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Papel de la radioterapia en oncologia
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v El cancer representa uno de los principales enfermedades a las que
se enfrenta la sociedad actual.

v" Una de cada tres personas desarrollara un cancer a lo largo de su
vida (OMS, 2012) y una de cada cinco morira como consecuencia.

v La lucha contra el cancer constituye uno de los principales objetivos
en los paises desarrollados.

Quimioterapia

5%

v Hay tres principales herramientas
terapéuticas: cirugia, radioterapia y
quimioterapia.

v El 50 % de los pacientes de cancer
son tratados con radioterapia

OMS (2012) Estadisticas Sanitarias Mundiales 4
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Tipos de Radioterapia

1. Braquiterapia

v' La fuente de radiacion se situa dentro del
paciente

v En este caso la fuente de radiacion
ijonizante es un radionuclido encapsulado

2. Radioterapia Externa

v La fuente de radiacion se situa a cierta
distancia del paciente

v' Las radiaciones son generadas y emitidas
generalmente por aceleradores lineales
capaces de realizar tratamientos de muy alta
precision

Radioterapia Intraoperatoria

v Consiste en la irradiacion del tumor durante el
proceso de reseccion quirurgica del mismo
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v La RIO con electrones combina los esfuerzos de
dos disciplinas: cirugia y radioterapia.

v" Administracion en el lecho quirdrgico de una alta
dosis de radiacion (10 - 25 Gy).

v" Permite realizar una demarcaciéon visual y
palpable del tumor.

v" Permite proteger estructuras mas sensibles a la
dosis, por desplazamiento o por blindajes.

v" Aplicacion con aceleradores convencionales o §
portatiles dedicados
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RIO vs Radioterapia externa
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Presenta algunas ventajas...

v" Reduce la posibilidad de tumor residual

v Mejor definicion del volumen a irradiar, reduciendo los dafnos en el
tejido sano

v" Maximiza el efecto radiobiologico

v Optimiza el tiempo de cirugia combinada con radioterapia externa.
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Planificacion de tratamiento

adioterapia Radioterapia

Convencional Intraoperatoria
v Imagenes 3D: TAC, RM, PET

v Solo se dispone de imagenes pre-
operatorias.

v' La zona de tratamiento se ve
modificada por diversos factores:
retraccion de estructuras,
extirpacion de tejido afectado, uso
de aplicadores, etc.

v" Los calculos dosimétricos se
v Algoritmos de calculo de dosis realizan en tiempo real en el

momento previo a la administracion
del tratamiento

v" Comparacion y evaluacion de
planes de tratamiento

v Planificacion dosimétrica detallada | ¥ Planificacion basica i
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Isodosis en agua vs isodosis realista

Las curvas de isodosis unen los puntos que

reciben la misma dosis Plomo

Agua

6 T T T T T T 100

8 10 12 14 2 4 6 8 10 12 14
x distance in cm x distance in cm

60 20 90 60 20
40 40

electr

tUn dosimetria precisa es la base de un
Haz de buena planificacion de radioterapdaz de

S

Los métodos basados en técnicas Monte Carlo se consideran los

mas precisos para el calculo de dosis en radioterapia 9
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gfn...

oy SaPaaca Proyecto Singular Estratégico
: - : Acuerdo en 2006 MICINN (ENTEPRASE,
Primer prototipo: PSE-300000-2009-005)

1997 (Desco et al. 1997) gw — ” -
LIM HGUGM (PRECISION s S

IPT-300000-2010-3)

Segmentacioén Simulacioén Planificacién

Dose Volume Histogram
E'Zg------- N |
N O -

v Diametro, angulo del
bisel, del aplicador o la
energia del haz.

o AL \‘- _ '  Posicic : v" Célculo de dosis
Definicidon de regiones osicion del paciente| .., pancil Beam
v Organos a proteger | ¥ ACCES0 quirurgico v Histogramas Dosis -

Volumen 10

Motivacién Objetivos Simulacion MC  Método desarrollado Validacion simulaciones Validaciéon datos Conclusiones



Motivacion
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v" Desarrollar un planificador de radioterapia basado en
tecnicas Monte Carlo (MC) que permita calcular dosis
realistas en situaciones complejas.

