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Resumen

La radioterapia corporal esterotactica (SBRT) es una forma de radioterapia de gran
precision. En ella se administran dosis altas de radiaciéon hipofraccionadas a volimenes
tumorales extracraneales pequenos. Esta técnica requiere de planeaciones de tratamien-
to en las que la dosis impartida se ajuste, o conforme, lo mejor posible al volumen blanco
de planeacion (PTV). Asi mismo, es necesario que fuera del PTV la disminucion de la
dosis sea pronunciada para que la toxicidad a los 6rganos de riesgo sea clinicamente
aceptable. Lo anterior es particularmente importante porque en una sola fraccién la
dosis prescrita puede variar desde 6 hasta 30 Gy. Entre las técnicas avanzadas de ra-
dioterapia que ofrecen estas caracteristicas se encuentran la radioterapia de intensidad
modulada (IMRT), y la arcoterapia volumétrica modulada (VMAT).

El objetivo de este trabajo fue realizar un anélisis dosimétrico para comparar las
planeaciones de IMRT y VMAT para un mismo blanco. Esto se hizo en términos de la
dosis, tanto dentro como fuera del volumen blanco de planeacién; de los histogramas
dosis-volumen de los érganos de riesgo. Adicionalmente se equipararon los indices de
conformidad, de gradiente y de homogeneidad. Finalmente, se realizo la dosimetria
de verificacion paciente-especifico con pelicula radiocrémica para comparar los indices
gamma alcanzados por IMRT y VMAT.

La metodologia que se siguio fue la seleccion retrospectiva de 8 planes de tratamiento
de SBRT a pulmén impartidos con VMAT. Posteriormente, se realizdé una nueva pla-
neacion de tratamiento de estos 8 casos utilizando IMRT con el sistema de planeacion
de tratamiento (TPS) Eclipse™. Los haces utilizados en ambas planeaciones fueron
libres de filtro de aplanado y con energia nominal de 6 MV. Esto permitié comparar
las planeaciones de IMRT y VMAT en funcién de la informaciéon proporcionada por
el TPS. Finalmente, se realizo la dosimetria de verificacién paciente-especifico con un

maniqui de acrilico (PMMA) utilizando los modelos de pelicula radiocrémica EBT 3 y

XVII



EBT XD. Los planes de verificacion fueron aplicados utilizando el sistema de radiote-
rapia TrueBeam™. Las comparaciones de las distribuciones de dosis medidas con las

calculadas se llevaron a cabo mediante la evaluacion gamma realizada con el software

FilmQA Pro.

Los resultados obtenidos mostraron que VMAT resulté superior a IMRT en 8 de los
25 parametros evaluados (a = 0.05). Estos parametros fueron: dosis méaxima, minima
y promedio en el PTV, dosis maxima a 5 y 8 cm maés alla del PTV, dosis maximas a
piel y médula espinal, y finalmente, el tiempo de imparticion del tratamiento. Mientras
que IMRT fue superior a VMAT en el indice de conformidad y en el volumen fuera del
PTV que recibe una dosis mayor al 105 % de la dosis de prescripcion. Los indices de
aprobacién gamma exhibidos por IMRT y VMAT fueron mayores al 98 %, mismos que
resultaron estadisticamente significativos entre si con o = 0.05. La pelicula radiocromica
EBT XD mostré mejores caracteristicas para llevar a cabo la dosimetria de verificacion

paciente-especifico, al ser comparada con la EBT 3.
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Abstract

Stereotactic Body Radiation Therapy (SBRT) is a form of high-precision radiation
therapy. In it, high doses of hypofractionated radiation are administered to small ex-
tracranial tumor volumes. This technique requires treatment planning in which the
delivered dose fits, or conforms, as well as possible to Planning Target Volume (PTV).
Likewise, it is necessary the dose reduction to be pronounced outside the PTV so that
the toxicity to the Organs at Risk (OAR) may be clinically acceptable. The above is
particularly important because in a single fraction the prescribed dose can vary from
6 to 30 Gy. Advanced radiation therapy techniques that offer these characteristics in-
clude Intensity-Modulated Radiation Therapy (IMRT) and Volumetric-Modulated Arc
Therapy (VMAT).

The goal of this work was to perform a dosimetric analysis to compare both techni-
ques IMRT and VMAT for the same planning. This was done regarding the dose, both
inside and outside of the PTV; of the dose-volume histograms of the OAR; as well as
comparing conformity, gradient and homogeneity indexes. Additionally, patient-specific

verification dosimetry with radiochromic film was performed to compare the gamma
index from IMRT and VMAT.

The methodology included the retrospective selection of 8 SBRT treatment plans
performed with VMAT. Subsequently, a new treatment planning of these 8 cases was
carried out using IMRT, with the Eclipse™ Treatment Planning System (TPS). The
beams used in both plans were Flattening Filter Free and with nominal energy of 6 MV.
This enabled to compare the IMRT and VMAT planning based on the information
provided by the TPS. Finally, patient-specific verification dosimetry was performed
with an acrylic phantom (PMMA) using EBT 3 and EBT XD radiochromic films. The

M

verification plans were applied using the TrueBeam™ radiation therapy system. The

comparison of the measured dose distributions with calculated dose distributions was
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carried out by means of the gamma index evaluation performed with the FilmQA Pro

software.

The results obtained showed that VMAT was superior to IMRT in 7 of the 25
parameters evaluated (a = 0.05). These parameters were: conformity index, maximum,
minimum and mean dose in the PTV, maximum dose at 5 and 8 cm beyond the PTV,
maximum doses to skin and spinal cord, and finally, the treatment delivery time. While
IMRT was superior to VMAT in the conformity index and volume outside the PTV it
receives a dose greater than 105 % of the prescription dose.The gamma index exhibited
by both IMRT and VMAT were greater than 98 %, and were statistically significant
between. The EBT XD radiochromic film showed a better characteristics to carry out

the patient-specific verification dosimetry, when compared with the EBT 3.

XX



Introduccion

Una de las enfermedades a las que se enfrentan millones de personas por todo el
mundo es el cancer y muchas de ellas fallecen por su causa. A nivel mundial, la TARC
(The International Agency for Research on Cancer) report6 la incidencia anual de can-
cer en ~14.1 millones de personas con una mortalidad de ~8.2 millones (GLOBOCAN,
2012). Adicionalmente, el cancer de pulmoén fue el mas comin (~ 1.8 millones) seguido

por el cancer de mama (~1.7 millones) [1].

Esta enfermedad se conoce desde tiempos remotos, a partir de entonces el ser hu-
mano ha buscado y disenado tratamientos para combatirla. La cirugia, la quimioterapia
y la radioterapia son opciones clinicamente disponibles. Segtn el tipo de cancer existen
estandares de tratamiento basados en la experiencia clinica. Estos pueden incluir uno o
maés de los tratamientos mencionados con el propoésito de conseguir mejores resultados

en el control y/o cura de la enfermedad.

En la cirugia los tumores son extirpados de manera total o parcial en una interven-
cion quirtrgica. Este procedimiento tiene que ser selectivo dependiendo de la localiza-
cion del tumor, del tamano, asi como del estado de salud del paciente. Por tratarse de
un método invasivo requiere una preparacion y un tiempo variable de recuperacion, que
dependera del sitio intervenido, los cuidados y la salud del paciente. Los requerimientos

para una cirugia hacen que el nimero de candidatos se vea reducido.

La quimioterapia es otro tipo de tratamiento, en la que se administran medicamen-
tos antineoplasicos que inhiben el desarrollo, el crecimiento y la division celular. Estos
medicamentos son no selectivos de las células cancerosas y afectan por igual a células
sanas en todo el cuerpo, principalmente a aquellas que tienen altas tasas de reproduc-
cion, tales como: las presentes en el aparato digestivo, los foliculos pilosos, el tejido
hematopoyético y la piel. Por esta razon, se producen efectos secundarios en el paciente

tales como nauseas, diarrea, pérdida del cabello y cansancio generalizado.
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Otra modalidad que se tiene para combatir el cancer es la radioterapia. Se trata de
un tratamiento de aplicacion local que ha resultado efectivo y que se ha desarrollado
con el paso de los anos. La radioterapia, interna y externa, hace uso de las radiaciones
ionizantes para tratar a los tumores. Como es sabido, desde el descubrimiento de los
rayos X en 1895 por Wilhem Roentgen estos fueron utilizados en aplicaciones médi-
cas y pronto, durante el siglo XX, habrian de desarrollarse tecnologias ttiles para el

diagnostico y el tratamiento de enfermedades tales como el cancer.

El principio fisico de la radioterapia es la interacciéon de la radiaciéon ionizante, como
fotones, iones o electrones con la materia. Estos producen ionizaciones y excitaciones en
los blancos donde se hacen incidir, y en el caso de los sistemas biolégicos son inducidos
danos celulares. La energia depositada por la radiaciéon ionizante por unidad de masa
se denomina dosis absorbida y su unidad de medida es el gray (Gy). El objetivo de
la radioterapia es depositar dosis de radiacion suficiente para causar lesiones a nivel

celular e inducir la muerte de células cancerosas.

La radioterapia externa, o también llamada teleterapia, hace uso de unidades de
cobalto 60 o aceleradores de particulas para emitir o producir, respectivamente, la
radiacion ionizante requerida para tratar a los tumores. Es importante mencionar que
la radiacion interacciona con toda la materia que encuentra a su paso, en consecuencia,
el tejido sano que rodea a los tumores recibe la misma o una menor dosis al tratar una
lesion. La dosis impartida en un tratamiento tiene que ser tal que se logre un control
tumoral y que a su vez minimice la probabilidad de complicaciones en tejido sano.
Esta es una de las razones por la cual en la radioterapia se utiliza el fraccionamiento,
esto es, la administracion del total de la dosis prescrita en varias sesiones. El principio
radiobiologico radica en que al repartir la dosis en pequenas fracciones la probabilidad
de inducir complicaciones en tejido sano es menor que la probabilidad de conseguir

control tumoral [2].

Uno de los propésitos de la radioterapia es maximizar la dosis al tumor y minimizar
la dosis al tejido sano adyacente. De esta manera se provoca el mayor dano a las
células cancerosas y a su vez el menor dano instantaneo o tardio a las células sanas.
Este principio es denominado ganancia terapéutica o indice terapéutico [3] y ha sido

mejorado gracias a las nuevas tecnologias y técnicas avanzadas de la radioterapia.

Actualmente, las unidades de cobalto 60 estan siendo desplazadas por acelerado-
res lineales gracias a las ventajas que ofrecen sobre sus antecesores. Los LINAC (del

inglés Linear Accelerator), a diferencia de los Co-60, pueden proporcionar haces de fo-
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tones y electrones de alta intensidad a diferentes tasas de dosis. Otra de las ventajas
de los LINAC es que pueden producir haces de radiacion de diferentes energias, tanto
de fotones como de electrones, haciendo posible el tratamiento de lesiones a diversas
profundidades. Anteriormente, los equipos solo administraban campos de tratamiento
rectangulares dejando tejido sano sin proteccion, para lo cual debian fabricarse moldes
grandes y pesados de un material especial que permitieran delimitar la region a tratar
y proteger al tejido sano. Los equipos més recientes cuentan con un colimador multila-
minas (MLC, del inglés Multileaf Collimator) que son colimadores pequenos acoplados
unos a otros que se deslizan entre si de manera independiente para dar al campo de

radiacion una forma similar a la anatomia del tumor.

Las nuevas tecnologias permiten definir los volimenes de interés sobre imégenes to-
mograficas reconstruidas de la anatomia del paciente. Es también gracias a los nuevos
algoritmos desarrollados que se pueden hacer calculos mas precisos sobre la dosis que
serd depositada en el paciente. Todas estas adaptaciones han permitido entregar trata-
mientos con un mayor indice terapéutico, lo cual, sin duda alguna es en beneficio del

paciente, y por ende, representa una optimizacion de los recursos disponibles.

La incorporacion de diversos elementos tecnologicos y computacionales han permi-
tido desarrollar diferentes técnicas de planeacién para la administracion de los trata-
mientos. Por ejemplo, el uso de campos de radiaciéon fijos a un angulo del gantry con
el ML.C adoptando la forma del tumor para cada angulo dan lugar a la radioterapia
3D conformal. Un MLC con movimiento dindmico que modula la intensidad del haz
en cada campo, fijo a un angulo, tras aplicar un algoritmo complejo de planeaciéon da
lugar a la radioterapia de intensidad modulada (IMRT, Intensity-Modulated Radiation
Therapy). Si se aplica IMRT de forma continua a lo largo de una longitud de arco se
tiene una modalidad denominada arcoterapia volumétrica modulada (VMAT, del inglés
Volumetric Modulated Arc Therapy).

En ocasiones, para un paciente se tienen dos o mas planeaciones, de una misma o
de diferentes técnicas. En estos casos el médico radiooncologo necesita de parametros
cuantitativos que le permitan elegir la planeaciéon con mejores caracteristicas. Una forma
de evaluarlas es usando paramétros cuantitativos como los indices de conformidad,
homogeneidad y de gradiente. Estos son calculados a partir de la informacion de las
distribuciones de dosis calculadas por el sistema de planeacion de tratamiento (TPS,

del inglés Treatment Planning System).
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En la literatura [4-10] se han evaluado las técnicas de planeacion haciendo compara-
ciones entre las diferentes planeaciones para determinar cual ofrece mejores caracteris-
ticas. Algunos parametros de comparaciéon utilizados son la conformidad de la dosis, la
dosis impartida a tejido sano, los tiempos de admiistracion, entre otros. En la mayoria
de estos articulos se reporta que la planeacion de VMAT es la que presenta mejores
caracteristicas, tanto para tratamientos de SBRT como de radioterapia convencional.
Sin embargo, en casos como el tratamiento de mama algunos autores como Jeulink,

2015 [28] indican que IMRT sigue siendo la opcion mas viable.

La SBRT (del inglés Stereotactic Body Arc Therapy) es una forma de radioterapia
de haz externo utilizada para administrar dosis altas de radiacion de forma muy precisa
a objetivos extracraneales. Se administra en una sola fraccién o un niimero pequeno de
fracciones, 5 o menos. Esta radioterapia requiere de dosis altamente conformadas en
el volumen blanco de planeacion del tratamiento (PTV, del inglés Planning Treatment
Volume) y caidas de dosis rapidas fuera de él [11,12]. Los volimenes tratados con la
SBRT deben ser pequenos, de preferencia menores a 5 cm de didmetro [3]. Debido a las
dosis altas depositadas en cada fraccidn, la verificacion de los tratamientos de SBRT
en un servicio de radioterapia, como parte de un programa de garantia de calidad, es
necesaria antes de la imparticion de los mismos. De esta manera se puede asegurar que
las distribuciones de dosis calculadas por el sistema de planeacién de tratamiento seran
entregadas al volumen planificado y que estas pueden ser administradas por el equipo

de radioterapia utilizado.

