora wykonywano kazdorazowo wraz z detektorem referencyjnym.

Sprawa kontrowersyjng stalo si¢ zastosowanie czynnika chelatujacego XO
w produkcji detektoréw zelowych Fricke gel PVA-GTA dla odczytu RM. Wraz ze
wzrostem dawki promieniowania wyraznie zwigksza si¢ roznica w otrzymanym sygnale

w RM dla dwoch przypadkow. Wynika to z faktu, iz Zel dozymetryczny bez uzycia XO jest
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przezroczysty. Zele Fricke przygotowane bez XO wykazuja wyzsza wrazliwo$é na
promienie rentgenowskie niz zele z XO, co wiecej, uzyskane funkcje najlepszego
dopasowania dla tych Zeli dozymetrycznych wykazuja nachylenie ponad trzykrotnie wyzsze
w porownaniu do zeli z XO. XO wigze si¢ z jonami zelaza i staje si¢ czgscig sieci zelu.
W obecnosci XO dana dawka wytwarza sygnat o mniejszej intensywnosci, a zatem rowniez
zmniejsza efekt utleniania jonow zelaza lub w inny sposob utrudnia wymiang energii
mi¢dzy spinem a spowolnieniem relaksacji podtuznej (Collura i in., 2017, d’Errico i in.,
2017). Przeprowadzone badania w niniejszej pracy wykazaly, ze sygnal otrzymany dla
detektorow zelowych bez XO jest wyzszy w porownaniu z sygnatem uzyskanym, w tych
samych warunkach, dla detektora z XO. Mimo wystepujacego wyzszego sygnatu dla
detektorow bez XO, sygnal otrzymany dla detektorow z XO jest bardziej stabilny (dla
detektorow bez XO wystepuje wigkszy rozrzut wynikéw a wyniki obarczone sg wigkszym
btedem pomiarowym). Dlatego tez w dalszych badaniach zastosowano detektory zelowe

z uzyciem czynnika chelatujgcego XO.
Kalibracja detektorow zelowych i filmow dozymetrycznych

Doktadnos¢ i wrazliwo$¢ danej partii zelu zalezy od warunkow produkcji i czystosci
stosowanych chemikaliéw. Dlatego zaleca si¢, aby kazda partia zelu byla skalibrowana
oddzielnie w momencie uzycia (Mcjury 1 in., 2000). Dostepnych jest kilka r6znych metod
kalibracji detektorow zelowych, jednak istota wszystkich metod jest zastosowanie
odpowiedniego fantomu do kalibracji oraz napromienienie szeregiem znanych dawek
promieniowania. Do celow kalibracji detektoréw zelowych zaleca si¢ zastosowanie
jednorodnego pola promieniowania. W niniejszej pracy autorka wykonata kalibracje zeli
dozymetrycznych przy uzyciu akceleratora liniowego, co umozliwitlo napromienienie
jednorodng dawka catej powierzchni detektora. Z przeprowadzonej kalibracji otrzymano
zalezno$¢ regresji liniowej rownej: y = 65.11x + 72.12, ktora zostata zastosowana do
celow analizy graficznej detektorow zelowych 1 przedstawienia wynikow w wartosci dawki
bezwzgledne;.

Do analizy sygnalu w detektorach Zelowych zastosowano obrazowanie RM dla
sekwencji T1 zaleznej, w ktorym uzyskano stabilno$¢ sygnatu oraz prawidtowa zaleznos¢
sygnatu od dawki. W badaniach poréwnano dodatkowo zaleznos¢ otrzymanego sygnatu RM
dla sekwencji T2 zaleznej dla IT=1000 oraz IT=650. Z otrzymanych badan wynika, ze
najwyzszy stosunek $redniego sygnalu RM do tla wzgledem dawki otrzymujemy dla
obrazowania T2 zaleznego z IT=1000 powyzej dawki 20 Gy w stosunku do obrazowania
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T2 zaleznego IT=650 oraz T1 zaleznego, a ktére rowniez cechujg si¢ najwolniejszym
wzrostem badanego stosunku wzgledem dawki (a=0.06 oraz a=0.01). Jednak w celu
stosowania obrazowania RM sekwecji T2 zaleznej w analizie detektorow zelowych
konieczne jest przeprowadzenie badan, szczegdlnie pod wzgledem odpowiedniego doboru
czasu IT.

