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Uvod

= SUc¢asna radiacna onkologia disponuje Sirokym spektrom
zobrazovacich technik (CT.MR,PET) a ozarovacich modalit :
(3D CRT, IGRT, IMRT, 3D Brachy, SRS, FSRT, Cyberknife)

= Do spektra vstupuje nova modalita — protonova terapia

= Otvorenie PTC v Prahe v r. 2012 vyvolalo rozsiahlu diskusiu
medzi odbornikmi o prinose a Uskaliach protonov, ktord mozno
zhrnut’ do nasledovnych bodov:



Pre protony :

Braggova krivka

Setrenie OaR

vysSie RBE

Proti protbnom :

= Vysoké naklady!

= VySSie hodnoty RBE na

konci drahy proténov!
= chybajlce trialy! (EBM?)

Protony vs. Fotony

Pre fotony :

Dostupnost’ terap. ozarova¢ov
Uskutoénené trialy
Overeneé techniky

Proti fotonom :

vysSia integralna davka !
»hypersenzitivita® pri
nizkych d/f

~oystander effect” —
oneskorene ucinky na
neoziarene tkaniva —



i Hrbkové krivky réznych druhov 1Z

Relativni davka
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Specifika protonovej terapie

i RBE =1,10

| CANCER '

Protons

Depth



Porovnanie planov
protony VS. fotony

N-rays/iMRT

- VySSia integralna davka u fotonov
- Bystander efekt vysSi u fotonov



Pokus autorov prezentacie :
nahradit’ ,,verbalizmus v diskusiach
i kvantifikaciou predikcie TCP/NTCP

= Modelovanie radiobiologickych uc¢inkov v
modalitach fotonovej terapie EBRT(3D CRT/IMRT),
SBRT a BrachyCT/MR UZ rozvinuté

(SW BioGray rozsireny do > 30 RT centier v EU)

= Na zaklade poziadavky PTC Praha autori rozsirili
Vvypocty pomocou BioGray | 0 modalitu :
protony!
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Poziadavka : TCP a NTCP - simultanne !

: N
TCP NTCP

Consider Concurrently



3. Pristupy k odhadu rizika komplikacii RT

PN
Cumulative
Dlscard : R
spatial, DVH
anatomic,
physiologic
data >

3D dose distribution 20 Gy

% Volume at 2 Dose x

Extract unambiguous data Compute model-

Single Point: e.g. V20 based NTCP
Global: e.g. mean dose estimates

1. Vizualne z planu . L
e trividlne Casovo narocCné

2. Z DVH (QUANTECQC) * nedostacujlce !
= VGY, Do Dinean

3. Modelovanie NTCP
=« =F (BED, DVH) }

max!

NarocCnejSie, ale
viac vypovedné



Ciel’ modelovania
- stanovit’ optimalny ,, TR*
(Holthusen 1936) ,,non-Inferiority treatment*
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Modelovanie predstavuje vstup

i do “5.“ dimenzie RT

= TCP/NTCP su objektivizované miery pre
radiobiologické ucinky ionizujuceho ziarenia na
Tua OaR
TCP/INTCP =F(d, N, o/, DVH, T, T ,,, 9ap)
= V zasade nie jJe mozne z D, .., D, eqy VXGY
(z DVH) odhadnut’ predikciu TCP/NTCP

Preco ?



3D planovanie na TPS v sucasnosti

zatial’ nezahrnuje/nezapocitava:
= biologické procesy:
= “4R“ R.Withersa (Repopuldciu, Reparéaciu,
Reoxygenéaciu, Redistriblciu)
= ,,2R* — Radiosensitivitu (o/f) a Radiacny objem
= biologické dopady
= Rozdielnych Ucinkov :

davka na frakciu, frakcionacia, davkova rychlost
= boost, dobu ozarovania, pauzy, re - treatment etc.




NTCP: Co zahriiuje a ¢o nie?