Es comun que los haces de radiacion utilizados en radioterapia tengan una intensidad
uniforme en toda el area del campo de radiacion, a este tipo de haces se les denomina
haces planos. Sin embargo, en la actualidad se han comenzado a utilizar haces libres
de filtro de aplanado (FFF, del inglés Flattening Filter Free) en las diferentes modali-
dades de radioterapia debido a ciertas ventajas que ofrecen como altas tasas de dosis
v reduccion de la radiacion dispersa. Estos haces suelen ser ttiles cuando se requiere

depositar dosis altas de radiacion en una sola fraccidon, como es el caso de la SBRT.

Es importante mencionar que todos los tratamientos de radioterapia requieren prue-
bas, ya sean directas o indirectas, de control de calidad que permitan garantizar que
se depositara la dosis planificada en el tumor. Las pruebas directas se refieren a la
dosimetria de verificacion paciente-especifico. Una forma de realizarlas es usando un
dosimetro rodeado por un medio homogéneo para el cual se vuelve a calcular el plan

de tratamiento [13]. Posteriormente, este plan se administra y se comparan las distri-
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buciones de dosis medidas con las calculadas por el TPS. Esto se hace para asegurarse
que las dosis planificadas coinciden dentro de un margen de tolerancia con las dosis
medidas. Las pruebas indirectas se basan en las pruebas de control de calidad que se
realizan al equipo de forma periodica. Si estas se aprueban hay garantia que el funcio-
namiento del equipo es el apropiado y que la calibracion de los haces es la adecuada.
Por lo tanto, se asume que los tratamientos son administrados de forma confiable. Cabe
senalar que la implementacion de las nuevas técnicas de radioterapia, al ser mas comple-
jas, demandan controles de calidad més estrictos, como las mencionadas verificaciones

paciente-especifico.

El objetivo general de este trabajo es realizar de forma retrospectiva un anéalisis do-
simétrico comparativo de dos técnicas de planeacion: radioterapia de intensidad modu-
lada (IMRT) y arcoterapia volumétrica modulada (VMAT), para impartir tratamientos
de radioterapia corporal estereotactica (SBRT) utilizando haces libres de filtro de apla-
nado (FFF). La evaluacion se realizara empleando pelicula radiocromica y el sistema

de planeacion de tratamiento (TPS).

Los objetivos especificos de esta tesis son:

= BEvaluar las planeaciones de IMRT y VMAT para determinar las ventajas dosi-
métricas que ofrece cada una de ellas, a partir de la informacién proporcionada
por el TPS. Esto se hizo en términos de las dosis, tanto dentro como fuera del
volumen blanco de planeacion; de los histogramas dosis-volumen de los érganos

de riesgo; y de los indices de conformidad, de gradiente y de homogeneidad.

= Determinar el indice gamma, que resulta de comparar las distribuciones de dosis
obtenidas con pelicula radiocréomica y las distribuciones de dosis calculadas por
el TPS, de los planes de tratamiento IMRT y VMAT.

= Comparar el indice gamma de dos modelos de pelicula radiocréomica: EBT 3 y

EBT XD, empleadas para el control de calidad.

El trabajo realizado esta estructurado en 5 capitulos. Los dos primeros integran
el marco tedrico sobre la SBRT, las técnicas de planificacion y lo relacionado con la
evaluacion dosimétrica de los tratamientos. En el capitulo 3 se describe el desarrollo
experimental seguido en esta tesis. En tanto, en el capitulo 4 se muestran los resultados
obtenidos de la evaluacion con pelicula radiocromica y con el TPS. Finalmente en el

capitulo 5 se presentan las conclusiones.
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Capitulo 1

Radioterapia corporal estereotactica

1.1. Principios basicos de SBRT

La radiocirugia estereotactica (SRS, por sus siglas en inglés) es un procedimiento
que utiliza miltiples haces de radiacién para tratar tumores intracraneales usando dosis
altas de radiaciéon en una sola fraccion o en esquemas de hipofraccionamiento. Cuando
los tumores tratados se localizan de forma extracraneal el procedimiento es denominado
radioterapia corporal estereotactica (SBRT). El término estereotéactico de la SRS des-
cribe un procedimiento minimamente invasivo del cerebro o la columna vertebral, en
el que las lesiones de la SRS son localizadas respecto de un sistema de referencia tridi-
mensional. En tanto, el término radiocirugia propiamente no implica un procedimiento
quirtrgico, pero ha sido utilizado como analogia del mismo. Esto se debe a que el efecto
que se consigue con el haz de radiacion es similar al que se consigue con el bisturi, es
decir, la ablacion de las células cancerosas, pero sin el riesgo de morbilidad asociada a la
cirugia [14]. Originalmente, la localizacién precisa en la SRS se conseguia con marcos de
fijacion como el que se muestra en la Fig. 1.1, los cuales son estructuras de sujecion que
permiten la inmovilizacion y el posicionamiento del paciente. Actualmente, los sistemas
de referencia pueden ser situados en los propios equipos y/o paciente, sin la necesidad
de un marco, mientras que las dosis de la SBRT son impartidas con dispositivos basados

en aceleradores lineales.

La SBRT es una forma de radioterapia que demanda una gran precision espacial ya
que en ella se imparten dosis altas de radiacion hipofraccionadas a volimenes tumorales

pequenos bien localizados. Generalmente, los diAmetros de las lesiones tratadas deben



Figura 1.1. Esquema de un marco de fijaciéon utilizado pa-
ra tratamientos de SRS. Imagen recuperada de la URL:
http://www.carelife.com/cancer/disease/brain/btfc/graphbig/stereotacticl5.gif.
Ultima consulta realizada el 3 de agosto de 2017.

ser menores que 5 cm, aunque algunos centros clinicos han tratado tumores de hasta
7 cm de diametro [3]|. Para conseguir dicha precision es necesario integrar iméagenes de
diagnoéstico del paciente, simulaciones, accesorios de fijacion, asi como la planeacion del
tratamiento [14]. Esto se logra haciendo uso de tecnologias modernas en cada una de

las etapas que intervienen en el proceso.

En la radioterapia convencional se entregan entre 25 y 30 fracciones, impartiendo
dosis tipicas de entre 1.8 y 2.0 Gy por fraccion. Mientras tanto, en la SBRT el trata-
miento esta generalmente limitado a 5 fracciones o menos, en las que se imparten dosis
caracteristicas entre 6 y 30 Gy. De esta manera, el hipofraccionamiento reduce de forma
significativa los tiempos de tratamiento, incluso a un par de semanas, respecto de las 6

a 7 semanas que duran los tratamientos convencionales [3,15].

El principio radiobiolégico en el que se basa la imparticion de dosis altas de radiacion
en SBRT es producir un mayor efecto biolégico potencial. Sin embargo, atin no se
tiene un entendimiento profundo de lo que ocurre con las células a estas dosis. Por
esta razon, los resultados obtenidos para fraccionamientos convencionales no deben ser
extrapolados a estas dosis, pero si pueden ser utilizados como una guia de referencia [3].
En la clinica, los resultados han demostrado tasas de respuesta excelentes para el tumor
y baja toxicidad en tejido sano, esto para diferentes esquemas de hipofraccionamiento

en diversas regiones anatomicas.



Los requerimientos de la SBRT incluyen distribuciones de dosis con mayores restric-
ciones respecto de la radioterapia convencional. La SBRT requiere de dosis mayormente
conformadas en el volumen de interés, asi como altos gradientes de dosis para poder
minimizar las dosis periféricas. Para alcanzar este objetivo se necesitan utilizar arreglos
de multiples haces coplanares o no coplanares. Los campos utilizados pueden ser a an-
gulos fijos, o bien, los arcos dinamicos como los que proporciona la planeacion de VMAT
también pueden ser usados [3|. En la Tabla 1.1 se resumen algunas de las caracteristicas

principales que diferencian a la radioterapia convencional de la SBRT.

Tabla 1.1. Cuadro comparativo de las modalidades de tratamiento de la radioterapia
(RT) [3,15].

Caracteristica RT convencional SBRT

Dosis por fraccion 1.8-2 Gy 6-30 Gy

No. de fracciones 10-30 1-5

Volumen blanco Bien definido

Margen del PTV Centimetros Milimetros

Distribucion de dosis Homogénea (max | Heterogénea (méax
dosis al PTV de ~ | dosis al PTV =
105-110 %) 110-200 %)

Linea de isodosis de prescripcion | =~ 90-95% ~ 50-95%

Gradientes de dosis fuera del | Pendientes  poco | Pendientes pronun-

PTV pronunciadas ciadas

Fisica y monitoreo dosimétrico Indirecto Directo

Modalidad de imagen para la pla- | CT CT/MR/Pet-CT

nificacion del tratamiento

Verificacion en tiempo real de la | No Si

localizacion del blanco

El sistema de planeacion de tratamiento (TPS) para la SBRT debe ser capaz de rea-
lizar planes complejos con arreglos de haces multiples coplanares y no coplanares, asi
como célculos precisos de dosis. Se requiere de algoritmos con métodos avanzados del
calculo de dosis para poder realizar correcciones por inhomogeneidades con la finalidad
de obtener aproximaciones mas cercanas a los valores reales de dosis. Este tipo de co-
rrecciones son necesarias, pues en tumores localizados en interfaces de diferentes tejidos
(ej. pulmoén y aire) hay desequilibrio electronico transitorio, asi como un incremento en
el alcance lateral de los electrones. Es asi, que algoritmos como pencil beam no estéan
recomendados [3], pues realizan un tratamiento incompleto de las heterogeneidades,
ignoran el buildup a la salida de haz y fallan en la interfase de la inhomogeneidades.

En cambio, el algoritmo analitico anisotropico (AAA, del inglés Anisotropic Analytical
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Algorithm) hace célculos mas precisos en torno a inhomogeneidades, e incluye el efecto
del transporte lateral de electrones, en cierta medida [16]. Este algoritmo ha sido es-
tudiado y validado por diversos autores como Fogliata, A., et al. (2006) [17], y otros
mas [16, 18].

Adicionalmente, se requiere de sistemas de radioterapia bien equipados que puedan
impartir tratamientos con una alta precision. Uno de estos equipos es el TrueBeam™
de la compania Varian Medical Systems, Palo Alto, CA, EUA. Se trata de un sistema
de radioterapia tecnolégicamente avanzado que cuenta con diferentes haces de energia
tanto de fotones como de electrones, que ademés cuenta con la posibilidad de entregar
haces libres de filtro de aplanado. El TrueBeam™ logra su alta precision en los tra-
tamientos gracias a la maquinaria mecénica en el gantry (incluido el cabezal con los
colimadores primarios y el MLC) asi como en la mesa de tratamiento. El éxito de los
tratamientos dependen también de los controles de calidad periédicos que se le realizan
al sistema, asi como de la simulacién, la planeacion y del posicionamiento del paciente.
En cuanto al posicionamiento del paciente se tiene un alto nivel de confianza ya que este
equipo cuenta con sistemas de imagen tomogréficas (kV y MV) que permiten verificar
la posicion del paciente antes del tratamiento, e incluso durante el tratamiento. Algunas
especificaciones particulares son mostradas en la Tabla 1.2 y el equipo se muestra en
la Fig. 1.2.

Tabla 1.2. Propiedades fisicas particulares del sistema de radioterapia TrueBeam ™.
Caracteristica Especificacion
Rayos X (MV) 6,10, 15y 18
Modo de alta intensidad 6X FFF y 10X FFF
Tasas de dosis maxima 6 MV y 10 MV - 600 UM*/min,

6X FFF - 1400 UM/min, 10X FFF -
2400 UM /min

Electrones (MeV) 6,9, 12, 15, 18 y 20

Precisién del isocentro del colima- | < 0.5 mm de radio

dor y del gantry
Precision de rotacion del gantry | < 0.3 grados

Opciones de imagen kV planar, kV CBCT

Colimador multihojas Millennium 120-leaf MLC, 40 pares de
5 mm de ancho al centro y 20 pares de
10 mm de ancho en la periferia

*UM son unidades monitor.
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Figura 1.2. Esquema del equipo TrueBeam™ imagen obtenida y modificada de

la. URL: https://www.cgtrader.com/3d-models/science/medical/varian-truebeam-
radiotherapy. Ultima, consulta realizada el 6 de agosto de 2017.

1.2. Aspectos clinicos de SBRT

El término metastasis se refiere a la formacion de nuevos tumores en 6rganos y tejidos
alejados del tumor primario. Estas pueden ser producto de una recaida o de la misma
extension y propagacion del tumor primario. La enfermedad metastasica constituye una

de las principales causas de muerte relacionadas con el cancer [19].

La SBRT se ha establecido como una alternativa terapéutica no invasiva, eficaz y
bien tolerada para tratar tumores primarios y tumores metastésicos limitados en niimero
y ubicacion. La oligometastasis es el término utilizado para designar el escenario clinico
del cancer con metastasis limitadas. Esta sugiere una biologia diferente a la del paciente
polimetastasico, que exhibe metéastasis diseminadas. La SBRT puede no ser util en
escenarios donde exista enfermedad metastasica generalizada, asi como en lesiones muy

grandes o cuando la enfermedad progresa rapidamente [2].

En la clinica, la SBRT ha sido utilizada en el tratamiento de pacientes con oligo-

metastasis para tratar lesiones cancerosas no resecables en pulmon, higado y columna.



No obstante, también ha sido utilizada para tratar otros tipos de cénceres, tales como

el de prostata y mama [2].

Estudios de la RTOG (del inglés Radiation Therapy Oncology Group) a lo largo de
34 meses, muestran un control tumoral del 98 % en 3 afios en tratamientos a pulmon.
En este mismo tiempo la supervivencia general fue del 56 % [2]. Las complicaciones
presentadas post-tratamiento fueron relativamente bajas. En particular, impartir tra-
tamientos de SBRT en pulmoén es complicado, pues se requiere inmovilizar de manera
adecuada al paciente, o utilizar otras técnicas que permitan impartir la dosis de ma-
nera precisa al blanco. Esto, a causa del desplazamiento producto de la respiracion, el
cual es significativo y puede ser de hasta 50 mm [3]|. El no contemplar el movimiento
para tratar la lesion puede implicar que no se irradie al PTV y que el tejido sano sea

irradiado con dosis altas de radiaciéon ocasionandole danos.