Istnieja badania literaturowe (Maryanski i in., 1994, Nguyen i in., 2010), ktore
wprowadzaja w analizie dozymetrow zelowych z zastosowaniem RM tzw. wspolczynniki
relaksacji poprzecznej. Wspodtczynniki te wykazuja wzrost o kilkaset % po
napromieniowaniu, dzigki czemu mogg stanowi¢ dobry parametr pomiarowy zaleznos$ci
sygnatu RM wzgledem zastosowanej dawki. Standardowo definiuje si¢ je w literaturze jako
R1=1/T1 lub R2=1/T2 gdzie wyznaczenie T1 i1 T2 jest opiera si¢ 0 wysoce zaawansowane
wzory. Z praktycznego punktu widzenia w celu wyznaczenia wspotczynnikéw R1 lub R2
istotne jest wykonanie RM z zastosowaniem sekwencji Spin Echo (SE) obrazow T1 lub T2
zaleznej zeli dozymetrycznych.

Kalibracja filmow dozymetrycznych dla EBT3 Ballcube | zostata wykonana przy
uzyciu oprogramowania FilmQAPro, ktory odczytywal gestos¢ optycznag dla kazdego filmu
dla kanatu: czerwonego, zielonego oraz niebieskiego. Wyznaczono funkcje dopasowania do
otrzymanych wynikow gestoSci optycznych wzgledem dawki oraz wyznaczonych
parametrow kalibracji (dx) dla danego kanatu, ktore okre§lono jako d, = —log(PV (D))
(Micke i in., 2011). Do otrzymanych zalezno$ci zastosowano funkcje kalibracji typu
,odwrotno$¢ liniowa koloru wzgledem dawki” czyli zaleznosci PV[%] od dawki. Przebieg
otrzymanych krzywych §wiadczy o precyzyjnym wykonaniu skanowania filmow 1 kalibracji
(przebieg kazdej z krzywych jest gladki). Przeprowadzone badania potwierdzaja, ze
zastosowana metoda kalibracji trzykanatowej pozwala na otrzymanie doktadniejszego
dopasowania kalibracji do analizy napromienionych filméw niz zastosowanie metody
jednokanatowej, ktéra jest obarczona wigkszym bledem (szczegdlnie w obszarze niskich

dawek) (Micke i in, 2011).

Docelowe pomiary detektorow zelowych i filmow dozymetrycznych z zastosowaniem

LGK PFX.

Celem tych pomiarow bylo zbadanie rozkladu dawki, uzywajac zblokowanych
ekspozycji oraz technik hybrydowych, 9 planéw leczenia stosowanych w TN. Plany
leczenia zostaly opracowane i dobrane na podstawie zrealizowanych plandéw leczenia

wybranych pacjentow. Blokowanie sektoréw w czasie realizacji ekspozycji zalezy gtownie
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od anatomii czyli uktadu nerwu trojdzielnego wzgledem pnia mézgu, ktory jest jednym
z gtownych narzadow krytycznych. Kazdy analizowany plan leczenia speiniat kryterium
dawek granicznych na narzady krytyczne (Hutnik i in., 2013). W celu walidacji metody
wykorzystano stosowane najczesciej konfiguracje zblokowanych ekspozycji wraz
z uwzglednieniem, w przypadku zastosowania techniki hybrydowej, wagi danych
ekspozycji. Przeprowadzono pomiary z uzyciem filmow dozymetrycznych oraz detektorow
zelowych wraz z dedykowanymi fantomami wlasnymi. Z uwagi na tolerancj¢ dawki
w obydwu rodzajéw detektorow, w badaniach zaréwno przy wykorzystaniu detektorow
zelowych jak i1 filméw dozymetrycznych zastosowano identyczny zestaw parametréw oraz
dawke 20 Gy przypisana na izodoze 100%. Srednia wieku leczonych pacjentéow w dniu
terapii wynosita 65,2 lat (35-79 lat). Wszystkie 9 planow leczenia TN zostato wybranych
pod katem koniecznos$ci zastosowania zblokowanej ekspozycji lub techniki hybrydowe;j
z uwagi na utozenie nerwu tréjdzielnego wzgledem pnia mézgu dla danego pacjenta,
u ktorego zastosowano dany uktad zblokowanych sektoréw w ekspozyc;ji.

W niniejszej pracy izocentrum planéw leczenia stanowi punkt zlokalizowany
w $rodku zdefiniowanego detektora (zelu dozymetrycznego oraz ukladu filmow
dozymetrycznych). W procedurze klinicznej na wzdér Marsylskiej kliniki radioterapii
stereotaktycznej GK (Régis i in., 1999) izocentrum jest zlokalizowany w odlegtosci 7.5 mm
w nerwie trdjdzielnym od pnia mozgu. Do obliczenia dawki w systemie planowania leczenia
GammaPlan 10.1.1 zastosowano algorytm TMR10 czyli algorytm, w ktérym rozktad dawki
wyliczany jest w wodzie. Moc dawki zrédet izotopu ®°Co na dziefi wykonywania badan
wynosita od 1.613 Gy/min (07.2019) do 1.456 Gy/min (07.2020).