v Es necesario disponer de modelos realistas de los
haces de particulas producidos por los aceleradores. Esta
modelizacion en RIO presenta retos particulares: multiples
aplicadores y biseles.

v En el ano 2010, se une GFN-UCM a los
proyectos para satisfacer estas demandas. ®

= GFN-UCM: modelado del haz
= Grupo de tecnologias de Imagen Biomedica, UPM:

implementacion en radiance® g

Motivacion



Objetivos

(A% ¥
o
- I
UcMm
Grupo de Fisica Nucicar

~+ - EIl objetivo principal de esta tesis ha sido el

Y desarrollo, implementacion y evaluacion de
— una herramienta capaz de proporcionar una
descripcion realista y fiable del haz de radiacion
empleado en un tratamiento de RIO.

Ha de incluir modelos de los aceleradores
adecuados para su utilizacion en algoritmos de
calculo de dosis mediante métodos Monte
Carlo y debe poder ser incorporada en
radiance®.

12
Objetivos



. Validacion co

. Concl

Motivacion
Objetivos de la tesis
Simulaciones Monte
Descripcion del me

Validacion con si

clinicos
Resume



Simulaciones Monte Carlo en Radioterapia

v Reproducir mediante modelos matematicos
las interacciones y trayectorias de las
particulas a partir del conocimiento de las
distribuciones de probabilidad de los procesos
fisicos implicados.

v' Cada particula primaria y todos sus
productos secundarios (historia) se
producen con modelos fisicos realistas y
pueden programarse en el ordenador

v Imprescindible modelar un elevado niumero
de historias para obtener suficiente precision
estadistica

14
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Informacion del haz de radiacion

o~

Requieren una descripcion realista del
haz de particulas empleadas en el
procedimiento de radioterapia

/
4

(x,v, z, u, v, E, tipo)

100 v Describe el haz clinico de particulas
v Elevado n° historias.

v" Fichero de varios GB

v" La correcta determinacion del PS es la clave
para obtener una correcta distribucion de
dosis. 15
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Obtencion de los Espacios de Fase
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1. Simulacion muy realista de la geometria del
acelerador.
El PS obtenido es muy realista y basta con ajustar
el espectro de energia a partir de pocos datos
para adaptar la simulacion a las pequenas
variaciones que presentan aceleradores del mismo
modelo y tipo

2. Simulacién simplificada de la geometria del
acelerador, que represente a una gran variedad de
aceleradores distintos. El ajuste a cada modelo y
tipo de acelerador sera mas amplio, abarcando
todas las variables del espacio de fases. Precisa
de mas datos.

,/En esta tesis se ha desarrollado un
| meétodo flexible que no requiere
conocimiento de la geometria del
acelerador
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Cdédigos Monte Carlo
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PENELOPE

v Programa principal: penEasy (Badal 2008)

v' Codigo muy detallado pero no es tan rapido como DPM

Dose Planning Method, DPM (Sempau ef al. 2000)

v Rapido, paralelizable y validado

v Permite simular y planificar tratamientos de radioterapia con
precisidén y en poco tiempo.

v" Integrado en radiance®

17
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Método propuesto

w1, ¢ GOMO caracterizamos el PS?

Explotar la simetria cilindrica « Energia, rango entre 0y 25 MeV
(BW=0.25 MeV).

* Posicién radial p (BW=2 mm)
- Angulo axial 6, rango entre 0 y 29° (BW = 0.64°).

« Angulo azimutal ¢, rango entre 0° y 180°
| (BW=10).
Aplicador

T _— + Tipo de particula: (e-, foton).

— Bin o fuente elemental (E, p, 6, ¢)
.»/' . . "
\ Distancia Radial
PS ala
Maniqui salida
del aplicador

Profundidad
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Meétodo propuesto

2. ;Como estimamos las dosis?

v" La dosis estimada en un voxel j se obtiene como
combinacion lineal de las dosis producidas (dj;) por estas

fuentes elementales (i)
D}?St = Z Widij
i

v'Se restringe el numero de soluciones.

v La dosis producida por cada una de las fuentes
elementales primarias puede calcularse una vez y ser

almacenada.