La SBRT en cancer de higado ha sido utilizada como alternativa para los casos
donde la cirugia no puede llevarse a cabo. Por ejemplo, en casos con funcién hepatica
insuficiente, donde el tamano del tumor sea una limitante, y cuando exista una proxi-
midad con estructuras vasculares criticas. Las tasas de control tumoral reportadas, han

sido de hasta 100 % en 2 afos, para metastasis de higado tratadas con SBRT |[2].

En el caso de columna vertebral, la SBRT ha sido adecuada para re-irradiar tumo-
res en dicha localizacion. Esta puede conseguir un mayor control tumoral comparado
con técnicas convencionales con esquemas fraccionados de dosis. Las tasas de control

tumoral reportadas, en estos casos, estan entre el 70 % y el 100 % |2].

Existen mas estudios en la literatura que reportan el uso de la SBRT para el trata-

miento de la oligometéastasis, algunos de ellos se muestran en la Tabla 1.3.

Al igual que un tratamiento de radioterapia convencional la SBRT atraviesa varias
etapas antes de poder administrar el tratamiento al paciente. Algunas de ellas son méas
restrictivas en el caso de la SBRT en comparacion con la radioterapia convencional,
debido a las dosis altas que son impartidas por fraccion. A continuacion en forma breve
se describiran estas etapas [2] y en la Fig. 1.3 se podréa apreciar un diagrama de flujo

con las mismas.

= Evaluacidén clinica: el paciente debe ser evaluado clinicamente y disctaminar-
se la sospecha de una lesién cancerosa. Adicionalmente, se prescriben estudios
histologicos para caracterizar la patologia y su estadio. De forma complementa-

ria se solicitan imagenes de diagnoéstico para conocer su ubicacién y extension



Tabla 1.3. Radioterapia corporal estereotactica para enfermedad oligomestastasi-

ca [2].
Serie (ntimero de | Dosis total / No. | Control metas- | Sobrevivencia
pacientes) de fracciones tasico promedio
Cancer de pulmoén de células no pequenas
Universidad de Ro- | 50-60 Gy/5-10 fx | NR 5 anos: 14 %

chester, EUA (38)

Universidad de
Chicago, EUA (25)

24-50 Gy,/3-10 fx

1.5 anos: 71 %

1.5 anos: 53 %

Cancer de mama

Universidad de Ro-
chester, EUA (40)

10-60 Gy/10 fx

4 anos: 89 %

4 anos: 59 %

Cancer de p

rostata

Universidad de M- | 20 Gy/1 fx 1 afio: 96 % 1.5 anos: 75 %
nic Alemania (44)
Universidad de Flo- | 30 Gy/3 fx 3 anos: 90 % 3 anos: 92%
rencia (25)

Carcinoma de células renales
Hospital Metodis- | 24-40 Gy/3-6 fx | 87% (tasa bru- | NR
ta, EUA (14) ta)
Instituto Krolinska, | 32-45 Gy/4-5 fx | 90% (tasa bru- | 2 afos: 60 %
Suecia (50) ta) (aproximado)

anatomica. Con esta informacion el médico radiooncologo decide la modalidad
de tratamiento para el paciente, que en este caso particular sera radioterapia. El
siguiente paso es identificar si es candidato a recibir SBRT. Para ello, el médico

tiene que evaluar los siguientes aspectos sobre la lesion [19]:
1. Ubicacién y extension, debido a la toxicidad que puede originarse en tejido
sano circundante.
2. Debe ser no resecable, tales como lesiones en pulmén, higado y columna.

3. Sus bordes deben estar bien definidos, de esta manera es posible definir un
PTV que cubra a la lesiéon en su totalidad. Si los bordes de la lesiéon son

imprecisos debe descartarse la SBRT como opcion de tratamiento.

4. Se sugieren didmetros de hasta 5 cm, ya que lesiones de mayores dimensiones

implican una mayor porcion de tejido sano involucrado.

5. En caso de lesiones miiltiples se debe evaluar la proximidad entre ellas. Puede

no ser viable tratar a ambas por la acumulacién de dosis.
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Etapas de la SBRT

Evaluacion clinica del paciente

v

Simulaciéon del tratamiento

v

Planeacion del tratamiento
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O

rControIes de h rDosimetria der
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equipo | especifica

Administracion del tratamiento

Figura 1.3. Etapas de la SBRT.

= Simulacién del tratamiento: si el paciente cumple con los requisitos anterio-
res, se procede a realizar la simulacion del tratamiento. Para ello, se adquieren
imégenes 3D del paciente en la misma posicién en la que se le impartira el trata-
miento, empleando un tomografo simulador. Este procedimiento requiere sistemas
de fijacién para inmovilizar al paciente con el objetivo de mantener una posiciéon
estable y reproducible a lo largo de cada fraccion y sesion del tratamiento, por lo
que esta debe ser la mas comoda posible para el paciente. En caso de lesiones en
pulmon, las simulaciones pueden ser adquiridas con tecnologia 4D (3D espacial y
temporal) para poder definir con mayor precision el volumen a tratar. Se trata
de tomografias computarizadas que permiten realizar un seguimiento dinamico de
la anatomia del paciente para observar la evoluciéon temporal de un volumen de
interés. La imagen reconstruida 4D es posible gracias a la integracion de una serie

de imégenes 3D de la regiéon anatémica de interés adquiridas a distintos tiempos t.



= Planeaciéon del tratamiento: la informacion anatémica adquirida durante la
simulacion es subida a una plataforma digital del sistema de planeacion de tra-
tamiento, y posteriormente, son importadas las imagenes a un ordenador para
poder definir la lesion y los 6rganos de riesgo. La dosis prescrita, asi como el
volumen a tratar son definidos exclusivamente por el médico radiooncologo. Los
OAR pueden ser segmentados por los técnicos dosimetristas, quienes ademéas son
los encargados de realizar la planeacion del tratamiento que implica la inserciéon
de los campos de radiacion y el calculo de la dosis, el producto de estas activida-
des debe ser supervisado por el médico radiooncologo. Ellos también realizan la
evaluacion de la distribucién de dosis para que esta sea la adecuada tanto para
el volumen blanco como para los 6rganos de riesgo de acuerdo a recomendaciones
internacionales. Cuando las dosis comprometidas a érganos de riesgo superan el

grado de tolerancia, los pacientes no deben ser tratados con esta modalidad.

= Controles de garantia de calidad: en este apartado se incluyen los controles de
calidad que deben realizarse al sistema de radioterapia con el que se administrara

la SBRT, asi como la dosimetria de verificacion paciente-especifico.

1. Controles de calidad: se refiere a las pruebas periddicas que deben realizar-
se al equipo como parte de un programa de garantia de calidad. La finalidad
de estas es asegurar el funcionamiento adecuado de todo el sistema de radio-
terapia. Algunas de las pruebas que se realizan pueden ser consultadas en la
Tabla 1.4.

2. Dosimetria de verificaciéon: se refiere a la prueba de control de calidad
paciente especifico, donde se evaltia con un dosimetro y un maniqui, la apli-
cacion del tratamiento que ha de impartirse a un paciente determinado. Para
lo cual, se comparan las distribuciones de dosis obtenidas por el dosimetro
con las calculadas por el sistema de planeacién del tratamiento. Es muy
importante identificar que las distribuciones sean muy similares para garan-
tizar que la dosis serd depositada en el volumen blanco y cumpla con las

caracteristicas deseadas.

= Administracién del tratamiento: antes de hacer la administracion del tra-
tamiento se debe verificar el posicionamiento del paciente con el fin de ubicar
correctamente al tumor. Este procedimiento debe de realizarse siempre al inicio
de cada sesidon sin excepcidon alguna. Para ello, es necesario que el equipo utili-
zado cuente con un sistema de adquisicion de imégenes tomogréficas. Una vez

confirmada la posicién, el tratamiento es administrado.



Tabla 1.4. Pruebas diarias, mensuales y anuales para sistemas de SRS y SBRT
(recomendaciones basadas en el TG-142) [20]

Control de calidad diario Tolerancia
Pruebas mecdnicas

Localizacion laser 1 mm
Indicador de distancia 6ptico @ iso 2 mm
Indicador del tamano del colimador 1 mm
Control de calidad mensual Tolerancia

Pruebas dosimétricas
Constancia tipica de salida
de la tasa de dosis 2 %(Q tasas de dosis stereo, UM)
Pruebas Mecdnicas
Indicadores de posicién de

la mesa de tratamiento 1 mm/0.5°
Laseres de localizacion <41 mm
Control de calidad anual Tolerancia
Pruebas dosimétricas

Linealidad de unidades +5% (2-4 UM)
monitor de rayos X +2% > 5UM

Pruebas Mecdnicas
Coincidencia del isocentro
mecanico y de radiaciéon +1 mm de la base

1.3. Técnicas IMRT y VMAT

La SBRT puede ser administrada a partir de diferentes técnicas de planeacion de
tratamiento, tales como 3D-CRT, IMRT o VMAT.

La radioterapia 3D-conformal (3D-CRT) es una planeacion que involucra el uso
de imagenes tomograficas reconstruidas de la anatomia del paciente sobre las cuales se
realiza la planeacién del tratamiento. Implica el uso de miltiples haces de radiacion con
la forma del tumor para cubrir de la mejor manera el volumen blanco. En cada campo
los haces proporcionan una distribucion méas o menos uniforme [21] gracias al uso de un
filtro de aplanado. Conformar la dosis en el PTV es posible gracias a los colimadores
multilaminas (MLC), como se aprecia en la Fig. 1.4. El MLC es un elemento adicional
situado por debajo de los colimadores primarios y secundarios. En esta planeacion el
gantry debe rotar alrededor del paciente haciendo paradas repetidas para administrar
la dosis a diferentes angulos fijos con el MLC adoptando la forma del tumor para cada

campo. Este modo se denomina en la literatura como step-and-shoot.
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Figura 1.4. Vista del haz en el TPS Eclipse™ del colimador multilaminas del
sistema de radioterapia Truebeam™. Esta herramienta permite conformar al haz de
radiacion a la anatomia de la lesion. El MLC se conforma de 60 pares de laminas
independientes acopladas, de las cuales, las centrales miden 0.5 cm de grosor y las
laterales 1 cm. En amarillo se observan los bordes del campo rectangular definido
por los colimadores secundarios. Esta planeacion sigue la técnica 3D-CRT.

Mas recientemente, ha surgido la planeaciéon de radioterapia de intensidad modulada
(IMRT) que administra haces de radiacién de intensidad no uniforme a éngulos de
gantry fijos mediante el movimiento independiente de las hojas del MLC durante la
administracion de un campo al volumen blanco. El MLC adopta diferentes formas y
aperturas para un campo como puede observarse en la Fig. 1.5. Se distinguen dos modos
de administracion de la IMRT, el de ventana deslizante (SW, del inglés sliding window)
y el SS (del inglés step-and-shoot) . “En SW, el haz se mantiene mientras los MLC se
deslizan de forma unidireccional a través de la abertura de tratamiento a velocidades
variadas para administrar un patron de fluencia continua. En SS el MLC adopta un
conjunto de formas de abertura discretas, y solo suministra haz cuando las hojas estdn
estacionarias en cada posicion. Esto produce un patron de fluencia con un nimero de

niveles discretos igual al nimero de pasos o movimientos de las hojas” |22]. Con IMRT
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se consigue enfocar dosis més altas al interior del tumor, o bien conformar mejor la dosis
en la lesion, permitiendo reducir la dosis al tejido sano circundante. De esta manera se
aumenta la dosis al tumor manteniendo baja y aceptable la toxicidad a tejido normal.
Sin embargo, en la IMRT los tiempos de tratamiento por sesion suelen incrementarse
debido a que se necesita un mayor nimero de unidades monitor (UM) a causa de la
modulacion de la intensidad del haz. Al tratarse de una planeaciéon mas compleja esta
demanda recursos adicionales, tales como un mayor tiempo de planeacion, capacitacion

de personal, asi como llevar a cabo procesos de control de calidad mas especificos [23,24].

Figura 1.5. Vista del haz de las diferentes posiciones que adopta el colimador multi-
laminas a través del tiempo en la administracién de un solo campo en una planeacién

de IMRT.

La planeacion de IMRT se realiza mediante una planeacion inversa, que se refiere
a una modalidad donde el usuario propone bajo diferentes parametros la distribucion
de dosis deseada, mediante la imposicion de restricciones a la planeacion. Para ello se
incluyen las dosis a 6rganos de riesgo, al PTV, y en general al tejido normal circun-
dante. Una vez que son asignados los parametros, el sistema trabaja en un proceso de
optimizacién iterativo para generar una solucién aproximada mediante el movimiento
dinamico del MLC. La fluencia final (y las posiciones del MLC) es determinada por
la optimizacién aunque puede ser modificada posteriormente de forma manual por el

usuario.
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Por su parte, la arcoterapia volumétrica modulada (VMAT) es la evolucion de la pla-
neacion de arcoterapia de intensidad modulada (IMAT, del inglés Intensity-Modulated
Arc Therapy). IMAT hace uso de miltiples arcos con tasa de dosis constante, velocidad
del gantry constante y del movimiento dinamico optimizado del MLC heredado de la
IMRT |25]|. Hoy en dia, gracias a las nuevas tecnologias, es posible administrar trata-
mientos con planeacion de VMAT. En esta, las tasas de dosis, la velocidad del gantry
y el movimiento del MLC pueden ser coordinados simultaneamente mientras el gantry
estd girando e irradiando de manera continua [26]. De este modo, se puede administrar
la dosis total en un giro de 360° en un periodo menor a dos minutos. Particularmente, en
VMAT el MLC puede ser movido en forma bidireccional. Los tratamientos pueden ser
impartidos en un solo o miiltiples arcos dindmicos, utilizando solo aquellos intervalos de
angulos que permitan reducir dosis a 6rganos de riesgos. Esta planeacion distribuye la
dosis periférica en una mayor porciéon de tejido. En la Fig. 1.6 se observa la distribucion

de dosis que ofrece una planeaciéon de VMAT y una de IMRT.

Figura 1.6. Comparacion de las distribuciones de dosis en un corte axial para la
planeacion de VMAT (izquierda) e IMRT (derecha). Estas distribuciones fueron pro-
ducidas por campos coplanares de un arco dindmico y arcos a angulos fijos de gantry,
respectivamente.

De manera particular, la compania Varian Medical Systems ha desarrollado un modo
para la planeacion de VMAT, conocida como RapidArc™ que entrega dosis en un arco
de hasta 358°. Cuenta con 177 puntos de control, en los que el optimizador puede variar
la posicion del MLC, la velocidad de rotacion del gantry y la tasa de dosis [27].

En la Tabla 1.5 se resumen en forma breve las diferencias entre 4 planeaciones de

tratamiento.
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Tabla 1.5. Cuadro comparativo de las caracteristicas de las diferentes técnicas de
planeacién de tratamiento.