Badania przy uzyciu filméw dozymetrycznych EBT3 Ballcube | przeprowadzono
w prostopadlym ulozeniu wzgledem siebie w czasie napromieniania dwoch filmow,
w dedykowanym do tego celu fantomie wtasnym wypelionym agarem wraz z bloczkami
homopolimerowymi. Napromieniono po dwa filmy dla danego planu, ulozone
w plaszczyznie czotowej oraz strzaltkowej fantomu. Otrzymano zatem rozktady dawki
w plaszczyznie czolowej oraz strzalkowej, odpowiadajagce rozkladom dawek
wygenerowanych w SPL, odpowiednio dla tych ptaszczyzn. Wciecia w filmach utrudnity
poréwnanie cato§ciowego rozktadu dawki z SPL, szczegdlnie dla obszaru wysokich dawek.
Filmy dozymetryczne umozliwily dobre zobrazowanie obszaru rozkladow dawek dla
niskich dawek co z kolei w przypadku zeli dozymetrycznych bylto praktycznie niemozliwe.

Pomiary przeprowadzone =z zastosowaniem zelu dozymetrycznego umozliwilty
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przedstawienie rozktadu dawek w trzech ptaszczyznach detektora (Z-Y, Z-X oraz YX).
Detektory zelowe umozliwily zobrazowanie i przeanalizowanie obszaru wysokich dawek,
co byto niemozliwe dla filmow dozymetrycznych (wystgpujace wciecie).

Dla filmoéw dozymetrycznych dla planow z zastosowaniem blokowanych sektoréw
widaé, ze w plaszczyznie czolowej rozktad dawki zawe¢za si¢ wraz z liczbg zblokowanych
sektorow az do ksztattu okregdéw (dla 4 zblokowanych sektorow w ekspozycji) natomiast
w plaszczyznie strzatkowej odwrotnie — rozktad dawki silnie si¢ rozciaga.

W plaszczyznie czotowej dla obszaréw niskich dawek (1-0.5 Gy) najwigkszy
wymiar odnotowano dla planu 1 oraz 2 (x1,2=37.5, y1=23.8, y>=21.6) czyli dla plan6éw, gdzie
zastosowano zablokowanie 3 sektorow w jednej ekspozycji (Plan 1) oraz plan hybrydowy,
gdzie w pierwszej ekspozycji zblokowano 3 sektory a druga pozostala niezblokowana,
natomiast najmniejszy wymiar odnotowano dla planu 7 (x=12.6, y=11), czyli planu silnie
zblokowanego (4 zblokowane sektory w jednej ekspozycji).

Dla obszaréw niskich dawek (1-0.5 Gy) najwigkszy wymiar w plaszczyznie
strzatkowej (x=55, y=34.2) odnotowano dla planu 7, w ktéorym zastosowano pojedyncza
ekspozycje z 4 zblokowanymi sektorami, czyli ekspozycji silnie zblokowanej. Z kolei
najnizszy wymiar x 1y w ptaszczyznie strzatkowej odnotowano dla Planu 9 czyli ekspozycji
bez uzycia blokowanych sektorow.

Charakterystyczng izodozg w czasie analizy plandéw stala si¢ izodoza 10 Gy. Wedlug
analizy izodoz¢ 10 Gy mozna traktowaé jako izodozg przejsciowa miedzy obszarem
nizszych dawek a obszarem dawek wysokich. W plaszczyznie czotowej izodoza ta
przyjmuje najwigkszy wymiar dla Planu 5 (x=6.4, y=5.0), natomiast najnizsza warto$¢
okreslono dla Planu 3 (x=5.4, y=4.8). Dla ptaszczyzny strzatkowej izodoza 10 Gy przyjmuje
z kolei najwiekszy wymiar dla Planu 7 (x=7.8, y=5.0) a najmniejszy dla Planu 9 (x=6.0,
y=4.7).

Poréwnujac ogdlnie uzyskane rozktady dawki, istotny wptyw zblokowania danych
sektorow wida¢ szczegélnie w plaszczyznie czotowej, natomiast w plaszczyznie
strzatkowej Ksztalt izodoz przypomina ,,motyla” we wszystkich przypadkach. Im silniej
zblokowano ekspozycje tym krawedzie sg ostrzej zakonczone.