NTCP je funkciou parametrov
= liecebnych:
« TD, d/fr, Nfr, T, DVH, CHT**
= organovych:
+ radiosenzitivita organu (o/B, ,,4R")
+ QOrganizaénu Struktura funkénych subjednotiek
(sériova, paralelna , kombinovana )**

NTCP nezohl'adnuje

interkurentné ochorenia (diabetes, kardiovaskularne, atd’)
Vek pacienta

tumorovu infiltraciu do normalnych tkaniv

.BYy-stander effect” , hypersenzitivitu pri nizkych davkach ....

* & &+ »



Modelovanie v BioGray z DVH
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Ciel

= Demonstrovat’ moznosti predikcie

TCP/NTCP v modalite
protonovej terapie pomocou SW BioGray
pre RBE =1,1 a RBE =F(LET)
= Material:
= anonymizované protokoly + DVH (PTC Praha)
= entity:
« Ca prostaty

= CaCNS
= Ca HaN



Vplyv LET na Braggov pik
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Figure 5 SOBP dose-distribution (%) in solid line and the associated
LETa-distribution [keV/um) in the dashed line. Figure is used with
permission from Alejandro Carabe-Fernandez.



‘L Vplyv LET na Braggov pik
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Modely pre vypocet BED
- fotonova EBRT versus protony

Pre fotony : RBE=1

-/ .
BED =Nd |1+
-« | B )
Pre protony: (RBE =1,1)

BED=Nd |11+




Vplyv LET na RBE a d/fr. (Anferov etal.)
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Carabe model pre vypocéet BED
pre protony

BED = N*d| RBE,_. +(RBE._ )2 d

al B

RBE__ =125

RBE__ =110



. Protokol
Ca prostaty: Plan a DVH

(21F/2,73Gy PTC Praha)
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Porovnanie TCP/NTCP Ca prostatae
Fotony Protony
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Pri zahrnuti variabilneho RBE
‘L RBE=1,1 vs. Carabe model

TCP/ NTCPPC prostata 21F2,73Gy (p+ RBE=1.1)
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Protokol CNS (GBM)
DVH z 2 aplikovanych kurzov z XiO PTC Praha
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Porovnanie pre protokol CNS
RBE=1,1 s Carabe model
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Protokol CNS PTC Praha (pri RBE=1,1)
NTCP brain stem = 4,9 % NTCP(Cochlea)=1,6 %
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Protokol CNS PTC Praha pre variabilny RBE
NTCP brain stem = 16,1 % ! , NTCP(Cochlea)=5,4 %
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i Zavery

= Simultanne radiobiologické modelovanie Uc¢inkov
protonovej terapie z PTC Praha

potvrdilo :
= regularnost anonymizovanych protokolov
= pri zapocitani korekcie na variabilne RBE
model predikuje vysSie NTCP !
= Vysledky analyzy odovzdané a zohl'adnené v PTC Praha

Nutnost’ zahrnutia variabilneho RBE do vypoctov v XiO
PTC Praha a stanovenia protokolu !!!



i Odpor(gania z analyzy

1. Konturovat’ OaR vo vSetkych kurzoch jednotne
(nekonturované OaR - nie su Setrené ! )
2. Hodnotit’ DVH zo vSetkych kurzov
— nevyhnutneé pre ich analyzu v retreatment
3. Zjednotit’ terminologiu OaR
4. Vstupit' do ,,5.“ dimenzie RT

radiobiologickym modelovani EQD2, TCP/NTCP

- pri samotnom planovani RT
- Vv retro - 1V prospektivnych studiach!



i Overall message

,,In spite of advanced technology
,,golden tool"" of good radiotherapy
still remains - radiobiology!

Prof. J. Overgaard
ESMO/ECCO/ESTRO Congress
Stockholm 2011



Radiobiologicke modelovanie
i podI'a prim. M. Konegného,CSc., MOU Brno
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Diferencialny DVH (prostata)
Prekryvanie PTV a OaR (Bl, R ),

summary DWH: PC_prostata 21F 2 736Gy (Diferential)

== pilacicer — CTY — fem head dx — fem head =in — PTV
— rectum
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|.b. Simulacia hypofrakcionacie (test)
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