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IZVLECEK

Uvod: Vrednotenje intrafrakcijskih premikov karcinoma
prostate v obsevalnem procesu, ki zajema spremljanje
premikanja bolnika in notranjih organov, je obicajen proces
v klini¢ni praksi, ki pomembno vpliva na dolocitev velikosti
varnostnih robov.

Namen: Namen raziskave je izboljsanje kvalitete obsevanja pri
radikalnem obsevanju karcinoma prostate s pomocjo izracuna
ustrezne velikosti varnostnega roba po Van Herkovi formuli.

Metode dela: V raziskavo je bilo vklju¢enih 9 bolnikov z
radikalnim namenom zdravljenja karcinoma prostate. Vsi
bolniki so bili obsevani z volumetricno modulirano lo¢no
terapijo (VMAT) v kombinaciji z on-line slikovno vodeno
radioterapijo (IGRT). Bolniki so imeli pred pricetkom obsevanja
s pomocjo ultrazvoka v prostato vstavljena tri zlata zrna, ki
omogocajo lokalizacijo prostate na elektronskem portalnem
sistemu (EPID). Izra¢un populacijske (%) in naklju¢ne napake
(o) premikov je temeljil na slikanju pred in po konc¢ani dnevni
obsevalni frakciji. Klini¢ni tar¢ni volumen-planirani tar¢ni
volumen (CTV-PTV), velikost ustreznih varnostnih robov, je
bila izracunana po formuli Van Herka.

Rezultati in razprava: Povprecni premiki in standardni
odkloni intrafrakcijskega premikanja prostate so: -0,11 +
1,79 mm, -1,07 = 1,65 mm, -0,65 + 1,56 mm v anteriorno-
posteriorni (AP), superiorno-inferiorni (SI) in medio-lateralni
(ML) smeri, medtem ko povprecni premiki in standardni
odkloni intrafrakcijskega premikanja kostnih struktur znasajo:
-0,91 = 1.33 mm, -0,01 £ 1,39 mm in -0,32 = 1,46 mm prav
tako v AP, Slin ML smeri. Intrafrakcijski premiki kostnih struktur
so izrazitejsi v AP in ML smeri, medtem ko so prevladujoci
intrafrakcijski premiki prostate v Slin ML smereh.

Zakljuéek: Rezultati so pokazali, da 3 mm velik varnostni rob
od CTV do PTV zagotavlja, da 90% bolnikov v populaciji prejme
95% ali vec predpisane minimalne kumulativne doze na CTV
podro¢je, kar je dobro. Zmanjsanje velikosti varnostnega
roba posledi¢no vodi do potencialnega zmanjsanja toksi¢ne
obremenitve kriti¢nih organov.

Kljucne besede: karcinom prostate, intrafrakcijski premiki,
nastavitvene napake
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ABSTRACT

Introduction: The evaluation of intrafraction motion of prostate
cancer during the radiation therapy process, which includes
monitoring of the movement of the patient and of the internal
organs, is a common process in clinical practice and has a
significantimpact on determining the size of the healthy margins.

Purpose: The purpose of the study was to improve the quality
of therapy in the radical radiotherapy of prostate cancer
by calculating the appropriate size of the healthy margins
according to the Van Herk formula.

Methods: The study included 9 patients with prostate cancer
who received volumetric modulated radiation therapy (VMAT)
in the combination with the on-line image guided radiotherapy
(IGRT). Three intraprostatic gold fiducial markers were inserted
in the prostate by ultrasound before the radiotherapy, in order
to allow localisation of the prostate on the electronic portal
imaging device (EPID). Systematic population error (%) and
random population error (o) of movements were based on daily
pre- and post-treatment images. Clinical target volume (CTV)
and planning target volume (PTV), the healthy margins were
calculated according to Van Herk formula.

Results and discussion: The average movements and standard
deviations of intrafraction prostate movements were (mean +
SD): -0.11 = 1.79 mm, -1.07 = 1.65 m and -0.65 + 1.56 mm in
anterior—posterior (AP), superior—inferior (SI) and medial-lateral
(ML) directions, respectively. The average movements and
standard deviations of the infraction bone structure movements
were (mean = SD): -0.91 + 1.33 mm, -0.01 £1.39 mm and
-0.32 + 1.46 mm in AP, Sl and ML directions, respectively. The
dominant intrafraction bone structure motions were in the AP
and ML directions, while the dominant intrafraction prostate
movements were in AP and Sl directions.