Otrzymane wyniki §wiadcza o przydatnosci rozktadu dawki w wielu ptaszczyznach,
dzigki czemu z danej ptaszczyzny mozna odczyta¢ inne informacje dotyczace tego samego
planu leczenia. Dla planéw z zastosowaniem blokowanych sektorow widaé, ze

w plaszczyznie czotowej rozktad dawki zaweza si¢ wraz z liczbg zblokowanych sektorow
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az do ksztattu okrggow (dla 4 zblokowanych sektorow w ekspozycji) natomiast
w plaszczyznie strzatkowej odwrotnie — rozktad dawki silnie si¢ rozcigga. Otrzymane
rozktady dawek sa wizualnie porownywalne z rozktadem dawek otrzymanych w SPL dla
plaszczyzny czolowej i strzatkowej. W plaszczyznie transwersalnej widocznej dla
rozktadow dawek otrzymanych w SPL wida¢ bezposredni wpltyw zblokowanych sektorow
zastosowanych ekspozycji gdzie ksztalt izodozy jest zgodny ze schematem blokowanych
sektoréw w ekspozycji. Tej zaleznosci nie potwierdzono w badaniach, gdyz nie zbadano
rozktadow dawek w ptaszczyznie transwersalnej fantomu.

Otrzymane rozktady dawek za pomocg detektoréw zelowych Fricke gel PVA —GTA
w kazdej z trzech plaszczyzn sg rézne i niosg dodatkowa informacj¢ w analizie rozktadu
dawki dla kazdego planu leczenia. Szczegdlng zalezno$¢ w otrzymanych rozktadach dawek
wida¢ dla planéw z pojedyncza, zblokowang ekspozycja wzgledem planéw hybrydowych.
Takie pary tworzyly plan 1 1 2 oraz plan 7 1 8 W kazdym z tych przypadkow
zaobserwowano, ze plany hybrydowe w poréwnaniu z takim samym ukladem
zblokowanych sektorow w jednej ekspozycji posiada duzo tagodniejszy przebieg
w ksztalcie otrzymanych rozkladéw dawek. To moze potwierdza¢ korzystniejszy wpltyw
stosowania planéw hybrydowych (Cho i in., 2016). Plany z zastosowaniem podwojnych
ekspozycji (plan 3, 5 1 6) rowniez charakteryzowaty si¢ lagodniejszym przebiegiem
rozktadéw dawek, szczegdlnie w zakresie dawek ponizej 10 Gy.

Dla detektoréw zelowych obszar dawek ponizej 10 Gy, w wigkszosci przypadkow,
nie byl mozliwy do okre$lenia z uwagi gldwnie na wystgpujacy artefakt zwigzany
z gradientowym sygnatem RM, ktoéry zaburzat rozktad dawki w tym obszarze. Dlatego tez
w badaniach z detektorami zelowymi nie zaobserwowano charakterystycznych ,,waséw”
w obszarze dawki 0.5 Gy, co dla filméw dozymetrycznych i SPL bylo obecne. Jednakze,
w obszarze wysokich dawek szczegdlng rdéznice w ksztalcie rozkladow dawek
zaobserwowano w dozymetrach zelowych. Dla filméw dozymetrycznych oraz SPL nie
zaobserwowano zmiany ksztaltu obszarow wysokich dawek pod wptywem blokowanych
ekspozycji. Reasumujagc mozna stwierdzi¢, ze potwierdzenie efektu Flickingera byto
mozliwe do uzyskania tylko dzieki detektorom umozliwiajacym niezakldcony wglad 3D
w ksztalt izodozy wysokiej dawki.

Majac do dyspozycji plany leczenia przygotowane dla wybranych pacjentéw z SPL
okreslono $rednia objeto$é nerwu tréjdzielnego (0.086 + 0.010 cm?). Stosunek najmniejszej

odnotowanej warto$ci objetosci izodozy 80 % wzgledem objetosci nerwu tréjdzielnego
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odnotowano dla planu 3 i wynosit 0.12 natomiast dla najwigkszej odnotowanej wartosci
objetosci izodozy 80 % wynosit 0.32 dla planu 9. W planie 3 zastosowano dwie ekspozycje
z tacznie zblokowanymi 5 sektorami (444444BB i 44BB44B4)) natomiast w planie
9 zastosowano jedna ekspozycje niezblokowang i jest to plan referencyjny stuzacy do
poréwnania rozktadow dawek. Rowniez analizujgc obszar izodozy 80 % na podstawie
rozktadu dawki otrzymanego przy uzyciu filméw dozymetrycznych odnotowano wymiary
x 1y dla dwoch plaszczyzn (czotowej i strzatkowej). Dla planu 3 uzyskano wymiar
3.4 X 3 w plaszczyznie czotowej oraz 4.4 x 3 w ptaszczyznie strzatkowej natomiast dla planu
9 uzyskano wymiar: 4 X 3.5 w ptaszczyznie czotowej oraz 4 X 3 w plaszczyznie strzatkowe;.
Maksymalng réznice w plaszczyznie czotowe] odnotowano dla planu 2 oraz 4 (wynosita
0.9 mm) a w plaszczyznie strzatkowej dla planu 8, 7 i 4 (wynosita kolejno 2 mm (plan 8)
i 1.9 mm (plan 7 i 4)), natomiast minimalng réznic¢ w ptaszczyznie czolowej odnotowano
dla planu 1 oraz 7 (wynosita 0.2) a w plaszczyznie strzatkowej dla planu 9 (wynosita 0).
Natomiast w badaniach przy uzyciu zelu dozymetrycznego dostgpna analiza umozliwita
ocen¢ obszaru najwyzszej dawki w trzech ptaszczyznach. Dla planu 3 uzyskano réznice
wymiaréw X i y dla trzech ptaszczyzn, ktére wynosity 0.25 x 0.05 x 0.20 mm?® natomiast dla
planu 9 wynosity 0.10 x 0.10 x 0.10 mm?®. Najwieksze roznice odnotowano dla planu
7 (0.7 x 0 x 0.2 mm® natomiast najmniejsze réznice odnotowano dla planu
9 (0.10 x 0.10 x 0.10 mm?®). Na Rysunku 72 przedstawiono zalezno$¢ V80%/Vnerwu
wzgledem danego planu dla kazdej z zastosowanych metod pomiarowych: filmy
dozymetryczne (kolor niebieski), zele dozymetryczne (kolor zielony) oraz SPL (kolor