Caracteristica | 3D-conformal | IMRT SW IMAT VMAT

Apertura de Fija Fija/Dindmica* | Fija/Dindmica* | Fija/Dinamica*
los colimado-
res primarios

Gantry step-and-shoot | step-and-shoot Dinamica Dinamica
Tasa de dosis Constante Constante Constante Variable
Velocidad del No aplica No aplica Constante Variable
gantry

MLC Estatico Dinamico Dinamico Dinamico

* Algunos equipos pueden realizar el movimiento dinamico de los colimadores primarios
durante la irradiacién de un campo. El equipo TrueBeam utilizado no cuenta con esta opcion.

1.4. Haces libres de filtro de aplanado

Es usual que los haces de fotones empleados en radioterapia utilicen filtros de apla-
nado para producir una fluencia idealmente uniforme en el campo colimado en la pro-
fundidad de referencia. Estos haces, al depositar una distribucién de dosis uniforme
facilita los calculos de la dosis al paciente durante la planeacion del tratamiento [29].
Sin embargo, los filtros de aplanado producen cambios en el haz de radiacion saliente,
tales como: endurecimiento del haz, atenuacion de fotones y producciéon de radiacion

dispersa.

El filtro de aplanado es un elemento que se coloca antes de la salida del haz que
incidird en el paciente, este se puede quitar para producir haces libres de filtro de apla-
nado (FFF). Como resultado se obtienen perfiles de haces no uniformes, reduccion de
la radiacion dispersa y ablandamiento del haz. Adicionalmente, se consigue un aumento
de las tasas de dosis al incrementarse la intensidad del haz, especialmente cerca del eje
central [30].

Los haces FFF pueden impartir tasas de dosis que superan a las impartidas por haces
planos. Por ejemplo, el equipo TrueBeam utilizado en este trabajo entrega tasas de hasta
600 UM /min para haces filtrados, mientras que para haces FFF las tasas de entrega
son de hasta 2400 UM /min. Una descripcion més detallada de las caracteristicas de los
haces FFF del equipo TrueBeam estan contenidas en la Tabla 1.6. Las tasas de dosis
altas reducen los tiempos de tratamiento, lo cual resulta conveniente para tratamientos
donde se imparten dosis altas de radiacion en una sola fracciéon. Al acortar los tiempos

de administracion se favorece el tratamiento cuando existen riesgos por movimiento.
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Tabla 1.6. Caracteristicas de los haces FFF disponibles en el TrueBeam propor-
cionadas por el fabricante (Varian). Las propiedades dosimétricas fueron adquiridas
bajo la geometria de un campo de 10 x 10 cm? y una SSD de 100 cm [30].

trones en el blanco (MeV)

Energia nominal (MV) 6 FFF 10 FFF
Blanco de conversion (de e- a RX) Tungsteno Tungsteno
Energia media aproximada de los elec- 6.2 10.5

Filtraciéon 0.8 mm de laton | 0.8 mm de laton
d iz (cm) 1.5 2.3

PDD a 10 cm (%) 64.2 71.7

PDD a 10 cm del eje central en d,,g 77 60

para un campo de 40 x 40 cm? (%)

Tasa maxima de dosis en el eje central 1400 2400

en dpg (¢Gy/min)

Dosis por pulso en el eje del haz en d,,4; 0.08 0.13

(cGy /pulso)

El efecto del ablandamiento del haz ocasiona un pequeno desplazamiento de la
profundidad de dosis maxima a la superficie, asi como un aumento de dosis en la
superficie. Asimismo, cambian considerablemente las distribuciones de dosis laterales
respecto al eje central del haz, por lo que estas son no homogéneas. Los perfiles de un
haz filtrado y uno sin filtrar pueden ser identificados con facilidad. Un haz filtrado tiene
la forma de una meseta mientras que el no filtrado muestra un pico central pronunciado,
en la Fig. 1.7 pueden observarse ambos perfiles. El pico de los haces FFF es mayormente
visible para tamanos de campo medianos y grandes. En lo que respecta a la producciéon
de radiacion dispersa en el cabezal esta puede ser del orden de 1.5 % para haces FFF
y del 8% para haces planos en campos que van desde los 3 x 3 cm? hasta los 40 x 40
cm?. Para los haces FFF la dosis periférica alrededor del campo disminuye [29]. Esto

permite reducir las dosis a los érganos circundantes del volumen blanco.

Es importante mencionar que en los haces FFF hay una pequena contaminaciéon por
electrones. Por tal motivo, se utiliza una placa metalica después del blanco de conversion
para eliminarlos, cuyo espesor y material deben ser optimizados para conservar los

M

beneficios de los haces. En el caso del Truebeam™ es una placa de laton de 0.8 mm.

Entre las desventajas que pueden mencionarse sobre ellos es que no existe una
metodologia establecida internacionalmente para realizar la dosimetria con este tipo de

haces. Los trabajos existentes solo emiten recomendaciones y describen algunos aspectos
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Figura 1.7. Perfil medido en un campo de 20 x 20 cm? para un haz de energia
nominal de 10 MV con filtro de aplanado (A) y sin filtro de aplanado (B). Ambos
fueron producidos por el acelerador lineal Truebeam™ utilizado en esta tesis.

relacionados con el uso de haces FFF, como es el caso de Xiao, et al., 2015. En los puntos

siguientes se muestran algunos de ellos [30].

» Las pruebas de aceptacion descritas en los informes TG-45 [31] y TG-142 [20] de
la AAPM deben realizarse de igual manera que las de un acelerador convencional.

Hay algunas excepciones relacionadas con la no planitud del haz.

» La calibracion debe hacerse con los protocolos de calibracion estandar, TG-51 [32]

y TRS-398 [33]. Deben tenerse en cuenta consideraciones especiales.
= [a penumbra es mas nitida, en particular para campos pequenos.
» Fl factor de dispersion total muestra menos variacion con el tamafnio de campo.

= La consistencia del perfil debe verificarse mensualmente con la forma del perfil de
haz de base.
= Se deben usar sistemas de planeaciéon que manejen con precision los haces FFF,

tal como el AAA de Varian.

= Las coberturas de objetivos pequenos son méas facilmente alcanzables con haces
FFF.

= Kl uso de estos haces requiere recursos adicionales, tales como: nuevos equipos y
capacitacion de personal.

= La produccion de neutrones se reduce debido a la mayor eficiencia de produccion
de los fotones. Esto se debe a que el filtro de aplanado deja de ser una fuente de

neutrones.
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Pese a que no se tienen protocolos particulares establecidos para la dosimetria de
estos haces, la utilizacion de los haces FFF ha demostrado ser viable [34] y sus cualidades
han sido aprovechadas por modalidades de la radioterapia como la SRS y la SBRT.
Otros estudios han evaluado el uso de estos haces en planeaciones de IMRT y VMAT,
obteniendo que la calidad dosimétrica del plan es comparable con haces planos. Sin
embargo, se observa reducciéon en los tiempos de entrega. Esta mejora suele no ser
significativa por tratarse de dosis convencionales (~2 Gy), pero puede serlo para dosis

altas en una sola fraccion [30, 35, 36].

17






Capitulo 2

Dosimetria y evaluaciéon de

tratamientos

2.1. Pelicula radiocrémica

Los tratamientos de SBRT requieren de una precision milimétrica del deposito de
la energia, debido a las dosis altas de radiacion que son entregadas en cada fraccion.
El uso de planeaciones avanzadas, tales como IMRT y VMAT generan la necesidad de
realizar pruebas dosimétricas para garantizar la calidad de los tratamientos. La finalidad
de estas pruebas es reducir y minimizar los posibles errores que pudiesen tener lugar
durante el proceso de planeacion y de entrega del tratamiento. Por ello, es necesario
verificar que las distribuciones de dosis impartidas por el equipo sean consistentes con
las calculadas por el sistema de planeacion de tratamiento. Esto se realiza como parte

de las pruebas de control de calidad.

Una de las herramientas utilizadas por la radioterapia para la dosimetria de veri-
ficacion es la pelicula radiocrémica. Entre sus caracteristicas notables se pueden men-
cionar su delgadez, registro permanente, alta resolucion espacial, composicion de tejido
equivalente para haces de megavoltaje, baja dependencia energética en el intervalo de

megavoltaje e independencia de la tasa de dosis [37,38].

Para la verificacion de tratamientos de SBRT es muy importante que el dosimetro
proporcione una alta resolucion espacial, puesto que, los campos de tratamiento son pe-
quenios y se administran altos gradientes de dosis. Cuando esta resolucién en el detector

19



es limitada se presentan efectos como los mostrados en la Fig. 2.1. Esto influye en cierto

grado los resultados que se obtengan de la comparacion de las distribuciones de dosis.

10
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Figura 2.1. Esta grafica exhibe un ejemplo de cémo la pobre resoluciéon espacial de
un detector utilizado para verificar tratamientos de SBRT influye en la comparacién
de distribuciones de dosis. Particularmente, el detector utilizado en este ejemplo es un
arreglo de camaras de ionizacién ubicadas de forma equidistante en una red cuadrada
de 1 cm.

Las peliculas radiocromicas se conforman de monomeros (material activo) recubier-
tos por laminas de poliéster flexible, tal y como se muestra en la Fig. 2.2. La capa
activa de estas presenta un cambio de coloracion directo tras la absorcion de radiacion
ionizante. El fenémeno de coloracion, denominado reaccion radiocrémica, se origina
por la creacion de un colorante a partir de un proceso de polimerizacion del material.
La coloracion es dependiente de la dosis absorbida por la pelicula [39]. Las peliculas

radiocrémicas no requieren de procesos quimicos para su revelado.

El uso de pelicula radiocrémica para la dosimetria requiere seguir ciertas recomen-
daciones que conduzcan a obtener mejores resultados. El TG-55 de la AAPM [40] ofrece

una guia y algunas de las recomendaciones se enlistan a continuacion:

= Inspeccionar las peliculas visualmente antes de su uso.
= Almacenarlas en un ambiente seco y oscuro.

= Tomar en cuenta la orientacion y alineaciéon de las peliculas.
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Recubrimiento de poliéster 125 um

Capa activa 25 pm |

Recubrimiento de poliéster 125 um

Figura 2.2. Esquema de la estructura y dimensiones de una pelicula radiocrémica
EBT 3.

» Leer las peliculas al menos 24 horas después de la exposicion.

= Las peliculas deben ser calibradas en un campo de radiaciéon uniforme y bien

caracterizado.

» La curva de respuesta debe obtenerse en el rango de dosis de interés.

Una de las formas para determinar la respuesta de las peliculas a la radiacion es
a partir del cambio de su densidad optica (netOD). La netOD es una medida que
establece una relaciéon entre la luz transmitida o reflejada por la pelicula irradiada y
la luz incidente sobre ella. Es gracias al oscurecimiento que presenta la pelicula que se
puede establecer una relacion entre la densidad 6ptica y una dosis conocida. A partir
de ello se genera una curva de calibracién en un intervalo de dosis. El cambio de la
netOD puede ser evaluado a partir de una imagen digital obtenida por un escaner de

cama plana y algtin software de procesamiento de imagenes.

El uso de escaneres de cama plana requiere tomar en cuenta ciertos aspectos, como
la estabilidad de la fuente de luz y la reproducibilidad que proporciona de las medi-
ciones. Un efecto en particular que se tiene que considerar al momento de digitalizar
las peliculas es el efecto de respuesta lateral del escaner. Este se refiere a la inhomoge-
neidad de la respuesta a lo largo de la ldmpara del escaner en presencia de la pelicula
radiocromica [41]; el cual, se manifiesta en mayor medida conforme uno se aleja a una

distancia lateral del eje central del escéner.

Este efecto ha sido evaluado para los modelos de pelicula EBT 3 y EBT XD por
Palmer en 2015 [42]. En su estudio muestra que el efecto es mas notable para la pelicula
EBT 3 y que este se incrementa conforme se aumenta la dosis depositada en la pelicula
(ver Fig. 2.3). Por esta razon, es importante trabajar en la parte central de la cama
del escaner y con regiones pequenas. El objetivo es evitar errores significativos en la

dosimetria de pelicula.
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Figura 2.3. Efecto lateral del escaner producido por la pelicula EBT XD y EBT 3
para dosis en el intervalo de 0-4000 ¢Gy en todo el ancho de la ventana de un escaner
Epson 11000XL. Imagen modificada [42].

Otro de los aspectos que deben tenerse en cuenta es la orientacion de la pelicula al
momento de su digitalizacion. Esta debe de coincidir con la orientacion bajo la cual se

realiz6 la curva de calibracion.

Recientemente, se ha evaluado el efecto que tiene la curvatura de la pelicula en
la dosimetria, ya que trozos pequenos de pelicula tienden a curvarse. Esto ocasiona
que durante la digitalizacion la pelicula no permanezca completamente paralela a la
superficie de escaneo. De esta manera, son introducidos errores en la dosis que van desde
el 1 al 4%. En consecuencia, hay una reduccion en los indices de aprobacion gamma.

Por ello, se debe buscar la planitud de la pelicula al momento de su digitalizacion [43].

2.1.1. Modelos EBT 3 y EBT XD

En la dosimetria con pelicula radiocrémica, las peliculas Gafchromic™ (Ashland

ISP Inc., Wayne, NJ, EUA) son ampliamente utilizadas. Entre los modelos comerciali-
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zados se puede mencionar a la pelicula EBT 3, que esté limitada en su intervalo de dosis
recomendado (alrededor de 10 Gy). La EBT XD, es un modelo de reciente disponibili-
dad en el mercado (2015) que esté indicado para la verificacion de tratamientos de SRS
v SBRT. Esto se debe a que tiene un intervalo extendido de dosis para ser utilizado en
la medicion de dosis altas respecto de su antecesora la EBT 3 [42]. Segtn el fabricante,
cuenta con un intervalo 6ptimo de dosis desde 0.4 hasta 40 Gy. En este trabajo se uti-
lizaron ambos modelos para evaluar las distribuciones de dosis de los tratamientos de
SBRT impartidos con IMRT y VMAT.

Algunas de las caracteristicas de ambas peliculas pueden observarse en la Tabla
2.1 donde puede apreciarse que son muy similares. El recubrimiento de poliéster es el
mismo para ambas peliculas, por tanto, su nimero atémico efectivo (6.64), densidad
(1.35 g/cm?), y espesor (125 pum). Sin embargo, la composicion de la capa activa si es
diferente. El modelo EBT XD contiene H, Li, C, N, O, S, Na, Cl y Al, y la EBT 3

contiene solo H, Li, C, N, O y Al, presentando algunas variaciones en los porcentajes.

Tabla 2.1. Cuadro comparativo de las caracteristicas de los modelos de pelicula
EBT 3 y EBT XD.