Conclusion: Based on the results we can conclude that a 3 mm
extension of CTV-PTV margin, as the lower limit, is enough to
ensure that 90% of the patients treated for prostate cancer will
receive a minimum cumulative CTV dose higher than or equal
to 95% of the prescribed dose, which is good. The reduction
of the healthy margin size consequently leads to the potential
reduction in the toxic load of the critical organs.

Key words: prostate cancer, intrafraction movement, set-up error.
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uvoD

Vzrok za nastanek rakave bolezni je nepopravljiva okvara na
nivoju celi¢ne deoksiribonukleinske kisline (DNK), ki vodi do
nenadzorovane celi¢ne delitve. Posledica nenadzorovane
delitve (proliferacije) je vrascanje malignih celic v sosednja
tkiva, Sirjenje po mezgovnicah v bezgavke in kasneje po krvi
vse do oddaljenih organov, kjer nastanejo zasevki (Zadnik in
Zakelj, 2014).

Rak prostate

Rak prostate (RP) predstavlja z 18,1% obolevnostjo
najpogostejso rakavo obolenje pri moskih v Sloveniji. V
obdobju od 2007-2011 je bila povprec¢na letna incidenca RP v
Sloveniji okoli 1320 novih odkritih bolezni letno (Register raka
Slovenije, 2011).

Incidenca RP v Sloveniji in svetu je v porastu, kar lahko
pripisujemo staranju populacije, predvsem pa zgodnji
diagnostiki zdolocanjem prostati¢nega specificnega antigena
(PSA) (Kragelj in sod., 2009). Iz registra EU je moc¢ razbrati, da
incidenca predstavlja 85.000 novih primerov letno, vendar
je opaziti razlikovanje po posameznih drzavah. Med njimi v
sam vrh sodijo drzave Skandinavskega polotoka, predvsem
Svedska (Oblak, 2006).

Radioterapija in verifikacijski procesi

Radioterapija je veja medicine, ki se ukvarja z zdravljenjem
malignih in nemalignih bolezni s pomocjo ionizirajoc¢ega
sevanja in predstavlja eno izmed metod za zdravljenje raka
prostate. Cilj radioterapije je natan¢na aplikacija dolo¢enega
odmerka ionizirajo¢ega sevanja na predhodno dolocen tar¢ni
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volumen ob ¢im manjsi okvari zdravih tkiv, ki se nahajajo v
neposredni okolici tumorja (Strojan in sod., 2009).

Sodobna obsevalna tehnika, imenovana volumetri¢no
modulirana lo¢na terapija (Volumetric Modulated Arc Therapy,
VMAT) je najbolj pogosto izbrana obsevalna tehnika pri
obsevanju raka prostate. Predstavlja posodobljeno in novejso
obliko intenzitetho modulirane radioterapije (Intensity
Modulated Radiation Therapy, IMRT). Obe tehniki omogocata
ve¢jo natancnost obsevanja in s tem uporabo visjih skupnih
doz na tar¢ni volumen oziroma manjSo obremenjenost
zdravih tkiv z obsevanjem (Peterlin in sod., 2012; Thairat et al.,
2013).

Med verifikacijske procese, ki zagotavljajo obsevanje tar¢nega
volumna, kot je predvideno v obsevalnem nacrtu (The Royal
College of Radiologists, 2012), v radioterapiji uvrs¢amo
slikovno vodeno radioterapijo (Image Guided Radiotherapy,
IGRT). IGRT je radioterapevtska metoda, ki omogoca
vsakodnevno spremljanje in sledenje nastavitve bolnika
oziroma tumorja in ustrezno prilagoditev glede na njuno
gibanje (Hukku et al., 2004). Predstavlja postopek primerjave
aktualne EPI slike bolnika z referen¢nimi slikami, posnetimi v
procesu nacrtovanja in priprave na obsevanje na simulatorju.
Doseci moramo natan¢no ujemanje poloZaja tumorske tarce
in bolnika v primerjavi s planiranim polozajem, kar ponazarja
natancno namestitev bolnika, kontrolo nastavitvenih slik ter
izvedbo ustreznih premikov za natan¢no ujemanje tumorske
tarce in ustrezne poravnave bolnika med obsevanjem (Amelio
et al, 2013). S sistemati¢nim izvajanjem IGRT zmanjsamo
geometri¢ne nepravilnosti, ki nastanejo pri spremenjeni
geometrijski nastavitvi bolnika in anatomskih sprememb, ki
so posledica zdravljenja (Gupta in Narayan, 2012). Uporaba
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Slika 1: Prikaz verifikacijskega postopka z elektronsko portalno sliko (Portal Image, EPI) in digitalnim rekonstruiranim radiogramom (Digital
Reconstructed Radiograph, DRR) v programu PortalVision
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IGRT nam posledicno omogoca zmanjsanje varnostnih
robov pri obsevanju RP, saj lahko zmanjSamo vpliv dnevnega
premikanja prostate (Grabec in sod., 2011; Budiharto et al.,
2011).