20

Motivacion Objetivos Simulacion MC  Método desarrollado Validacién simulaciones Validacion datos Conclusiones



Meétodo propuesto

gfn...
3. ¢ Como obtenemos el espacio de fases?

v Optimizar el PS: encontrar la combinacion lineal de las
fuentes elementales

v Los pesos (w;) de cada fuente se optimizan a partir de
un algoritmo iterativo basado en ML-EM

v Datos de referencia en medios homogéneos

21
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Algoritmo para la obtencion de PS

£00000 i P et lTiEiF —— ,,/Busca determm a!,f nm .gl'
| | probabili progase la dodi®
100000 // \\ Wl lt+1 = W: it
50000 | H] L I
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0 PR " " D-eSt == 2 Wdl]
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-
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e Eme
) ‘ 2) Retroproyeccion ‘l
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Algoritmo para la obtencion de PS
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Entradas requeridas por el algori

1. Espacio de Fases Inicial

2. Datos: Volumen
Medios de refe
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Generacion del PS inicial
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Distribucion de energia Distribucion radial
0000 Referencia — 20000 MR R N e inicial ——
3 MeV inicial 18000 AN ‘ __
4 MeV inicial \
200000 5 MeV inicial —*— 16000
6 MeV inicial = \
7 MeV inicial \ 14000 \
150000 3 \ieV fina s 12000 X
5MeV final — = _
v = |
100000 - 7 MeV final ! 8000 \
/ \ 6000 |
50000 ++++**+++++ ) t 4000 \
o M&, 2000
et L N RN 0 O o
Y > 4 6 g 10 0 1 2 3 4 5 6 7 8
Energia (MeV) Radius (cm)
Espectro gaussiano muy ancho, _ : :
centrado aproximadamente alrededor ~ Proporcional a los perfiles de dosis

estudiar, mas un fondo constante
25

Motivacion Objetivos Simulacion MC Meétodo desarrollado Validacion simulaciones Validacion datos Conclusiones



Generacion del PS inicial
gfn...
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Distribuciones angulares

v Plana (uniforme) en (0, ¢): Esta suposicion inicial no es muy realista

22000 T 112500 — T
inicial —+— inicial —+—

21950

21900 112000

21850

111500

v Bdsada en expresiones analiticas (fuente puntual):(Janssen et|al.
200 k)0

21650 110500
21600
1550 110000
21500 Q
0 3 10 15 20 25 30 10)5000 20 40 60 80 100 120 140 160 180
] ; \ Theta (deg) Phi (dee)
. e . gn / \- 1\ — .
v _|Mezcla de_distribucion plana ly afidlitica (puntual): El espacio |de
fases» inicial tiene-un porcentaje| de " distribucion angular plana 'y el
) Le. L] g Pl ') " 80000
porcehtaje restante:presenta distribucion angular puntual. ~__
0 5 10 15 20 25 30 00000 0 20 40 60 80 100 120 140 160 180

Theta (deg) Phi (deg)

26
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Métodos estudiados

[?istribuc[ép fje Datgs en Datos en Ajuste 4-D
anqgulos inicial aire agua
Método 1 Puntual Si Si Si
Meétodo 2 Plana Si Si Si
Meétodo 3 Puntual No Si Si
Método 4 Plana No Si Si
Método 5  Puntual No si OGRS
energia
Método 6 Plana No Si Mk SOIO, <
energia

27
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Implementacion del método

1. Etapa de calculo intensivo

v'  Se generan los PS y las dosis de un gran niumero
de fuentes elementales.

v'  Se preparan conjuntos de PS para distintos tipos
de aceleradores

v" Requiere meses de calculo

2. Se comparan combinaciones lineales de las dosis
generadas por las fuentes elementales y un
conjunto de medidas experimentales llevadas a
cabo en los servicios de radiofisica. No requiere
conocimiento en simulaciones.