Caracteristica EBT 3 | EBT XD
Espesor de la capa activa ( um) 25 25
Niumero atémico efectivo de la capa activa 7.26 7.37
Densidad de la capa activa (g/cm?) 1.20 1.35
Longitud de onda que presenta la absorcion maxi- 633 633
ma (nm)
Tamano del polimero (didmetro:longitud) en um | 1-2:15-20 | 1-2:2-4

2.2. Indice gamma

Uno de los aspectos mas importantes en la radioterapia, es asegurarse que la dosis
depositada por el equipo y la calculada por el TPS coincidan dentro de un margen de
tolerancia. Por ello, se tiene que realizar la evaluacién dosimétrica directa previa a la
administracion de los tratamientos de SBRT. La comparacion de las distribuciones de
dosis depositadas y las calculadas se puede realizar de manera cuantitativa mediante el

indice gamma. Este método fue disenado por Low, et al, [44].
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El indice gamma es un anéalisis que integra dos criterios de evaluacion, uno de dosis y
uno espacial. El primero impone una restriccion sobre la diferencia de dosis maxima que
puede existir entre dos puntos, uno situado en la distribuciéon de referencia y el otro en
la distribucién de comparacion. Espacialmente, el criterio impone una restricciéon sobre
la distancia méaxima que puede existir entre dos puntos que exhiban la misma dosis,
mejor conocido como DTA (Distance to Agreement). De manera geométrica, como se
ilustra en la Fig. 2.4, el indice gamma se visualiza como un elipsoide construida en el
espacio z, y y & con el centro situado en un punto de la distribucién medida (punto de
referencia), donde x,y son ejes espaciales y 0 es el eje asociado a la dosis. El criterio
DTA (Ady) estéa representado por un disco de radio |ty — T.| situado en el plano xy,
donde 1, es la localizacion espacial de un punto de la distribucién medida y 7. es la
localizacion espacial de un punto de la distribucion calculada, relativa a r,,. En el eje 6

se especifica el criterio de diferencia de dosis (ADy). De esta manera se define:

(T, Te) | O8%(Tm, Te)

T
[ (. 7o) = n 9.1
(Fm, Te) \/ AL, AD?, (2.1)

donde r(Tm,Te) = |[Tm,Te| ¥ 8(Tm,Te) = De(Tm) — Dm(tm). Y el indice gamma queda

definido por la siguiente expresion:
Y (Tm) = min{T(ty, Tc) }V{T.} (2.2)

Punto de

8 y célculo Dc(Fc)

Figura 2.4. Representaciéon geométrica bidimensional del indice gamma, adaptacién
[44]. En este caso en particular el punto de calculo no pasa el criterio.
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Si y(Twm) < 1, el criterio se aprueba y si y(fy) > 1 falla el criterio. De forma
geométrica si la y(T,) se mantiene en la superficie del elipsoide o dentro, el calculo
pasa, pero si sobresale por encima de la superficie el calculo falla. El resultado final de
una evaluacion gamma exhibe el porcentaje de puntos que aprueban el criterio. Es en
términos de este valor que puede determinarse cuantitativamente la concordancia entre
las distribuciones de dosis medida y calculada. Una caracteristica de este método es
que permite observar los valores de y en un mapa de distribucién de iso-y, como en la
Fig. 2.5. Esto es 1til para identificar en qué regiones de las distribuciones comparadas

el indice gamma pasa o falla.

rrrn

= =armma:
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Figura 2.5. Ejemplo de una distribucién iso-y proporcionada por el software PTW-
VeriSoft ™ del analisis gamma para un tratamiento de SBRT con un detector con
baja resolucion espacial (1 ¢cm). La zona central que corresponde esencialmente al
PTV falla el criterio, mientras que la zona periférica cercana a la regién del PTV
pasa el criterio.

Algunos softwares disponibles en el mercado permiten realizar el analisis gamma
de la dosimetria de verificacion con pelicula radiocrémica. Uno de ellos es el software
FilmQA Pro 2016 (Ashland ISP Advanced Materials, NJ, EUA). Cabe mencionar que
este tipo de programas son de un costo elevado, y ademés son de codigo cerrado. Por
lo que se desconoce la manera en la que procesa y manipula las imagenes para hacer su

analisis. Sin embargo, este software ha sido validado por autores como Devic, [37].

25



2.3. Parametros de evaluacion

Sin excepcion, los tratamientos de SBRT antes de ser administrados al paciente
tienen que ser evaluados. Esto se hace a través del sistema de planeacion de tratamiento

y mediante la dosimetria de verificacion.

La calidad de los planes de tratamientos de SBRT puede ser evaluada mediante
parametros proporcionados por el TPS. Estos caracterizan la cobertura del objetivo, la
homogeneidad de la dosis, la dosis fuera del volumen blanco y las dosis depositadas a

tejido normal. La finalidad es contar con una valoracion cuantitativa de los planes.

Los parametros cuantitativos permiten al médico radiooncédlogo discernir entre dos
planeaciones de un mismo tipo o de diferentes técnicas para poder elegir aquella con

las mejores caracteristicas.

2.3.1. DVH, CI, HI y GI

Histogramas dosis-volumen

Los DVH (del inglés Dose-Volume Histogram) son herramientas que sirven para
evaluar la planeacion de un tratamiento. Estos proporcionan informaciéon cuantitativa
de cuanta dosis es absorbida en una cantidad de volumen. También resumen en una
curva las distribuciones de dosis completas para los volimenes de interés [45], estos
son el tumor y los OAR. Esta informacion es util para comparar dos planeaciones de

tratamiento diferentes.

Los DVH pueden presentarse en dos formas: una integral acumulativa y otra dife-
rencial. Particularmente, el DVH acumulativo es una curva del volumen como funcion
de la dosis indicando qué volumen de una estructura dada recibe una cierta dosis o una

dosis mas alta [45]. En la Fig. 2.6 se muestra un ejemplo de un DVH acumulativo.

Con un DVH se puede determinar qué fraccion del volumen del PTV recibe la
dosis adecuada. Ademés, permite prever la posibilidad de generar toxicidad en el tejido

normal u 6rganos de riesgo.

Al analizar los DVH se deben tener presentes valores de referencia de la tolerancia de
cada OAR. Estos son proporcionados por reportes internacionales basados en la expe-

riencia clinica y las restricciones son particulares de cada esquema de fraccionamiento.
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Si estas no se cumplen en una planeacion, esta debe ser modificada de tal forma que se

satisfagan.
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Figura 2.6. Ejemplo de un histograma dosis-volumen acumulativo generado por el
TPS para un tratamiento de cédncer de prostata planeado con IMRT. Este permite
evaluar las dosis en el PTV y en los OAR.

Indice de conformidad

El indice de conformidad (CI) brinda una medida cuantitativa de la cobertura del
PTV. Esto es, qué tan bien la curva de isodosis prescrita coincide con el PTV [22]. La
definicion de la RTOG es la siguiente [46]:

viso

VPTV

CIRTOG = (23)

donde Vi, es el volumen cubierto por la curva de isodosis seleccionada. Vpry es el
volumen del blanco definido por el PTV. Una cobertura ideal se logra cuando este
cociente es igual a 1. Es importante hacer notar que los volimenes pueden no coincidir
espacialmente pero si sus dimensiones. Esto equivale a tener un CI=1. Por tal motivo,
es prudente exigir un par de condiciones adicionales que den garantia que los volimenes

estan en coincidencia espacial.
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Indice de homogeneidad

El indice de homogeneidad (HI) es una medida de la uniformidad de la distribu-
cion de la dosis en el PTV [47]. Las prescripciones de dosis en la SBRT a menudo se
especifican a isodosis bajas (ver Tabla 1.1) para aumentar la caida de la dosis fuera del
PTV ayudando a preservar los OAR, el resultado de esto es el aumento de la heteroge-
neidad de la distribucion de dosis en el blanco [3]. La RTOG define el HI como [46]:

Dméx
HIRTOG = D

(2.4)
p

donde Dmsx es la maxima dosis puntual dentro del PTV y D, es la dosis prescrita al
PTV. Si 1 < HI < 2, se cumple con el protocolo; si 2 < HI < 2.5, se considera una
infraccion menor, y si HI > 2.5 hay una violaciéon mayor al protocolo, pero que puede
ser aceptable [47|. Una homogeneidad ideal en el PTV corresponde a un cociente igual

a 1, pero en la SBRT las heterogeneidades de la dosis en el PTV son aceptables.

Indice de gradiente

El indice de gradiente (GI) es una medida de la caida la dosis fuera del PTV, para
la cual, son deseables pendientes pronunciadas. Este proporciona informaciéon adicional
cuando se desean comparar dos o mas planeaciones que pudieran tener un indice de
conformidad similar [48].

El GI es la razon entre el volumen de la isodosis de la mitad de la dosis de prescrip-
cion (Visos0%) v el volumen de la isodosis de prescripcion (Vig,). Este se puede utilizar
para cualquier isodosis prescrita. La definiciéon aqui utilizada fue propuesta por Paddick,

2006 [48], aunque existen otras definiciones méas en la literatura.

viso50%
Gl = ——= 2.5
Viso ( )

Este cociente es mayor que 1. La caida de la dosis es mayor cuando el valor se aproxima

a la unidad, lo cual implica una reduccion de la dosis en el tejido sano circundante [49].
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Capitulo 3

Desarrollo experimental

3.1. Caracterizacion del escaner

Los escaneres de superficie plana son unas de las herramientas que permiten evaluar
la dosis depositada en las peliculas radiocréomicas a través de su digitalizacion. La
evaluacion se puede hacer siempre y cuando se haya realizado una calibracion previa

con dosis conocidas y bajo condiciones especificas.

La imagen digital de la pelicula es la que proporciona la informaciéon que se usa
para evaluar las distribuciones de dosis de los planes de tratamiento. Por esta razon, es
importante verificar un correcto y 6ptimo funcionamiento del equipo que es utilizado
para leer las peliculas. El usuario debe de cerciorarse que el propio escaner no sea un
factor que influya en los resultados que puedan derivarse de su uso. Por ello, es necesario
realizar pruebas de la estabilidad de la lampara, la homogeneidad de respuesta de la

superficie de escaneo y la reproducibilidad de las mediciones proporcionadas.

El escaner de superficie plana utilizado durante el desarrollo de este trabajo fue el
Epson Expression 11000XL modelo EU-88, serie 036250 (Seiko Epson Corp., Japan)

(Fig. 3.1). Las caracteristicas del equipo son mostradas en la Tabla 3.1.

Uno de los aspectos esenciales para poder caracterizar el equipo es determinar los
parametros de escaneo que seran utilizados para tal proposito. Estos no pueden ser
arbitrarios, deben de coincidir con aquellos que seran usados para digitalizar las pe-
liculas radiocrémicas de verificacion y de calibracion. Hecho lo anterior, se procede a

realizar pruebas para verificar la estabilidad, la reproducibilidad y la homogeneidad del
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Expression 11000XL

Figura 3.1. Dispositivo utilizado para la digitalizacion de las peliculas radiocrémi-
cas, escaner Epson Expression 11000XL.

Tabla 3.1. Propiedades fisicas del escaner Epson Expression 11000 XL.

Tipo Escéaner plano

Modos de escaneo De reflexion y de transmision

Fuente de luz Lampara fluorescente de catodo frio de xen6n
Resolucion optica 2400 ppp

Sensor de escaneo CCD

Profundidad de color 48-bits RBG, 16-bits por color

Maxima area de escaneo 310 mm x 437 mm (horizontal x vertical)
Maéxima é&rea de escaneo en | 310 mm x 419 mm (horizontal x vertical)
modo transmision

Formato de imagen JPEG, TIFF, multi-TIFF, PDF
Programa de escaneo Epson Scan version 3.49S

escaner. Las especificaciones para ello deben ser seleccionadas en la ventana principal

del software, y estas corresponden a las de la Tabla 3.2.

Igual de importante es la limpieza minuciosa de los cristales del escaner. Estos deben
mantenerse limpios y libres de objetos indeseables tales como, huellas dactilares, polvo
o pelusas, por esta razon fue importante contar con panos de limpieza para llevar a cabo
un aseo antes de cualquier escaneo. Esta actividad requirié cada vez el uso de guantes
a fin de evitar contacto directo de las manos con los cristales.
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Tabla 3.2. Parametros de escaneo que deben ser fijados y verificados antes de cual-
quier digitalizacion en el software Epson Scan.

Pardmetro Indicacion /Seleccion

Tipo de documento | Pelicula (modo transmision)
Tipo de peliculas Positivo

Tipo de imagen 48 bits

Resolucion 150 ppp

Ajustes Todas las opciones desactivadas
Color Sin correcciéon de color
Formato de imagen TIFF

3.1.1. Estabilidad de la lAmpara y reproducibilidad

Para esta prueba se realizé una serie de escaneos cada 3 minutos, uno seguido de otro
durante al menos 30 minutos. El objetivo fue evaluar en forma posterior las imégenes
digitales de la superficie libre del escaner, de esta manera se pudo observar el compor-
tamiento del valor medio del pixel para los diferentes canales (RGB) como funcion del
tiempo de calentamiento de la lampara. Esto se hizo para identificar posibles diferen-
cias significativas de los valores medios del pixel y de las desviaciones estandar entre
un escaneo y otro, estas posibles variaciones pueden tener su origen en la estabilidad
de la lampara. Dos nuevas series de escaneos fueron realizados en dos dias diferentes
para realizar nuevamente pruebas de estabilidad. Adicionalmente, se verifico la repro-
ducibilidad de las mediciones al contrastar la informaciéon proporcionada por las tres

series.

Para verificar la estabilidad y la reproducibilidad se analizaron todas las imagenes
obtenidas de cada serie. Utilizando el software Image J (Wayne Rasbad, National Insti-
tutes of Health, EUA, http://imagej.nih.gov/ij, Java 1.8.0_77(64-bit)) en cada imagen
se seleccion6 una ROI (del inglés Region of Interest) central de 8 x 8 cm? para obtener
el valor medio del pixel de esa region para los 3 canales y con los valores obtenidos
se realizaron graficas del valor medio del pixel como funcion del tiempo. Las gréaficas
obtenidas permitieron evaluar la estabilidad y la reproducibilidad. Esto hizo posible

determinar un protocolo de escaneo.
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3.1.2. Uniformidad de respuesta de la superficie de escaneo

Esta prueba se realizé para identificar la region de 8 x 8 cm? con la respuesta mas
homogénea dentro de la superficie del escaner (Fig. 3.2). Para esto, se realizaron 3
digitalizaciones de una pelicula radiocrémica EBT 3 sin irradiar con dimensiones sufi-
cientes para cubrir la totalidad de la region de escaneo, excepto la zona de calibracion.
La finalidad fue conocer la respuesta del escaner en presencia de la pelicula. Para ello
se evalud el valor medio del pixel para los canales de color rojo-verde-azul (RBG, por

sus siglas en inglés) en una region de interés.