Geometri¢ne nepravilnosti v radioterapiji

Geometri¢ne nepravilnosti v radioterapiji predstavljajo
neskladnost geometri¢ne nastavitve polozaja bolnika pred
obsevanjem, med predvidenim poloZajem (slika DRR) in
poloZajem pred, med ter po obsevanju (slika EPI) (Stanley,
2015). Lahko jih razdelimo v dve skupini: sistemati¢ne in
naklju¢ne napake. Posledica obeh napak se odraza kot premik
obsevalnega polja, kar predstavlja premik bolnikovega
izocentra za obsevanje (The Royal College of Radiologists,
2012). Velikost varnostnega roba dolocajo velikosti
nastavitvenih napak, na katere vplivajo napake pri izvajanju
meritev slik, nastavitve bolnika, napake pri izvajanju premika
bolnika ter intrafrakcijski premiki tar¢nih volumnov (Melancon
etal., 2007).

Razlika med inter- in intrafrakcijskimi premiki je, da
interfrakcijski ~ premiki  predstavljajo  premike = med
posameznimi obsevanji in prikazujejo dnevna odstopanja
v polozaju izocentra na obsevalnem aparatu v odnosu do
predvidenega polozaja izocentra, ki je bil dolocen ob pripravi
na obsevanje ali kasneje v procesu nacrtovanja obsevanja (Xu
et al, 2008).

Intrafrakcijski premiki pa so tisti, ki se zgodijo znotraj ene
frakcije obsevanja. Predstavljajo premik kostnih struktur ali
notranjih organov glede na polozaj izocentra s predhodno
znanim poloZajem le-teh pred obsevanjem (Stroom, 2000). Pri
ve¢jih intrafrakcijskih premikih potrebujemo vecje varnostne
robove, kar posledi¢no predstavlja vedji obsevalni volumen
kriti¢nih organov (Organs At Risk, OAR) in njihovo vecjo dozno
obremenitev, kar lahko vodi do izrazitejsih stranskih ucinkov
obsevanja (Chow et al., 2009). Delimo jih glede na premikanje
bolnika (neudoben in prisiljen polozaj oz. nespros¢enost med
postopkom obsevanja) in premikanje organov v bolniku (na
premikanje prostate v telesu vplivajo polnjenost mehurja,
polnjenost rektuma z blatom in zrakom, premikanje diafragme
med dihanjem ter nastajanje vetrov med obsevanjem) (Britton
et al, 2005). Najve¢ji vpliv na intrafrakcijsko premikanje
prostate ima razli¢no polnjenje rektuma in mehurja v procesu
obsevanja (Kupelian et al., 2006). Raziskave porocajo, da
obstaja korelacija med polnjenostjo rektuma (koli¢ino blata in
zraka) in vplivom le-tega na pojav intrafrakcijskega premikanja
prostate (Kupelian et al., 2006; Litzenberg et al., 2006 ).

Van Herkova formula

Velikost varnostnega roba med klini¢nim tar¢nim volumnom
(Clinical Target Volume, CTV) in planiranim tar¢nim volumnom
(Planning Target Volume, PTV) je odvisen od geometri¢nih
nepravilnosti, torej od vrednosti sistemati¢ne () in naklju¢ne
napake (o) (Remeijer in Van Herk, 2006).