28
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= Simulacion MC de datos de referencia

Caodigo MC penEasy (Badal 2008)
» Acelerador

1. Ventana de salida: lamina Ti

2. Colimador primario: Al

3. Filtro aplanador: 0.1 cm

4. Colimador primario: Al

5. Aplicadar: PMMA, 4.5 cm radio interno, 0.5 cm espesor

=100 cm
= 60 cm

6. Plano del PS: 200M de historias
7. Maniqui: agua o aire 16 x16 x 20 cm3

> Fuente: electrones

Fuente circular de 0.5 cm de radio

Distribucioneg-gausstanas de energia, con energias
nominales dg 6 MeV y 12 MeV ambas con un ancho
a media altura (FWHM) de 0.5 MeV. 30
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PS de referencia

400000

350000
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EY-FAVAVavay

T
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40000
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' T
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0
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100
90
30
70
60
50
40
30
20
10

0
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10
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Métodos estudiados

Distribucion de Datos en Datos en

. . Ajuste 4-D
anqgulos inicial aire agua
: Meétodo 1 Puntual Si Si Si :
i
: Meétodo 2 Plana Si Si Si :
|
' Método 3 Puntual No Si Si .
[ I
:_Método 4 Plana No Si Si :
Método 5  Puntual No si OGRS
energia
Método 6 Plana No Si N SOIO, <
energia
32
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PS reconstruido vs PS de referencia
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Evaluacion de resultados: dosis
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1.Comparacion de perfiles

2.Comparacion cuantitativa

v" Criterio de aceptacion: diferencia de dosis

Criterio Gamma

v Criterio de aceptacion: DTA (Distance To
Agreement)

=

14 < 1 ladosis compara adecuadamente con la referencia

y > 1 1a dosis evaluada no es equivalente a la de referencia

Tolerancia: 3% y 3 mm. Se da por buena la dosimetria cuando el 95%
de los puntos superan este criterio

34
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fﬁ Comparacion de dosis: medios homogéneos
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para la validacion
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Comparacion de dosis: heterogeneidades
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Comparacion de dosis: heterogeneidades
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Comparacion de dosis: heterogeneidades
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Evaluacion de resultados
gfn...

[ iy~ A Distribuciones angulares analiticas Optimizacion
sb6loen E

AguayAire __ __ __Agua___ [/ ___

sttt - FESSESEREF

Tol. IMet. 1 L Met. 3 Met. 5 'l
A 2%2mm 1000 100.0 100 999 | 97.7 76.2 |
_______________ 3%3mm___100.0 _100.0_ 100 __ 100.0 ' 99.8 951 !
2%2mm 978 995 407 140 654 139 ]

____Aire 3%3mm 1000 1000 764 289 735 21.6_,_
2%2mm 90.8 878 578 247 1 71.6 22.7 1}

_Aplicador 3% 3mm___99.8 998 884 530 !'813 42.7 1
2%2mm 992 983  80.6 372 I' 91.6 50.2 :

___ Bisel 3%3mm 1000 1000 973 723 ;937 064.4 _,_
2%2mm 100.0 100.0 100.0 99.7 1 96.5 80.1 |

__Pulmén_ 3% 3 mm___100.0 _100.0 100.0 100.0 ' 999 26.8 |
2%2mm 995 992 998  87.5 I' 96.1 81 :

__Escalon 3% 3 mm 1000 1000 100.0 90.1 , 996 83.0 ,_
2%2mm 1000 100.0 100.0 100.0 § 97.1 90.1 |

__Plomo 3% 3mm __100.0 1000 _100.0. 100.0 ! 999 97.7 1.
2%2mm 100.0 100.0 1000 992 ! 973 89.2 |

Hueso 3% 3 mm _ 100.0 _ 100.0 _ 100.0 _ 99.9 ', 99.7 959 | 40
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g - Evaluacion de resultados

v Los métodos los que se han empleado datos en agua y aire
en el ajuste proporcionan resultados muy satisfactorios.

v Para los métodos en los que s6lo se ha empleado datos en
agua seria conveniente utilizar en el ajuste algun dato
adicional

v Si solo se dispone de datos en agua, entonces se deberia
partir de una distribucion angular inicial semi-realista

v" El ajuste 4D se muestra superior al ajuste solo en energia
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v Medidas disponibles para validar
Pencil Beam

v" Haces de electrones de 6, 9, 12,
16 y 20 MeV.

v" Aplicadores de metacrilato
(PMMA) con paredes de 0.5 cm de
espesor.