czerwony).

V80%/V gy

) Nrplanu |
Filmy dozymetryczne 4 SPL © Zele dozymetryczne

Rysunek 72. Wykres zalezno$ci stosuku objetosci izodozy 80 % do Vnewu Wyznaczonej w SPL (kolor
czerwony), przy zastosowaniu zelu dozymetrycznego Fricke gel PVA-GTA (kolor zielony) oraz filmu
dozymetrycznego EBT3 Ballcube I (kolor niebieski) (zrodto wiasne).
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W otrzymanych wynikach badan, zblizone warto$ci otrzymano dla filméw
dozymetrycznych w SPL, natomiast wyniki dla Zeli dozymetrycznych nieco odstaja
wzgledem tych dwoch metod pomiarowych, lecz z zachowaniem tendencji danego planu
w przedstawionej zalezno$ci. Niepewnosci pomiarowe wartosci pomiarowych dla filmoéw
dozymetrycznych oraz detektorow zelowych mieszczg si¢ w granicy wysokosci danej
wielkosci pomiarowej. Wyniki te potwierdzity istotng korzy$¢ stosowania planow
hybrydowych na rozktad dawki.

W badaniach klinicznych Cho i wspolpracownikow z 2016 roku zauwazono, ze
wzrost napromieniowanej obj¢tosci nerwu jest proporcjonalny do zastosowania blokowania
ekspozycji. Wyniki te zostaly potwierdzone przez obecne badania z zastosowaniem
dozymetrow zelowych.

Badania Cho i wspolpracownikow z 2016 roku wskazuja na wicksza efektywnosc
stosowania techniki hybrydowej — z podwodjng ekspozycja niz plandw z tg samg
konfiguracja zblokowanych sektorow w jednej ekspozycji. Uwzgledniajac te doniesienia,
dla dwoch planow leczenia niniejszych badan (plan 1 i plan 7) opracowano plany leczenia
z zastosowaniem techniki hybrydowej (plan 2 oraz plan 8). Przy zastosowaniu filmow
dozymetrycznych dla planu 1 uzyskano rdznice¢ dla obszaru 80% izodozy 0.2
w plaszczyZnie czolowej natomiast w ptaszczyznie strzatkowej 1.3 a dla planu z podwdjna
ekspozycja (plan 2) w plaszczyznie czolowe] roznica wynosita 0.9 a w plaszczyznie
strzalkowej rowniez 1.3. Dla planu 7 uzyskano rdéznice dla obszaru 80 % izodozy 0.2
w plaszczyznie czolowej natomiast w plaszczyznie strzatkowej 1.9 natomiast dla planu
hybrydowego (plan 8) w plaszczyznie czotowej réznica wynosila 0.4 a w plaszczyZnie
strzatkowej rowniez 2. W badanych z zastosowaniem zelu dozymetrycznego dla planu
1 uzyskano rd6znice wymiarow x 1 y dla trzech plaszczyzn, ktore wynosily
0.45mm x 0.30mm x 0.05mm natomiast dla planu 2 to 0.10 mm x 0.10 mm x 0.30 mm. Dla
planu 7 uzyskano réznice wymiardéw x iy dla trzech ptaszczyzn wynoszace 0.70 mm x
0.00 mm x 0.2 mm natomiast dla planu 8 wynosity 0.20 mm x 0.50 mm x 0.20 mm. Stosunek
wyznaczone] objetosci izodozy 80 % w SPL wzgledem objetosci nerwu trojdzielnego
wynosi: dla planu 1 i dla planu 2 to 0.29, natomiast dla planu 7 i 8 wynosi odpowiednio:
0.29 1 0.26. Odnotowano rowniez roéznice w dawce integralnej, ktora byta wyzsza dla
planow z pojedyncza ekspozycja wzgledem planu hybrydowego (plan 11 2 r6Znica wynosita
0.1 mJ, dla planu 7 i 8 réznica ta wynosita 0.3 mlJ). Analizujac kwestic wpltywu

zastosowanego podejscia do planowania leczenia przy zastosowanych technikach
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badawczych odnotowano zalezno$¢ zgodng 2z obserwacjami klinicznymi Cho
I wspotpracownikow.