Formula Van Herka (MCHF) (2,5*% + 0,7*0) pravi, da 2,5-kratna

vrednost sistemati¢ne napake plus 0,7-kratnik naklju¢ne
napake zagotavljata, da 90% bolnikov v populaciji prejme
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95% ali ve¢ predpisane minimalne kumulativne doze na
CTV podro¢je (Van Herk, 2004). Sistemati¢no odstopanje
vseh bolnikov predstavlja povprecne vrednosti odstopanj
posameznih bolnikov. Povpre¢ne vrednosti lahko odstopajo
od referencnega polozaja in zato je potrebno populacijsko
sistemati¢no odstopanje izracunati kot standardno deviacijo
(SD) od povprec¢nih vrednosti odstopanj vseh bolnikov.
Naklju¢no odstopanje za posameznega bolnika je dolo¢eno
kot SD vseh premikov. Populacijsko naklju¢no odstopanje je
doloc¢eno kot koren povprecja kvadratov (root mean square,
RMS) od SD vseh bolnikov (Van Herk, 2004).

NAMEN IN CILJI

Namen raziskave je izboljsanje kvalitete radikalnega obsevanja
karcinoma prostate s pomocjo izracuna ustrezne velikosti
varnostnega roba po Van Herkovi formuli. Cilj raziskave je
ovrednotenje intrafrakcijskih translacijskih premikov in analiza
sistematic¢nih in naklju¢nih napak, ter izracun korelacije med
intrafrakcijskimi premiki kostnih struktur in vstavljenih zrn v
prostati.

METODE DELA

Raziskava sodi v prospektivno nacrtovano klini¢no raziskavo.
Casovni termin pridobivanja podatkov je bil od oktobra 2014
do avgusta 2015. V raziskavo je bilo vklju¢enih 9 bolnikov z
radikalnim namenom zdravljenja karcinoma prostate. Skupaj
je bilo izvedenih in analiziranih 3336 premikov na 684 EPI
slikah v vseh translacijskih smereh, AP (antero-posteriorni), ML
(medio-lateralni) in Sl (superiorno-inferiorni) smeri.Optimalna
velikost varnostnega roba je bila izracunana s pomocjo
formule Van Herka. Opravljen je bil tudi Pearsonov koeficient
korelacije (rxy) za izracun moci linearne povezanosti dveh
spremenljivk, kar v naSem primeru predstavlja povezanost
med intrafrakcijskimi premiki kostnih struktur in zrn v prostati
v vseh translacijskih smereh.

Pred pri¢etkom obsevanja je vsak bolnik prejel podroben opis
izvajanja klini¢ne raziskave in obrazec o privolitvi v raziskavo,
katerega je ob privolitvi k sodelovanju tudi podpisal. Izvedbo
klini¢cne raziskave sta potrdila Strokovni svet Onkoloskega
instituta in Komisija Republike Slovenije za medicinsko etiko
(KME).

Postopek priprave bolnikov na obsevanje

Vsem 9 bolnikom so pred pripravo na obsevanje s pomocjo
transrektalnega ultrazvoka vstavili po tri zlata zrna velikosti
3 mm in premera 1,2 mm. Namen vstavljenih zlatih zrn je
lokalizacija in spremljanje premikanja prostate med procesom
obsevanja, saj se lahko polozaj prostate med posameznimi
dnevnimi frakcijami obsevanja razlikuje.

Pri vseh bolnikih smo pripravo na obsevanje izvedli na
simulatorju, s pomocjo racunalniske tomografije (Computed
Tomography, CT). 30 minut pred pripravo je bolnik izpraznil
se¢ni mehur in popil en liter vode. Sledila je priprava na
obsevanje, kjer smo dolocili lego bolnika in  ustrezno
kombinacije fiksacijskih pripomockov za bolnikovo udobno
in ponovljivo namestitev na obsevalnem aparatu. Uporabili
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smo fiksacijski sredstvi znamke Combifix™ (Kneefix in Feetfix)
za stabilizacijo nog in stopal ter set podloznih blazin (multi
purpose support cushions) za stabilizacijo polozZaja glave,
proizvajalca CIVCO (Medical Solution, ZDA). Vsi bolniki so
bili pri pripravi na obsevanje namesceni v posteriorni lezeci
poloZaj. Podro¢je CT slikanja je doloceno od prehoda L3/L4
do 2 cm nize od sednice oziroma priblizno 2 cm pod oznako
na anusu, debelina rezov je 1,5 mm. Polozaj izocentra smo
dolocili v enemu izmed predhodno vstavljenih zrn v prostati.
V postopku priprave na obsevanje smo na bolniku s tetovazo
oznacili izhodis¢ne tocke (referencni izocenter), kar se kasneje
na obsevalnem aparatu uporablja za ponovno nastavitev
bolnika v enak in dnevno ponovljiv polozaj za obsevanje.