Figura 3.2. Imagen representativa de la superficie del escaner Epson Expression
11000XL, el eje X representa la direccion de barrido de la lampara, mientras que A,
indica el punto de referencia para la colocacién de una maéscara de apoyo durante la
digitalizacion.

Las imégenes obtenidas del escdner con la pelicula fueron analizadas a partir de
un codigo generado en MATLAB R2015a, version 8.5.0.197613, con este se obtuvieron
los valores medios del pixel y la desviacion estandar de cada canal para una region
de 8 x 8 cm?. La region se posicionaba en diferentes sitios de la superficie del escaner,
siendo de mayor interés la parte central por el antecedente del efecto lateral del escaner.
La informacion obtenida fue procesada para encontrar la regién de cada imagen con las
menores desviaciones estandar siendo la region mas constante en las n imégenes la que

fue elegida como la region mas homogénea.
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Una vez encontrada la zona de mayor uniformidad, uno debe de asegurarse que
sea la region donde sean colocadas todas las peliculas que se vayan a digitalizar. Esto
puede hacerse colocando algunas marcas de referencia en el escaner. El posicionamiento
a través de marcas puede resultar impreciso y ademas requiere de tiempo. O bien, se
puede crear una plantilla que permita reproducir la posiciéon de la pelicula cada vez
que se vaya a digitalizar. La segunda opciéon fue la que se llevo a cabo por considerla
mas viable. Las caracteristicas de la plantilla debieron permitir posicionarla facilmente
sobre la superficie del escaner posicionando a su vez a la pelicula en la region de interés.
Ademas, esta tenia que eliminar la ligera curvatura que adquieren los trozos pequemnos
de pelicula, debido a que los cristales del propio escaner no pueden hacerlo, ya que

existen varios milimetros entre ellos.

Una vez realizadas las pruebas de estabilidad, reproducibilidad y homogeneidad del
escaner, este ya pudo ser utilizado de manera confiable. El siguiente paso fue realizar
las irradiaciones correspondientes para la obtencion de la curva de calibracion de cada
uno de los modelos.

3.2. Calibracion de pelicula radiocrémica

La evaluacion de la distribucién de la dosis administrada por los planes de verifi-
cacion se realiza al comparar las peliculas radiocromicas con un patréon de referencia.
Para ello, es necesario realizar una curva de calibracion a partir de dosis conocidas
depositadas en la pelicula radiocrémica de un modelo y lote particular, debido a las
variaciones presentes en las peliculas por su fecha de fabricacion. Las peliculas radio-
cromicas utilizadas fueron los modelos EBT 3 (lote # 12101502) y EBT XD (lote #
01081501) de la empresa Gafchromic™ (Ashland ISP Advanced Materials, NJ, EUA).

Para obtener la curva de calibracion de cada pelicula y realizar el analisis gamma de
los tratamientos se uso el software de prueba FilmQA Pro 2016 versiéon 5.0.6161.47070
(Ashland ISP Advanced Materials, NJ, EUA). Este programa tiene su propio procedi-
miento para obtener la curva de calibracion de la pelicula radiocroémica, por esta razon,
la calibracion se apeg6 a las instrucciones establecidas por FilmQA Pro. La curva de
calibracion que genera es a partir de una sola digitalizacion que incluye una serie de
peliculas irradiadas a distintas dosis y una sin irradiar, y esta curva es la que utiliza co-
mo referencia para convertir las imagenes digitalizadas a mapas de dosis para el anélsis

gamma.

33



Para irradiar las peliculas de calibracion se utilizo el maniqui mostrado en la Fig. 3.3
que consisti6 en 16 placas apiladas de acrilico (PMMA) de 30 x 30 x 1 ¢cm?. Las dosis
fueron impartidas por el sistema de radioterapia Truebeam™ (Varian Medical Systems,
Palo Alto, CA, EUA). Cabe mencionar que el equipo habia recibido mantenimiento
previo seguido por la calibracién de dosis absoluta, de tal manera que al momento de
realizar las irradiaciones el sistema estaba calibrado en un tamano de campo de 10 X
10 cm? y una distancia SSD de 100 cm para entregar 1cGy a la profundidad de dy

/\

—

en agua .

}47160mm4>|/

Figura 3.3. Esquema del maniqui utilizado en este trabajo para la calibraciéon de
las peliculas radiocrémicas.

El intervalo de dosis utilizado para la calibraciéon de las peliculas radiocrémicas fue
determinado en funcién de las dosis méaximas exhibidas en los planes de tratamiento
para una fraccion. El motivo es porque la verificacion se realiza por fraccién y no para
el tratamiento completo. Se eligieron dosis equidistantes para cubrir un intervalo de 0
a 2400 cGy. Las UM necesarias para depositar esas dosis bajo una geometria especifica
fueron calculadas por el TPS, para esto se adquirié una tomografia del maniqui. De
forma posterior, se realizé una planeacion donde se hizo incidir un campo perpendicular
de 10 x 10 ¢cm? con geometria SSD a 100 cm. El haz utilizado fue de energia nominal
de 6 MV. La planeaciéon se normalizé a un punto de referencia que se situ6é a una
profundidad de 5 cm. Bajo estas condiciones de geometria se prescribieron cada una de

las dosis indicadas, obteniendo las UM correspondientes.
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Posteriormente, se utilizaron trozos de pelicula de 3 x 7 ¢cm? de cada uno de los
modelos EBT 3 (lote # 12101502) y EBT XD (lote # 01081501) que fueron cortados
al menos 24 horas previas a su irradiacion. Antes de recortar fue necesario marcar la
orientacion de la pelicula mediante la senalizacién de una de las esquinas de cada pieza.
Para este estudio, se eligio6 marcar la esquina de la parte inferior derecha, manteniendo
a la pelicula en posiciéon vertical. De esta manera, las piezas recortadas coincidieron
con la geometria (vertical) de la pelicula completa como se aprecia en la Fig. 3.4. Asi,
las peliculas serfan digitalizadas en la orientacion landscape como es sugerido por el

fabricante en ambos modelos.

Las peliculas recortadas fueron colocadas en sobres oscuros y separadas entre si por
papel china a fin de evitar que se maltrataran entre ellas. Los sobres fueron colocados
en una caja de cartéon de uso exclusivo y esta fue almacenada en un lugar libre de
iluminacion y humedad. Durante toda la manipulacion de las peliculas se hizo uso de
guantes y los cortes se realizaron con tijeras. Cabe mencionar que la manipulaciéon se
llevd a cabo bajo la iluminacién normal del sitio de trabajo, siempre exponiendo el

menor tiempo posible la pelicula.

£

x

X

Figura 3.4. Esquema representativo de la forma en que debe ser recortada la pelicula
radiocrémica de ambos modelos para obtener los trozos para calibracién.
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El siguiente paso fue colocar el maniqui de placas de acrilico sobre la camilla del
TrueBeam™. Sus lados se ubicaron paralelos al movimiento transversal y longitudinal
de la mesa de tratamiento. Se llevé a cabo la alineacion del maniqui con la luz del campo
y sus ejes, de tal manera que el eje central de radiacion coincidiese con el centro del area
transversal del maniqui. Se coloco la pelicula virgen centrada respecto del eje del haz a
5 cm de profundidad en el maniqui y se fijo con un poco de cinta adhesiva. Hecho esto,
se procedi6 a depositar en la pelicula una dosis en particular. La tasa de irradiacion fue
de 600 UM/min y las condiciones de calibracion fueron las siguientes: profundidad de
medicién a 5 cm de acrilico a una SSD de 100 c¢m, tamafo de campo de 10 x 10 cm?
y 11 cm de acrilico retrodispersor como se observa en la Fig. 3.5. Este proceso fue
repetido las veces necesarias hasta cubrir las dosis establecidas en la Tabla 4.1 y fueron
realizadas en orden progresivo. Tras la irradiacion se colocd una marca distintiva a cada

una de las peliculas para poder identificarlas.

Fuente
w
Pelicula &
radiocromica a N
5 cm de profundidad Gantry S
(@)
a 3

i
|
|
.

,/ Maniqui de acrilico

Mesa de tratamiento

Figura 3.5. Geometria de irradiacion de las peliculas radiocrémicas de calibracion.
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La digitalizacion se llevo a cabo al menos cumplidas 24 horas posteriores a la irradia-
cion, contabilizadas tras haber realizado la tltima exposicién de un modelo de pelicula

en particular.

Para digitalizar las peliculas de calibracion se colocaron todas las de un modelo en
orden progresivo de coloracion (directamente proporcional a la dosis). Esto se hizo en la
parte central de la superficie de escaneo, de forma posterior se realiz6 la digitalizacion
de las peliculas bajo los parametros de la Tabla 3.2. En las Figuras 3.6 y 77 se muestran
las imagenes digitalizadas de las peliculas de los modelos de EBT 3 y EBT XD. Fueron
estas imagenes las que se importaron al software de FilmQA Pro para obtener la funcién
de calibracion.

0 cGy 300 cGy 600 cGy 900 cGy 1200 cGy 1500 cGy 1800 cGy 2100 cGy 2400 cGy

300 cGy 600 cGy 900 cGy 1200 cGy 1500 cGy 1800 cGy 2100 cGy 2400 cGy

l
Figura 3.6. En A se muestra la imagen digital del conjunto de peliculas EBT 3

utilizadas por el software FilmQA Pro para la curva de calibracién y en B para la
EBT XD,

Una vez cargada la imagen en el software se selecciond una ROI central de iguales
dimensiones en cada una de las peliculas, después se eligio el modelo de la curva de ajuste
que mejor se adaptaba a los datos. Una vez hecho esto, se calcularon los parametros
de ajuste por el programa. La ventana de trabajo del programa FilmQA Pro para
calibracién se puede apreciar en la Fig. 3.7.

Los datos de la curva de calibracion de ambos modelos de pelicula se guardaron

para usarlos de forma posterior en la evaluacion gamma.
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Figura 3.7. Ventana de trabajo del software FilmQA Pro para realizar la calibracién
de la pelicula radiocrémica.

3.3. Caracterizacion de la pelicula EBT 3 y EBT XD

Adicionalmente a la calibracion, se realiz6 un breve estudio sobre los modelos de
peliculas EBT 3 y EBT XD. Para cada uno se evalu6 la respuesta de dosis vs densidad
optica neta y la dependencia de esta como funcién de la orientacion de la pelicula
durante la digitalizacién en un intervalo de dosis de interés. La razén es que cada
modelo de pelicula radiocrémica cuenta con caracteristicas particulares que las hacen
mas o menos adecuadas para ciertas aplicaciones. Una de ellas es el intervalo éptimo
de dosis en el que pueden ser empleadas. En el caso de tratamientos de SBRT son dosis

altas de radiacion las que desean medirse.

Para realizar dicho estudio se irradiaron trozos de ambos modelos de pelicula siguien-
do el mismo proceso de irradiacion descrito en la seccion 3.2, este incluye el calculo de
las UM, la preparacion de la pelicula y la geometria de irradiacion. Cabe mencionar que
para este estudio fue necesario digitalizar las peliculas sin irradiar en una orientacién

particular (landscape).

Una vez irradiadas las peliculas y transcurridas 24 horas tras la exposicion, se digi-
talizaron nuevamente una por una en una misma regiéon del escaner. La orientacion de

escaneo fue la misma utilizada en el escaneo previo.
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Las iméagenes obtenidas fueron analizadas con ayuda del software Image J y del
programa OriginPro 2015 (64-bit) Sr1 b9.2.257 (OriginLab Corporation, MA, EUA).

El proceso de andalisis [51] consistié en obtener de cada pelicula el valor medio
del pixel de los canales RGB de una ROI central de 236 pixeles x 236 pixeles para
las peliculas sin irradiar y expuestas. Con los valores de pixel obtenidos se calculé la
densidad optica neta (OD,,;) de cada pelicula a partir de la ec. (3.1). A partir de ello

se grafico la curva de respuesta. Esto se hizo para cada modelo de pelicula.

Ii sinexp ~ Iz 0

Ii,exp - Ii,pop

donde I es la intensidad transmitida a través de una pelicula sin exponer (sinexp) y
de la pelicula expuesta (exp). I, es la intensidad de luz transmitida medida de un
material completamente opaco que rodea la pieza de pelicula durante el proceso de
digitalizacion. La intensidad se cuantifica con el valor promedio del pixel en una ROI
definida. El material opaco brinda la informacién sobre la senal de fondo del escaner
de la intensidad de transmision cero. El subindice ¢ denota el canal para el cual se esta
evaluando la OD,,, ya que las peliculas son digitalizadas en formato RGB (Red Green
Blue).

La incertidumbre asociada a la OD,,; fue calculada con la ec. (3.2) a partir de las

intensidades de la ec. (3.1) y de sus desviaciones estandar (o).

1
0;0D,., = 1 ( U?vsmexp + 01'27100;0 UiQ,exp + UZPOP ) i (3.2)
" et 111(10) (Ii,sinezp - Ii,pop>2 (Ii,ezp - Ii,pop)2

Una vez calculada la OD,,.;; y dado que se conocen las dosis a la que fueron expues-
tas las peliculas se graficaron y modelaron los datos para obtener la curva de calibracion
de las peliculas. Con ello se calcularon los valores de incertidumbre que proporciona la

curva de calibracion en el intervalo de dosis de interés.

Este mismo proceso de anélisis se repitié para la orientacion portrait. La finalidad

fue observar posibles diferencias en la curva de respuesta al usar una u otra orientacion.

Los resultados derivados de este estudio son independientes del proceso y resultados

de la calibracion descrita en la secciéon 3.2.
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3.4. Selecciéon de casos de VMAT y planeacion de tra-
tamientos de IMRT

Se realiz6 una seleccion retrospectiva de casos de estudio, para esto se desarrollé un
banco de datos de todos los tratamientos de SBRT impartidos previamente en pacientes

con neoplasias en pulmoén. Los criterios de inclusion fueron los siguientes:

» Volimenes de planeacion (PTV) con didmetros equivalentes menores a 3 cm.

= Tratamientos impartidos con haces de energia nominal de 6 MV - FFF.

Se seleccionaron 8 casos de un total de 36 tratamientos realizados en un periodo de
un ano. Todos los casos corresponden a lesiones metastasicas en pulmoén cuyas caracte-
risticas son mostradas en la Tabla 3.3.