Biorac pod uwage wszystkie plany z podwojna ekspozycja (plan 2, 3, 5 8) nie
odnotowano istotnej zaleznosci V80%/Vierwu Wzglgdem planu referencyjnego (plan 9).
Stosunki objetosci izodozy 80 % wzgledem objetosci nerwu trdjdzielnego odczytane z SPL
miescity sie w zakresie (0.12 — 0.29). W przypadku zastosowania filmoéw dozymetrycznych
réznice w wymiarach izodozy 80 % wynositly w plaszczyznie czotowej od 0.4 — 0.9
natomiast w ptaszczyznie strzatkowej miescity si¢ w zakresie 1.3 — 2. W pomiarach przy
uzyciu dozymetru zelowego otrzymane rdznice miescity si¢ w zakresie mniejszych rdznic
(<0.5 dla kazdego wymiaru). Ponadto, otrzymano warto$¢ dawki integralnej wsrod
analizowanych plandw leczenia w zakresie 2.9 — 5.3 mlJ, gdzie najnizsza wartos¢
odnotowano dla planu z 5 zblokowanymi sektorami (z podwdjng ekspozycja) — plan

3 natomiast najwyzsza dla planu 6 z 1 zablokowanym sektorem (z pojedyncza ekspozycja).
Weryfikacja rozkladéw dawek z SPL

Otrzymane wyniki weryfikacji za pomoca narzedzia MuCheck dla kazdego planu,
miescily si¢ ponizej dopuszczalnej maksymalnej rdznicy migdzy obliczonymi warto$ciami
dawki, co $wiadczy o prawidtowym obliczeniu rozkladu dawki przez SPL.

Poréwnano rozktad dawki SPL z otrzymanymi rozkladami dawki dla filmow
dozymetrycznych. W tym celu oceniono wspotczynnik y. Z uwagi na stosowang technike
napromieniania nalezgcg do radioterapii stereotaktycznej zastosowano kryterium 2%/1 mm
(Sankar i in., 2006). W praktyce klinicznej przyjmuje si¢, ze dla planéw leczenia technikami
stereotaktycznymi zmierzone i obliczone rozktady dawki sa zgodne gdy warunek y <1 jest
spetniony dla co najmniej 95% punktow z pordéwnywanego obszaru. Obszary niezgodnosci
(punkty gdzie y > 1) sa wyraznie oznaczone.

Zgodnie z zalozeniem, zastosowanie zblokowanych sektorow zasadniczo wplywa
na ksztalt rozktadu dawki. Szczegdlne roznice mozna zaobserwowaé w plaszczyznie
czolowej wzgledem poszczegolnych plandw leczenia, gdzie ksztatt rozkladu dawki zostat
splaszczony w obszarze zblokowanych sektoréw a zostal szeroko rozciggniety w obszarze
otwartych sektorow. W plaszczyznie strzatkowej, ksztalt izodoz o nizszej dawce
przypomina ksztatlt motyla w niemal kazdym analizowanym rozktadzie dawki. Ksztalt
rozktadu dawki dla planu 7 (4 zblokowane sektory) w ptaszczyznie czotowej jest bardzo
regularny natomiast w plaszczyznie strzatkowej wystepuja w obszarze niskich dawek silnie
nieregularne krawedzie. Dla ekspozycji bez uzycia blokowanych sektoréw ksztatt izodoz
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zarOwno w obszarze wysokich dawek oraz niskich dawek niemal pokrywaja si¢ wzgledem
dwoch plaszczyzn (plan 9). Obszar wysokich dawek zostat nieco zaburzony z powodu
oryginalnie wystgpujacego nacigcia w filmach, co utrudnito analiz¢ dawki w tym obszarze
i miato zasadniczy wptyw na warto$¢ otrzymanego wspotczynnika gamma.