Postopek izvedbe obsevanja

Bolniki v raziskavi so bili obsevani na obsevalnem aparatu
znamke Varian - Unique Performance Edition (Varian Medical
Systems, Palo Alto, CA, ZDA). Obsevalna tehnika VMAT,
zdruzena z on-line IGRT metodo, omogoca vsakodnevna
slikanja bolnika pred izvedbo obsevanja z namenom
zmanjsanja intrafrakcijskih premikov. Pred obsevanjem je
bolnik ponovil postopek pitja vode, da smo zagotovili ¢cimbolj
podobno polnjenost mehurja, kot je bila ob pripravi na
simulatorju. S pomocjo laserskega nastavitvenega sistema
smo ga namestili v identi¢no anatomsko lego in referen¢ne
tocke ter koordinatni polozaj, kot smo to dolocili na pripravi
na obsevanje. Vrednotili smo absolutne translacijske premike,
ki ponazarjajo premike bolnika in prostate, ki so nastali med
procesom obsevanja v odnosu do polozaja, razvidnega iz
DRR slike. TakSen proces predstavlja merjenje sprememb v
poloZaju izocentra in preverjanje natan¢nosti med izhodnim
snopom aparata ter predvidenem poloZajem izocentra pri
obsevanju. Vrednost premika je dolocena kot razlika med
nacrtovano pozicijo bolnika pred obsevanjem in ustrezno
poravnavo glede na referenc¢no sliko DRR.

V racunalniskem programu PortalVisionTM (Varian Medical
Systems, Palo Alto, CA, ZDA) smo izrac¢unali vse absolutne
translacijske premike v AP, Slin ML smeri. Premiki z negativnim
predznakom (-) predstavljajo premike v levi, inferiorni in
posteriorni smeri, premiki s pozitivnim predznakom (+) pa
predstavljajo premike v desni, superiorni in anteriorni smeri.
Izvedli smo on-line IGRT slikovno korekcijsko metodo za
izracun premikov in izra¢unali ustrezne premike razvidne iz
DRR in EPI slik.

REZULTATI

V poglavju rezultati smo s tabelami prikazali rezultate
nase raziskave intrafrakcijskih premikov kostnih struktur
in vstavljenih zrn, ustreznost velikosti varnostnih robov
intrafrakcijskih premikov po Van Herkoviformuliin korelacijske
faktorje pri primerjavi med intrafrakcijskimi premiki kostnih
struktur in zrn.

Iztabele 1 sorazvidnirezultatiintrafrakcijskih premikov kostnih
struktur in vstavljenih zrn. Izmerjene vrednosti predstavljajo:
povprecne populacijske premike (Mp), populacijska povprecja
standardnih odklonov (SD), sistemati¢no populacijsko napako
(Zp) in naklju¢no populacijsko napako (op) vseh 9-ih bolnikov v
AP, Slin ML smeri. M in SD pri interfrakcijskih premikih kostnih
struktur znasajo-0,91 mm £ 1,33 mm, -0,01 mm + 1,39 mm in
-0,32 mm * 1,46 mm v AP, Sl in ML smeri. Rezultati Zp znasajo
0,36 mm, 0,59 mm, 0,76 mm ter rezultati op 1,38 mm, 1,44 mm
in 1,55 mm v AP, Sl in ML smeri.

Tabela 2 prikazuje rezultate ustrezne velikosti varnostnih
robov intrafrakcijskih premikov po Van Herkovi formuli, kjer je
ustrezna velikost varnostnega roba glede na kostne strukture
1,88 mm, 2,47 mm in 3,00 mm v AP, Sl in ML smeri.