v" Diferentes diametros (4,6, 7,8y 9
cm) y con distintos biseles (0°, 15°,
30°y 45°)

Se han reconstruido los PS de cada una de las combinaciones
de dosis medidas, con todas las energias disponibles de

electrones y diametro de aplicador. 43



Tratamiento de dat
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Tratamiento de datos
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2. Interpolacion
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12 MeV
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Evaluacion de resultados: Biseles
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Evaluacion de resultados: Biseles
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B = 30°

12 MeV, 6 cm
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Maniqui de pared costal

z=12 mm z=13mm
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valuacion de resultados: Heterogeneidades
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Maniqui de mediastino-pulmon

Dosis (%)

Diam. Aplicador (cm) 9
Energia (MeV) 20
Bisel (°) 0
Agua sélida (mm) 1 10
Corcho 25
Agua sdlida (mm) 2 11
Medidas Pelicula
Zz(cm) 3% 3 mm 5% 5 mm
1.0 91.0 99.3
1.5 93.5 99.7
2.5 88.5 97.6
3.5 92.9 99.8
3.6 93.4 99.9
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valuacion de resultados: Heterogeneidades

Escalén de agua soélida

z=17mm |

120

T T
Radiocromica

Dosis iterativo —+—

~
9\_
9p
A
9
A
Diametro del Aplicador (cm) 8
Energia (MeV) 12
Bisel 0°
Altura del escalén (mm) 10
Medidas Pelicula

Profundidad de los perfiles (mm) 12,17

z(cm) 3% 3mm 5% 5 mm
1.7 90.9 99.4
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Evaluacion de resultados
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v’ Para las medidas en agua, se tiene buen acuerdo

v' Una parte de las diferencias entre las dosis simuladas y las
medidas hay que atribuirlas a errores en las medidas tales como
asimetrias y descentrados.

v'Dentro de las incertidumbres experimentales hay un acuerdo
razonable, con las predicciones de los espacios de fase
reconstruidos.

v'En vista de la disponibilidad de la herramienta MC para RIO,
nuevas medidas, mas precisas y mas detalladas, se estan
llevando a cabo con el fin de determinar los limites en la
precision del calculo MC.

v" Es muy importante establecer un protocolo de medidas minimas

necesarias
53
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s Resumen y Conclusiones
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v Es posible obtener la informacion suficiente de los haces de
electrones de RIO como para poder hacer planificacion MC, a partir de
medidas experimentales de dosis en medios homogéneos (agua y
aire).

v Si  solo se dispone de datos en agua, se deberia partir de una
distribucion angular inicial semi-realista.

v'Se ha mostrado este método como alternativa valida a la simulacion
realista y detallada de cada conjunto linac/aplicador.

v En esta tesis se ha constatado que la aplicabilidad del método
depende considerablemente de la precision de las medidas.
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v" El método tiene el potencial de ser aplicado de forma independiente
del tipo de acelerador.

v Como consecuencia directa de los resultados de esta tesis, se esta
llevando a cabo un ambicioso programa para el modelado de PS de
diferentes aceleradores, tanto convencionales, modelos ELEKTA
PRECISE SLI (Hospital Provincial de Castellon, Castellon) y Varian 21
EX (Clinica La Luz, Madrid), como dedicados para RIO, entre los que
se incluyen los modelos Novac7, Novaci11, Liac y Mobetron, a partir
de un conjunto de medidas experimentales proporcionados por
diferentes centros.

v Los espacios de fase han sido incorporados en la
implementacion MC que ha llevado a cabo UPM en radiance® de
forma que puede ser utilizado en la practica clinica.
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que era el desarrollo e implementacion de un
algoritmo capaz de reproducir espacios de fase
a partir de medidas experimentales de dosis, para
incorporar un sistema de planificacion MC en
radiance®.

@ //‘ﬁ Se ha cumplido el objetivo inicial de este trabajo
18>

El desarrollo de este algoritmo supone un avance
importante en el campo de la RIO ya que mejora
muchos aspectos de la técnica tal como se venia
llevando a cabo con las ventajas de precision y
fiabilidad que una buena planificacion MC permite.
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