Z otrzymanych wynikoéw stwierdza si¢, ze wspotczynniki dopasowania y wszystkich
analizowanych planow mieszczg si¢ w zakresie 93.25-99.23%, natomiast zakres warto$ci
wspotczynnikéw dopasowania dla tolerancji dawki (90 % prog odciecia) wynosi 0.7-1.5%
(wptyw na taki wynik majg wcigcia w filmach dozymetrycznych). Najgorsze dopasowanie
uzyskano dla Planu 7 gdzie warto$¢ wspotczynnika dopasowania dla tolerancji dawki
wynosita 1.5 % dla ptaszczyzny strzatkowej oraz 1.3 % dla ptaszczyzny czotowej. Najlepsze
warto§ci wspotczynnika dopasowania otrzymano dla Planu 9, bez zastosowanych
blokowanych ekspozycji. Im silniejsze zblokowanie ekspozycji tym trudniej otrzymad
dobre dopasowanie wspotczynnika y wzgledem plandéw leczenia. Dla planow hybrydowych
otrzymano najbardziej optymalne warto$ci dopasowania wspolczynnika y, mieszczace si¢

w granicach zalecanych wartosci.

Autorka wykazata, ze zastosowanie zeli dozymetrycznych Fricke gel PVA — GTA
do weryfikacji rozktadu dawki dla radioterapii stereotaktycznej jest obiecujace i szczegodlnie
umozliwiajace pomiar rozkladu dawki w trzech plaszczyznach, co w przypadku filméw
dozymetrycznych jest utrudnione, mimo zastosowania filmow do pomiaru jednoczasowego
w kilku ptaszczyznach (obecno$¢ nacie¢ w filmach). Detektory zelowe wykazaty wysoka
czulo$¢ na wysoka dawke promieniowania i umozliwily obserwacj¢ istotnego wpltywu
zblokowanych ekspozycji na ksztalt izodozy 80 % czego nie dalo si¢ zaobserwowac
w rozktadzie dawki dla filméw dozymetrycznych oraz w SPL. Detektory zelowe sa wiec
bardzo czulymi dozymetrami, gdzie na ich prawidlowe dzialanie ma wpltyw wiele
czynnikow poczawszy od produkcji po analiz¢ otrzymanych rozktadow dawek (RM).
Istotng zaleta detektorow zelowych jest rowniez liniowo$¢ ich sygnatu wzgledem dawki co

daje mozliwosci ich wykorzystania w weryfikacji rozktadu dawki w radioterapii.
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7.

WNIOSKI

Wykorzystane metody badawcze umozliwity dokonanie analizy rozkladu dawki
planow leczenia z zastosowaniem zblokowanych ekspozycji. Hipoteza znacznego
rozszerzenia si¢ objetosci izodozy 80% dla zblokowanych ekspozycji (Flickinger
iin., 2001), znalazta potwierdzenie w badaniach przy uzyciu zelu dozymetrycznego
Fricke gel PVA — GTA. Wystepujace obszary niskiej dawki (tzw. ,,wasy”’) uzyskane
przy uzyciu filméw dozymetrycznych pokrywaty si¢ z rozktadem dawki z SPL.
Plany hybrydowe sg korzystniejszym rozwigzaniem w stosowaniu zblokowanych
ekspozycji w leczeniu TN.

Zastosowane filmy dozymetryczne Gafchromic™ EBT3 Ballcube I, z uwagi na
dostep do juz opracowanych procedur stosowania i wysokiej jako$ci oprogramowania,
umozliwily wykonanie precyzyjnych badan. Ponadto, mozliwo$¢ pordwnania z SPL
nadata wiarygodno$ci otrzymanym wynikom. Wada filmow dozymetrycznych
Gafchromic™ EBT3 Ballcube I w niniejszych badaniach byto wystepowanie nacigcia
w dostepnych filmach, ktore nieco utrudnity oceng obszaru wysokiej dawki i miaty
znaczny wplyw na spetnienie kryterium y w czasie poréwnania z SPL (y < 0.7 - 1.5).
Jednak wystepujace nacigcia umozliwiaty zlozenie dwoch filméw w celu pomiaru
rozkladu dawki jednoczasowo w dwoch ptlaszczyznach. Filmy dozymetryczne
wykazaly wysokie porownanie z rozkladem dawki z SPL. Blokowanie pojedynczych
ekspozycji w planach leczenia TN powoduje gorsze wyniki wspotczynnika

dopasowania niz dla planow hybrydowych.

Analiza detektorow zelowych Fricke gel GTA-PVA w niniejszej rozprawie
przeprowadzona zostala gtéwnie dla zakresu dawki powyzej 8Gy. Zele
dozymetryczne wykazaly wysoka zalezno$¢ obszaru V80% wzgledem stosowanych
blokowanych ekspozycji w danej ptaszczyznie. Na rozktad dawki ma wplyw wiele

czynnikow od produkcji zeli po analiz¢ otrzymanych rozktadéw dawek.

Otrzymanie rozktadu dawki w réznych plaszczyznach niesie ze soba cenne informacje
o rozktadzie dawki. Jednoczesny pomiar rozktadéw dawek, bez zaburzenia obszarow

rozktadu dawek, jednoczasowo w kazdej ptaszczyznie, umozliwia detektor zelowy.