Tabela 1: Rezultati povprecnih vrednosti, sistematicnih in naklju¢nih napak pri intrafrakcijskih premikih

INTRAFRAKCIJSKI PREMIK
KOSTNE STRUKTURE ZRNA
Smer [mm] AP S/ ML AP S ML
Povprecni premik (M) -0,91 -0,01 -0,32 -0,11 -1,07 -0,65
Povprecni standardni odklon (SD ) 1,33 1,39 1,46 1,79 1,65 1,56
Sistematic¢na napaka (%) 0,36 0,59 0,76 0,59 0,82 0,81
Nakljuéna napaka (o) 1,38 1,44 1,55 1,87 1,75 1,67

AP — anterio-posteriorna smer, S| - superio-inferiorna smer, ML — medio-lateralna smer, M, — povprecni populacijski premiki, SD - standardni

populacijski odklon, 2, -sistematicna napaka populacije in 0,- naklju¢na napaka populacije

Tabela 2: Rezultati ustrezne velikosti varnostnih robov intrafrakcijskih premikov

USTREZNA VELIKOST VARNOSTNEGA ROBA PRI INTRAFRAKCIJSKIH PREMIKIH
KOSTNE STRUKTURE ZRNA KOSTNE STRUKTURE IN ZRNA
Smer [mm] AP SI ML AP S ML AP S ML
Velikost varnostnega roba 1,88 2,47 3,00 2,79 327 3,19 4,28 4,83 4,71

AP — anterio-posteriorna smet, S| - superio-inferiorna smer, ML — medio-lateralna smer
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Tabela 3: Skupne vrednosti korelacijskih faktorjev in p vrednosti pri intrafrakcijskih premikih kostnih struktur in zrn

SKUPNI KORELACIJSKI FAKTORJI
INTRAFRAKCIJSKIH PREMIKOV VSEH BOLNIKOV

Smer [mm] AP S ML
Korelacija med intrafrakcijskimi premiki kostnih strukturinzrn [r ] 0,06 0,30 0,66

p vrednosti pri izracunu statisticne pomembnosti med intrafrakcijskimi p=042 p<0,001 p<0,001
premiki kostnih struktur in zrn

AP — anterio-posteriorna smer, S| - superio-inferiorna smer, ML — medio-lateralna smer, ry~ korelacijski faktor

Velikost varnostnega roba po Van Herkovi formuli z ozirom na
vstavljena zrna znasa 2,79 mm, 3,27 mmin 3,79 mm v AP, Sl in
ML smeri, medtem ko predstavlja skupna velikost varnostnega
roba z ozirom na kostne strukture in vstavljena zrna 4,28 mm,
4,83 mmin 4,71 mm v AP, Sl in ML smeri.

Tabela 3 prikazuje korelacijske faktorje in p vrednosti pri
primerjavi med intrafrakcijskimi premiki kostnih struktur in
zrn. Vrednosti korelacijskih faktorjev med intrafrakcijskimi
premiki kostnih struktur in zrn prikazujejo v AP smeri
neznatno povezanost (r = 0,01-0,19), v Sl nizko (r = 0,20-0,39)
in v ML smeri srednjo (r = 0,40-0,69). Vrednosti p prikazujejo
statisticno znacilne korelacijske povezave pri intrafrakcijskih
premikih v SI (p < 0,001) in ML (p < 0,001) smeri, medtem ko za
premike v AP smeri ne moremo trditi, da so statisti¢cno znacilni
(p=0,42).

RAZPRAVA

Izracun primerne velikosti varnostnega roba po Van Herkovi
formuli v nasi raziskavi temelji izklju¢no na izmerjenih
vrednostih intrafrakcijskih premikov kostnih struktur in zrn,
saj z dnevnim on-line IGRT postopkom zmanjsamo vrednosti
interfrakcijskih premikov (sistemati¢nih in naklju¢nih napak)
na minimalno raven. Van der Vight et al. (2008) ugotavljajo,
da lahko z izvajanjem on-line korekcijske metode zmanjSamo
nastavitvene napake pod vrednost enega milimetra. Za
natancnejso oceno velikosti varnostnih robov bi v raziskavo
morali vkljuciti e napake, ki nastanejo v procesu vrisovanja
tar¢nih volumnov ter OAR. Ostale napake, kot so napake
pri vrisovanju vstavljenih zrn na CT in DRR sliki, premikanje
vstavljenih zrn v tkivu prostate, so se izkazale za majhne
v primerjavi z nastavitvenimi napakami in premikanjem
organov (Dehnad et al., 2003).