Tabla 3.3. Caracteristicas de los casos seleccionados que corresponden a lesiones en

pulmoén. El esquema de fraccionamiento para todos ellos fue de 3 fracciones de 15 Gy
cada una, haciendo una dosis total de 45 Gy.

Didmetro de esfera
Caso | Ubicacion de la lesion PTV (cm?) equivalente al
volumen del PTV (cm)
1 Lobulo inferior izquierdo 2.28 1.6
2 Lobulo superior izquierdo 3.26 1.8
3 Lobulo superior derecho 3.89 2.0
4 Lobulo inferior derecho 4.40 2.0
) Lobulo inferior izquierdo 4.97 2.1
6 Lobulo superior derecho 7.12 2.4
7 Lobulo inferior izquierdo 7.75 2.5
8 Lobulo medio derecho 10.79 2.7

Los casos seleccionados fueron planeados e impartidos con la técnica de VMAT bajo

las siguientes condiciones de planeacion:

1. Algoritmo de calculo de dosis: AAA version 11.0.31 del software Eclipse™ (Va-
rian Medical Systems, Palo Alto, CA, EUA).

2. Tamano de la rejilla de calculo igual a 0.1 cm, la minina.
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10.

Correcciones por homogeneidad encendida.

Movimiento de las hojas del MLC calculado con Varian Leaf Motion Calculator

version 11.0.31.

Planeaciones normalizadas al 100 % del isocentro.

. Arreglo de campos coplanares.

Tamano de campo de los colimadores secundarios de 4 cm x 4 cm.

. Tasa de dosis maxima de 1200 UM /min

Dos arcos dinamicos coplanares para cada plan.

Tecnologia Varian Rapid Arc™para el proceso de optimizacién, esta mantiene

una velocidad de rotacion constante del gantry y una tasa de dosis variable.

El siguiente paso fue realizar las planeaciones de IMRT con planeacion inversa en el

TPS Eclipse™. Para ello se us6 la herramienta de planeacion de haz externo (External

Beam Planning) y el proceso de optimizacion del Varian Leaf Motion Calculator. La

ventana para este proceso se muestra en la Fig. 3.8.

La informacion de los pacientes retomada para este estudio incluye la tomografia,

el PTV, los 6rganos de riesgo y la dosis de prescripcion. Las condiciones de planeacion

para IMRT fueron las siguientes:

a.

b.

C.

Condiciones 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 y 8 de la planeaciéon de VMAT.

Nimero de campos y posicion determinada y optimizada de manera manual. Se

trato de cubrir aproximadamente el mismo angulo de barrido que VMAT.

MLC en modo SW para todos los campos.

La planeacion final para cada tratamiento con IMRT fue obtenida tras realizar mul-

tiples optimizaciones que implicaron la asignacion de diferentes valores a los parametros

de restriccion para lograr distribuciones de dosis satisfactorias, supervisadas por un fi-

sico médico.
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Figura 3.8. Ventana auxiliar del TPS para la planeacién inversa de IMRT.

3.5. Adquisicion de datos del sistema de planeacion

de tratamiento

Concluidas las seccion anterior, se procedi6 a obtener informacion del TPS sobre las
planeaciones de VMAT e IMRT con el fin de evaluarlas y compararlas. Se calcularon los
indices de conformidad, de homogeneidad y gradiente de cada plan de acuerdo con las
ecuaciones (2.3), (2.4) y (2.5), para ello, se obtuvo del TPS la informacion especificada
en la Tabla 3.4. Adicionalmente, se obtuvieron otros parametros que proporcionaran

mayor informaciéon sobre los planes de tratamiento mismos que son descritos en la

Tabla 3.5.
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Tabla 3.4. Descripcién de los pardmetros considerados para el calculo de los indices
CI, HI y GI.

Parametro Descripcion /Especificacion
Dosis prescrita Dosis total que debe ser administrada
al PTV, indicada exclusivamente por el
meédico radiooncologo

Volumen del PTV Volumen del PTV delimitado por el
médico radiooncologo
Curva de isodosis Representa la curva de isodosis que cu-

bre de la mejor manera al PTV y donde
serd impartida la dosis de prescripcion,
esta debe ser >60 % y <90 % que la do-
sis méxima dentro del PTV, en el caso
de SBRT [19]. Este es un criterio adop-
tado de manera local.

Volumen de isodosis Indica el volumen encerrado por la cur-
va de isodosis seleccionada.
50 % de la curva de isodosis Por ejemplo, si la curva de isodosis ele-

gida es la del 90 %, el 50 % de esa curva
corresponde a la curva del 45 %
Volumen del 50 % de la curva de | Indica el volumen encerrado por el 50 %
isodosis de la curva de isodosis

Dosis maxima en el PTV Dosis maxima puntual exhibida por el
PTYV en la planeaci6on

Los histogramas dosis-volumen de cada planeacion fueron utilizados para asegurar
que las dosis a los 6rganos de riesgo cumplieran con las restricciones de dosis recomen-
dadas, estas son mostradas en la Tabla 3.6. Dado que todas lesiones se encontraban
en pulmén, los 6rganos de riesgo son comunes a todos los casos, por ende, las restric-
ciones son las mismas por tratarse de la misma dosis de prescripcion y esquema de

fraccionamiento.
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Tabla 3.5. Descripcion de los parametros adicionales considerados para la evaluacién

de los planes de IMRT y VMAT.

Parametro

Descripcion /Especificacion

Cobertura relativa del PTV por
la curva de isodosis

Cobertura relativa del PTV por el
90 % de la dosis de prescripcion

Volumen fuera del PTV que reci-

be una dosis mayor al 105 % de la
dosis de prescripcion

Dosis méaxima de planeaciéon

Dosis minima en el PTV

Dosis promedio en el PTV

Dosis promedio y maxima mas
alla del PTV 4+ X em

Dosis a los 6rganos de riesgo

Indica qué porcentaje del PTV es cu-
bierto por la curva de prescripcion. De-
be ser >95 %.

Indica qué porcentaje del PTV es cu-
bierto por el 90 % de dosis de prescrip-
cion. Debe ser >99 %.

Cualquier dosis >105% de la dosis de
prescripciéon debe ocurrir dentro del
PTV. De lo contrario, el volumen acu-
mulativo fuera del PTV que reciba esta
dosis no debe ser mayor que 15% del
volumen del PTV.

Valor maximo de la dosis de la planea-
cion 3D en general. Este valor puede en-
contrarse fuera del PTV, sin embargo,
en la SBRT los puntos calientes deben
estar dentro del PTV.

Su valor puede ser menor a la dosis de
prescripcion.

Si las condiciones anteriores se satisfa-
cen, este valor debe ser mayor que la
dosis prescrita.

Valor de la dosis en el cuerpo més alla
del PTV con un margen agregado de X
cm. Ver Fig. 3.9.

Dosis maximas exhibidas por los his-
togramas dosis volumen para los 6rga-
nos de riesgo, asi como los volimenes
que reciben una determinada dosis. Es-
tos deben cumplir ciertas restricciones
particulares.
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(b) PTV + 2 cm

(c) PTV 4+ 5 cm

(d) PTV + 8 cm

Figura 3.9. Volimenes a los que hace referencia la Tabla 3.5.

Tabla 3.6. Restricciones de dosis para los 6rganos de riesgo de un tratamiento de
SBRT de pulmoén. Estas restricciones son particulares para una dosis de prescripcion

de 45 Gy, impartida en 3 fracciones de 15 Gy/fx [19].

Organo de riesgo

Restriccion

Dano evitable

Corazon
Costillas
Meédula espinal
Piel

Pulmén total

30 Gy en hasta <0.03 cc
24 Gy en hasta <15 cc
50 Gy en hasta <0.03 cc
40 Gy en hasta <5 cc
22.5 Gy en hasta <0.03 cc
13 Gy en hasta <1.2 cc
33 Gy en hasta <0.03 cc
31 Gy en hasta <10 cc
20 Gy en hasta <15%
11 Gy en hasta <37%
10.5 Gy en hasta <1500 cc
11.4 Gy en hasta <1000 cc

Pericarditis

Dolor o
fractura
Mielitis

Ulceracion
Funcién

pulmonar
béasica
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3.6. Entrega de tratamientos de IMRT y VMAT

Una vez finalizadas las planeaciones de IMRT, se procedié a crear los planes de
verificaciéon para IMRT y VMAT. Esto implica trasladar el plan original del paciente
a un maniqui homogéneo que debe contener un dosimetro para poder medir las dosis
depositadas. Sin embargo, para poder llevar a cabo este paso, fue necesario definidir la
geometria y el material del maniqui que se usé para tal proposito. Este se muestra en la
Fig. 3.10. Es importante hace notar que este no es geométricamente igual al utilizado

para la calibracion de las peliculas.

/\

200 ™ 300 mp

50 mm
50 mm /

Figura 3.10. Esquema del maniqui de placas de acrilico utilizado para la realizacién
de la dosimetria de verificacién de IMRT y VMAT. Esta constituido por 10 placas
de PMMA de 30 x 30 x 1 cm?, apiladas entre si. La linea roja indica el plano donde
fueron colocadas las peliculas radiocrémicas.

Para crear un plan de verificaciéon es necesario contar con la imagen tomogréfica
del maniqui y haber segmentado los volimenes de interés que seran considerados para
el calculo de la dosis. En este caso es primordial que ademés del propio maniqui se
defina la camilla del tomoégrafo simulador como se aprecia en la Fig. 3.11. La razén
de esto, es que los calculos de las dosis sean mas precisos, pues el haz de radiacion
debe considerar todas las estructuras que encontrara a su paso. Esto es particularmente
necesario cuando el haz incide por la parte posterior del maniqui. Cabe mencionar que
los planes de verificacion se realizan para una fraccion del tratamiento. Estos pueden ser
creados de forma individual para cada campo del plan, o bien, incluir todos los campos
en una sola verificacion (arcos en el caso de VMAT). Las verificaciones se realizaron
sobre todos los campos incluidos en el plan en una sola verificaciéon, tal y como se

observa en la Fig. 3.12.
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Figura 3.11. Tomografia del maniqui de placas de acrflico de la Fig. 3.10 adquirida
en el tomégrafo simulador modelo GE Medical Systems, Optima CT580, software
version rt__bjcl.4 | con un espesor de corte de 3.75 mm.

Es preciso mencionar que el punto de origen del sistema coordenado del maniqui
en su tomografia se situd sobre el eje central de su area transversal a una profundidad
de 5 cm, misma a la que fueron colocadas las peliculas radiocréomicas. Este punto

corresponde al isocentro de los planes verificacion.

En siguiente paso se hizo la entrega de los planes de verificaciéon en el maniqui ya
especificado. Para este proposito, se realizé el mismo proceso de alineacién del maniqui
seguido durante la calibracion de las peliculas, pero usando una SSD de 95 cm. De esta
manera, ambas peliculas radiocromicas (EBT 3 y EBT XD) quedaron en el isocentro

del equipo, a 100 cm de la fuente, tal y como se puede observar en la Fig. 3.13.

Una vez que se coloco el maniqui con las peliculas se accedi6 al sistema de entrega en
modo Treatment para administrar cada plan de tratamiento. Los planes fueron abiertos
en modo QA y tras la selecciéon de un plan en particular se preparé el haz y se dio inicio
a la imparticion del plan de verificacion. A la par, se registro el tiempo que dur6 cada

tratamiento de inicio a fin.

Al terminar la irradicion, se retiraron las peliculas radiocréomicas del maniqui, se

identificaron y guardaron en un sobre oscuro para su digitalizaciéon posterior.
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Figura 3.12. Ejemplo de un plan original de tratamiento y el de verificacién para
la planeacion de IMRT en A y B, respectivamente, y en C y D para VMAT.

3.7. Analisis gamma de las peliculas radiocrémicas de

verificacion

Transcurridas al menos 24 horas desde la administraciéon de los planes de verificacion
se procedi6 a digitalizar las peliculas radiocrémicas, para esto se sigui6 un protocolo
establecido para la digitalizacién con el escaner creado a partir de la prueba de estabi-
lidad. Este incluye encender el escaner 10 minutos previos a su uso y enseguida realizar
5 escaneos consecutivos antes de colocar la pelicula. Fue importante asegurarse que los
parametros de escaneo correspondieran a los definidos previamente en la Tabla 3.2. Du-
rante el periodo de preparacion del escaner se alisto la pelicula que se iba a digitalizar,
se limpi6é con un pano suave para no rayarla o danarla. Esto se hizo para retirar parti-
culas de polvo, pelusa o manchas que pudieran estar presentes. Enseguida se posicion6

la pelicula en la superficie de escaneo y se realizé la digitalizacion correspondiente.

El siguiente paso fue llevar a cabo el analisis gamma con el software de FilmQA
(Fig. 3.14). Para ello, se utilizaron las distribuciones de dosis medidas con la pelicula

radiocromica y las distribuciones calculadas por el TPS.
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Pelicula
radiocromica a
5 cm de profundidad
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Maniqui de acrilico

Mesa de tratamiento

Figura 3.13. Geometria utilizada para la dosimetria de verificacién con pelicula
radiocrémica de IMRT y VMAT.

Previamente, se exportaron todas las distribuciones de dosis del plano de interés del
sistema de planeacion de tratamiento. Este correspondia al situado a 5 cm de profun-
didad. La resolucién de las distribuciones exportadas fue de 150 ppp, debido a que una

resolucion mayor ocasionaba un mal funcionamiento del programa FilmQA Pro.

Para llevar a cabo la evaluaciéon gamma de cada plan de verificacion, se realizo el

siguiente procedimiento en el software:

= Se abrio el archivo guardado con la curva de calibracién generada previamente,

segtin el modelo de pelicula que se fuese a analizar.

= Se import6 la distribucion calculada por el TPS y la imagen digital de la distribucion

medida con la pelicula radiocromica (Fig. 3.15), que es transformada de forma
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Figura 3.14. Ventana de trabajo del software FilmQA Pro para la realizacion de la
evaluaciéon gamma.

Figura 3.15. Ejemplo de las imagenes importadas al Software FilmQA Pro para
realizar el analisis gamma. En A se muestra la imagen digital de la pelicula irradiada
con el plan de verificacién, mientras que en B se muestra la distribucién calculada
por el TPS.

automatica a un mapa de dosis de acuerdo a la funciéon de calibraciéon generada

por el mismo software en forma previa.

= Se aline6 la distribucion medida con base en marcas fiduciales, colocadas durante
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la irradiacion de las peliculas y se seleccioné una ROI central de 7.5 x 7.5 cm?

para realizar el analisis en esa region.