163



Opracowano warunki optymalizacji procedury produkcyjnej oraz warunkow
stosowania detektora zelowego Fricke gel PVA — GTA w badaniach przy uzyciu
radiochirurgii LGK w zakresie: wytwarzania detektorow, okreslenia czasu wysycenia
i maksymalnej dawki przypisanej na podstawie witasnej praktyki z detektorami
zelowymi, opracowania procedury kalibracji detektorow zelowych Fricke gel
PVA — GTA z uzyciem akceleratora liniowego oraz opracowania oprogramowania

w celu wizualizacji rozktadu dawki.

Sporzadzono autorskie fantomy dedykowane do pomiaréw z zastosowaniem
detektorow zelowych Fricke gel PVA-GTA oraz uktadu filméw dozymetrycznych
Gafchromic™ EBT3 Ballcube I, przy jednoczesnym zapewnieniu powtarzalnosci

eksperymentdéw oraz warunkow jakie muszg spetnia¢ fantomy dozymetryczne.

Detektory zelowe Fricke gel PVA — GTA mimo licznych zalet, ktore wydaja si¢ by¢
atrakcyjne dla dozymetrii klinicznej w radioterapii, wymagaja jednak jeszcze licznych
badan i standaryzacji w celu wdrozenia ich do rutynowej weryfikacji planow leczenia

w radioterapii.
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ZAY.ACZNIKI
Zalacznik nr 1.

Tabela 13. Zbior danych sygnatlu RM detektor6w napromienionych niezblokowana ekspozycja gdzie w
kazdym sektorze zastosowano 4 mm kolimator dla dawki 20 Gy w izodozie 100 %. Tabela przedstawia
mediang, srednig warto$¢, odchylenie standardowe, maksymalny i minmalny otrzymany sygnal RM dla
badanych detektorow.

Mediana Srednia Odch. Sygnal Sygnal

Nr Y
detektora sygnalu sygnalu  Standardowe maksymalny minimalny
RM RM (SD) RM RM

1 1524 1545.4 91.392 1818 1355
2 1482 1505.9 104.77 1853 1308
3 2024 2036.4 129.73 2341 1815
4 1746 1760.0 101.24 2093 1572
5 2330 2343.5 114.32 2627 2116
6 1406 1407.5 38.065 1521 1320
7 1372 1384.9 85.263 1682 1188
8 1442 1461.0 91.025 1801 1244
9 1346 1362.2 110.96 1656 1144
10 1490 1517.5 113.82 1816 1337
11 1770 1775.0 109.42 2113 1459
12 1759 1779.9 109.37 2075 1533
13 1789 1814.3 127.50 2152 1605
14 1652 1677.8 130.87 2014 1414
15 1515 1521.9 86.309 1786 1284
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Zalacznik nr 2
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Rysunek 73. Plan 2: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).

178



PLAN 3

1000y
750
g
E
£ =0
o
>
250
23 O17cm? (223%) 2640 Gy
00 k T T T T T T T |
00 100 200 00 200 500 600 640 700 800

Planned Dose [Gy]

Rysunek 74. Plan 3: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).
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Rysunek 75. Plan 4: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).
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Rysunek 76. Plan 5: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).

181



PLAN 6
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Rysunek 77. Plan 6: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).
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Rysunek 78. Plan 7: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie

B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).
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Rysunek 79. Plan 8: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w ptaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).
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Rysunek 80. Plan 9: A) DVH, rozktady dawek dla izodoz 95 %, 90 %, 80 %, 50 %, 20 %, 10 % w plaszczyznie
B) poprzecznej, C) czotowej oraz D) strzatkowej z SPL (dane pobrane z SPL GammaPlan).
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Rysunek 81. Izomapy dawki roznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmow
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 2 w ptaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowe;.
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Rysunek 82. 1zomapy dawki roznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmow
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 3 w ptaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowe;.
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Rysunek 83. Izomapy dawki réznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmoéw
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 4 w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowe;j.
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Rysunek 84. Izomapy dawki réznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmoéw
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 5 w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowe;j.
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Rysunek 85. Izomapy dawki réznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmoéw
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 6 w ptaszczyznie A) czolowej oraz B) strzatkowe;.
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Rysunek 86. 1Izomapy dawki roznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmow
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 7 w plaszczyznie A) czolowej oraz B) strzatkowe;j.
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Rysunek 87. 1zomapy dawki roznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmow
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 8 w ptaszczyznie A) czolowej oraz B) strzatkowe;.
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Rysunek 88. 1Izomapy dawki roznicowej rozktadu dawki obliczonej w SPLoraz zmierzonej przy uzyciu filmow
dozymetrycznych dla kryterium gamma 2%/1mm planu 9 w plaszczyznie A) czotowej oraz B) strzatkowe;.
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