Znano je, da se poloZaj prostate spreminja ne glede na
polozaj kostnih struktur (de Courvoiser et al., 2005). Pregled
vplivov intrafrakcijskih premikov premikanja prostate je bil
predstavljen v raziskavi, ki so jo objavili Kupelian et al. (2006),
kjer so zakljucili, da variacije v polnjenosti rektuma, mehurja
in premikanja diafragme pri dihanju znotraj enega obsevanja
privedejo do razlik v dozni distribuciji na prostato v procesu
obsevanja.

Povpre¢ne vrednosti (Mp) in standardni odkloni (SD)
intrafrakcijskih premikov kostnih struktur so -0,91 mm =*
1,33 mm, -0,01 mm £ 1,39 mm ter -0,32 = 1,46 v AP, Sl in ML
smeri. Povprec¢ne vrednosti (Mp) in standardni odkloni (SD)
interfrakcijskih premikov zrn so -0,11 mm % 1,79 mm, -1,07
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mm 1,65 mmter-0,65+1,56v AP, Slin ML smeriin prikazujejo
ujemanja z rezultati raziskave, ki so jo opravili Schallenkamp et
al. (2005). Izsledki raziskav Huang et al. (2002) in Britton et al.
(2005) ponazarjajo manjse vrednosti intra- in interfrakcijskih
premikov zrn, kar je razvidno tudi iz nasih rezultatov, ¢eprav
so v prvem primeru uporabili BAT ultrazvolni sistem za
lokalizacijo prostate. Nasi rezultati ustrezne velikosti CTV-PTV
varnostnega roba glede na intrafrakcijsko premikanje zrn v
prostatiso 2,79 mm, 3,27 mm in 3,79 mm v AP, Slin ML smeriin
so skladni z raziskavo, ki so jo opravili Melancon et al. (2008), ki
so potrdili, da pri obsevanju karcinoma prostate v veliki vecini
zadostuje 3 mm velik varnostni rob z ozirom na intrafrakcijski
premik. Rezultati izracuna varnostnega roba se ujemajo tudi
z rezultati Schallenkamp et al. (2005). Beltran et al. (2008) so
v svoji raziskavi ugotovili, da bi ustrezala velikost varnostni
robov 3,4 mm v AP in Sl ter 2,7 mm v ML smeri, kar predstavlja
rezultate, podobne nasim.

Avtorji podobnih raziskovalnih del, ki so proucevali
intrafrakcijsko premikanje prostate v klini¢ni praksi, predlagajo
minimalno uporabo CTV-PTV varnostnega roba v velikosti 3
mm (Britton et al., 2005; Aubry et al., 2004; Litzenberg et al.,
2006; Melancon et al., 2008).

ZAKLJUCEK

Proces vrednotenja geometri¢nih napak v samem procesu
obsevanja, ki ponazarja spremljanje premikanja bolnika
in notranjih organov, predstavlja nepogresljiv del klini¢ne
izvedbe obsevanja. Oba dejavnika premikanja vplivata
na natan¢no predajo doze, ki je omejena s premikanjem
obsevalne tare, neenakomerno geometrijo organa in
njegovim premikanjem v telesu, geometrijo snopa sevanja ter
nastavitvenih napak bolnika.

Rezultati temeljijo na osnovi izrac¢unov vzorca bolnikov,
vklju¢enih v raziskavo, ob predpostavki vsakodnevnega
izvajanja on-line IGRT korekcijske metode za nastavitev
bolnikovega poloZzaja. Taksen proces privede do zmanjsanja
interfrakcijskih premikov in predstavlja edini nacin za
zmanjsanje sistematicne in naklju¢ne nastavitvene napake na
minimalno raven. S pomocjo analize intrafrakcijskih premikov
bolnika in vstavljenih zrn v prostati lahko zmanjsamo
varnostne robove z uporabo on-line protokola IGRT.

Rezultati so skladni s priporocili drugih avtorjev, ki svetujejo
3 mm varnostni rob zaradi intrafrakcijskih premikov kostnih
struktur in zrn vstavljenih v prostati. Zgoraj navedeni izracuni
ustreznih velikosti varnostnih robov po Van Herkovi formuli
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zagotavljajo, da 90% bolnikov v populaciji prejme 95% ali
ve¢ predpisane minimalne kumulativhe doze na podrocje
CTV v primeru uporabe ustrezne velikosti varnostnega roba
v doloceni smeri. Zmanjsanje velikosti varnostnega roba
posledicno vodi do potencialnega zmanjsanja toksi¢ne
obremenitve OAR.
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