= Se selecciond el conjunto de pardmetros disponibles para realizar el analisis gam-

ma, entre los que se encontraban:

e Tolerancia: establece la diferencia de dosis que debe ser considerada para el
analisis. Puede ser relativa o absoluta. La tolerancia relativa calcula el indice
gamma usando como restriccion el valor de dosis local en la componente
asociada al criterio de diferencia de dosis. Mientras que, la tolerancia absoluta
usa el valor de la dosis méaxima de la planeacion.

e Distancia: se refiere al valor de DTA (del inglés Distance-to-Agreement) ele-
gido para el anélisis.

e Radio de busqueda relativo méximo: radio méximo donde el algoritmo realiza
una busqueda de una distancia que satisfaga el DTA, a partir del punto de
referencia. Se us6 un valor predeterminado de 5 mm en todos los casos.

e Limite minimo: se refiere a los valores minimos de dosis que se establecen
como limite para realizar el analisis. Puede ser un valor absoluto o relativo.
Se trata de un valor de dosis umbral, por debajo del cual los puntos con esas

dosis ya no son considerados para el analisis.

» Se seleccionaron los parametros de tolerancia relativa de 1 %, distancia de 1 mm y
limite minimo de 0%, por considerarlos valores altamente restrictivos y con estos
se llevo a cabo una optimizacion de la posicion del mapa de dosis de la pelicula

para orientar con mayor precision a la pelicula.

= Finalizada la optimizacion anterior, se colocaron diferentes conjuntos de valores
para obtener el indice de aprobaciéon gamma de cada plan para los 3 canales. Las

diferentes combinaciones de valores utilizados se muestran en la Tabla 3.7.

= Se registraron los indices de aprobacion para cada caso.

De ahora en adelante la notacion seré la siguiente: tolerancia relativa=diferencia de

dosis, distancia=DTA y limite minimo=dosis umbral.

Todos los datos obtenidos fueron analizados para encontrar los indices de aprobacion
de las planeaciones de IMRT y VMAT, a fin de poder compararlos. Los resultados de

la pelicula EBT 3 y EBT XD utilizados en esta evaluacién proporcionaron informaciéon
adicional a la del TPS.
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Tabla 3.7. En esta tabla se muestran las diferentes combinaciones de valores utili-
zados para la evaluacién gamma.

Analisis | Diferencia de dosis | DTA | Dosis umbral (%)

I 2 2 0

II 2 2 10

I1I 2 3 10

1Y 3 3 10

\Y 3 2 10

VI 2 2 20
VII 2 3 20
VIII 3 3 20

IX 3 2 20

Adicionalmente, se analizaron los indices de aprobacién exhibidos por las diferentes
peliculas para una misma técnica para identificar cual modelo resultaba mas apropiado

para la dosimetria de verificacion paciente-especifico de tratamientos de SBRT.

3.8. Analisis estadistico

Para constratar la normalidad de los conjuntos de datos proporcionados por el TPS 'y
el indice gamma de las peliculas radiocrémicas se realizé la prueba de Shapiro-Wilk, esta
es util cuando el tamaro de las muestras es pequeno (n<50). Dado que mas de la mitad
de los conjuntos de datos resultaron no seguir a una distribucién normal, se opt6 por usar
de manera general pruebas no paramétricas para el andlisis estadistico, siendo la prueba
de los rangos con signo de Wilcoxon la utilizada para tal propésito con una probabilidad
a— 0.05. Esta prueba se usa para comparar dos mediciones relacionadas [53]. El software

para realizar las pruebas estadisticas mencionadas fue OriginPro 2015.

Todos los datos del TPS y del analisis gamma en las secciones de resultados 4.4 y
4.5, respectivamente, son reportados como el promedio + la desviaciéon estdndar con

p<<0.05 considerada como estadisticamnete significativa.
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Capitulo 4

Resultados

4.1. Caracterizacion del escaner

La caracterizacion del escaner se realizo para imagenes digitalizadas con una reso-
lucion de 150 ppp, esto se decidié debido a que es la resolucion maxima que acepta el
software FilmQA Pro con el cual se realizo la calibracion y el analisis gamma de las

peliculas radiocromicas.

4.1.1. Estabilidad de la lAmpara y reproducibilidad

Para verificar la estabilidad de la lampara del escaner se realizaron graficas como
las mostradas en la Fig. 4.1, a partir de estas se concluyé que el valor medio del pixel
presenta solo pequenas fluctuaciones en funciéon del tiempo. De acuerdo a la desviacion
estandar relativa calculada para el canal méas variable (azul) esta no es significativa, ya
que es menor que 0.3 % del valor promedio. Por esta razon, se determiné que el valor
medio del pixel mantiene su valor como funciéon del tiempo. Sin embargo, se identifico
que la mayor variacion se presenta durante los primeros 10 minutos para el canal azul,
tiempo en el que se realizaron 4 escaneos. De acuerdo a esto, se estableci6 que el escaner
debe ser encendido 10 minutos antes de su uso y después realizar al menos 5 escaneos
previos antes de llevar a cabo la digitalizacion de cualquier pelicula. Con ello se alcanza
la estabilidad de la lampara en los 3 canales. Estas y otras disposiciones fueron incluidas

en un breve protocolo de digitalizacion de peliculas (ver seccion 4.1.2).
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Figura 4.1. Gréafica para evaluar la estabilidad del escaner, obtenida a partir de
una serie de imagenes adquiridas durante una sesion. Cada punto representa el valor
promedio del pixel medido para una ROI y las barras de incertidumbre corresponden
a la desviacién estandar de la medicion.

En cuanto a la reproducibilidad, esta fue verificada al evaluar que las mediciones

hechas en dias diferentes coinciden entre si dentro de la incertidumbre asociada a la
desviacion estandar del valor promedio del pixel. La grafica que muestra la reprodu-

cibilidad se presenta en la de la Fig. 4.2. Aan para el canal azul, quien presenta las

mayores variaciones en las mediciones, existe reproducibilidad de las mediciones.
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Figura 4.2. Grafica para evaluar la reproducibilidad del escaner obtenida a partir
de una serie de imagenes adquiridas durante tres sesiones en diferentes dias.

4.1.2. Uniformidad de respuesta de la superficie de escaneo

Para identificar la region mas homogénea del escaner se consider6 el efecto de res-

puesta lateral producido por la presencia de la pelicula radiocrémica, de esta manera la
region con mayor uniformidad se busco en torno al eje central del escaner. Como puede
apreciarse en la Fig. 4.3 este efecto provoca que haya una méaxima respuesta de inten-
sidad a lo largo del eje central del escaner, que va decreciendo conforme uno se aleja

lateralmente hacia las orillas. Este efecto, sin duda, debe ser considerado al digitalizar
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una pelicula, ya que usar regiones fuera del eje central conducirian a subestimar las

dosis depositadas en las peliculas.
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Figura 4.3. Efecto lateral del escaner producido por una pelicula sin irradiar EBT
3 digitalizada en el escdner Epson 11000XL.

Tras realizar el analisis de diferentes regiones de las imagenes de la superficie del
escaner se encontro una region con la menor desviacion estandar relativa (<0.7%). Esta
se encuentra delimitada por un cuadrado de 8 x 8 cm? situado a lo largo del eje central
del escaner y se muestra en la Fig. 4.4 donde se puede observar que al desplazarse fuera

del eje central se pierde la uniformidad de respuesta.

Lo deseable es encontrar una region con desviacion estandar cero. Sin embargo, el
efecto de respuesta lateral contribuye a que esto no sea posible. Adicionalmente, el hecho
de que no todos los detectores CCD responden con la misma sensibilidad contribuye a

tener una desviacion estandar del valor del pixel diferente de cero.

Es importante mencionar que para caracterizar la region més homogénea del escaner,
las pruebas deben de realizarse en presencia de pelicula radiocrémica, de lo contrario
se omitirfa el efecto de respuesta de lateral, entonces la region con mayor uniformidad
podria encontrarse fuera del eje central del escaner. Esto provocaria que al digitalizar
una pelicula irradiada de manera uniforme y al analizar la imagen digital, se observen

gradientes de dosis que no existen realmente.
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Figura 4.4. Histograma 2D el en cual se puede visualizar la homogeneidad de la
superficie de escaneo al ser cubierta por una pelicula virgen EBT sin irradiar. El
cuadrado delimitado con bordes negros representa la regién que resulté ser la més
homogénea, ya que present6 las menores desviaciones estandar en los valores prome-
dio del pixel para cada canal. Nota: las imégenes de salida del escaner se encuentran
invertidas respecto a la vertical.

En la Fig. 4.5 se pueden observar las imagenes digitales que se obtienen al digitalizar

una misma pelicula en zonas diferentes del escéner.

Para poder utilizar en la digitalizaciéon siempre la misma region de escaneo se elaboré
una plantilla para tal proposito. Esta se construyd con una geometria rectangular, cuyas
dimensiones fueron lo suficientemente grandes para cubrir casi por completo la superficie

del escaner, exceptuando la regiéon a digitalizar y la region de calibracion.

El material con el que se elabor6 la plantilla fue una tabla de macocel recortada de
385 x 320 mm? y forrada con cartulina negra por ambos lados. El macocel es un tipo
de aglomerado de la madera, se trata de un material rigido y ligero, capaz de eliminar
la curvatura que adquiere la pelicula con tan solo presionar unos cuantos milimetros

del borde de la pelicula. El esquema de la plantilla elaborada se muestra en la Fig. 4.6.
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Figura 4.5. Imégenes de salida de una misma pelicula irradiada uniformemente a
12 Gy y digitalizada en diferentes regiones del escaner. La imagen A fue escaneada
en la region que resulté ser mas homogénea en la superficie libre del escdner mientras
que la imagen B fue escaneada en la regién que resulté ser la mas homogénea en
presencia de la pelicula radiocrémica.

Figura 4.6. Plantilla auxiliar realizada para localizar a las peliculas radiocrémicas
irradiadas con los planes de verificacion en la regién mas homogénea del escaner. Sus
dimensiones externas son de 385 x 320 mm? . Para cada digitalizacion, la esquina
senalada con la flecha debe hacerse coincidir con la posicion A que se encuentra
indicada en la Fig. 3.2.

Adicionalmente, se elaboraron dos plantillas con las mismas caracteristicas de la ya
descrita. Estas fueron tutiles para posicionar en el escaner a las peliculas utilizadas en

las secciones 3.2 y 3.3 del capitulo anterior. Sus esquemas son mostrados en la Fig. 4.7.
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Figura 4.7. Plantillas auxiliares para el posicionamiento de las peliculas durante

las digitalizaciones realizadas de forma individual en la seccion 3.2 (A) y de forma

grupal en la seccién 3.3 (B). Sus dimensiones externas son de 385 x 320 mm?.

De la caracterizacion del escaner se elabor6 el siguiente protocolo de digitalizacion

de peliculas radiocrémicas:

= Limpiar la superficie de escaneo con un trapo suave para retirar las impurezas
que se encuentren en la ventana del escaner.

= Encender el escaner 10 minutos antes de su uso.

= Verificar que los parametros de adquisicion de imégenes correspondan a los de la
Tabla 3.2.

= Realizar 5 escaneos de previsualizacion sin pelicula.

= Durante el tiempo que duren los 5 escaneos, preparar a las peliculas que se van a
digitalizar. Estas deberan limpiarse con un pano suave para quitar polvo y pelusas
que pudieran estar presentes en su superficie.

= Fijar con cinta adhesiva la pelicula de interés a la plantilla que corresponda segtin
el caso. Se debe ser congruente con la orientacion de la pelicula y todas las peliculas
deben estar debidamente senalizadas con alguna marca distintiva que indique su
orientacion.

= Posicionar la plantilla en la superficie del escaner.

= [Escanear la pelicula.

= Si se desean realizar digitalizaciones adicionales, se pueden hacer inmediatamente
después de la primera pelicula escaneada. Si el tiempo de inactividad del esca-
ner supera los 10 minutos se tendran que realizar nuevamente los 5 escaneos de

previsualizacion.
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Cabe mencionar que durante la implementacion de este protocolo se utilizaron guan-

tes de principio a fin.

La finalidad del protocolo elaborado fue obtener mediciones con un alto nivel de

confianza para la realizacién de la dosimetria con pelicula radiocréomica.

4.2. Calibracion de las peliculas radiocrémicas

Las dosis utilizadas para obtener la funciéon de calibracion de las peliculas y las UM
necesarias calculadas por el TPS se muestran en la Tabla 4.1. Esto haciendo uso de un
maniqui de acrilico bajo la siguiente geometria: SSD de 95 ¢cm, campo de 10 x 10 cm?

y profundidad de medicién a 5 cm centrada en el eje del haz.

Tabla 4.1. Dosis impartidas a las peliculas de calibracién y las unidades monitor
necesarias calculadas por el TPS.

Dosis (cGy) | UM
0 0
300 350
600 700
900 1049
1200 1399
1500 1749
1800 2099
2100 2448
2400 2798

En la Tabla 4.2 se muestran los datos de entrada en el software Film(Q) Pro para
determinar la funcién de ajuste, estos corresponden a la intensidad de color en un
intervalo de 0 a 1 y son generados en automético tras seleccionar una ROI en cada

pelicula irradiada a una dosis particular.

Los datos graficados para la pelicula EBT 3 y EBT XD asf como sus curvas de ajuste
se presentan en la Fig. 4.8. Aqui se aprecia que si se compara el mismo canal, el nivel
de color de las peliculas EBT 3 es menor que el de la EBT XD para cada dosis. Esto
se debe a que la intensidad de luz transmitida es menor significando que la densidad
optica de la pelicula EBT 3 es mayor. Lo anterior se aprecia visualmente con un mayor
oscurecimiento (coloracion) para una dosis respecto de una pelicula EBT XD irradiada

a la misma dosis.
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Tabla 4.2. Datos de entrada generados por el software FilmQA Pro para obtener la
funcién de calibraciéon de las peliculas radiocrémicas.

EBT 3 EBT XD
Dosis (¢Gy) | Rojo | Verde | Azul | Rojo | Verde | Azul
0 0.588 | 0.569 | 0.335 | 0.710 | 0.688 | 0.450
300 0.321 | 0.387 | 0.281 | 0.555 | 0.600 | 0.424
600 0.220 | 0.282 | 0.236 | 0.463 | 0.540 | 0.404
900 0.172 | 0.223 | 0.207 | 0.400 | 0.488 | 0.385

1200 0.142 | 0.179 | 0.189 | 0.353 | 0.445 | 0.368
1500 0.126 | 0.155 | 0.175 | 0.318 | 0.408 | 0.354
1800 0.111 | 0.133 | 0.159 | 0.290 | 0.380 | 0.342
2100 0.100 | 0.114 | 0.144 | 0.268 | 0.356 | 0.331
2400 0.091 | 0.099 | 0.133 | 0.246 | 0.331 | 0.318

0.8
A EBT XD EBT 3
0.7 5 &, A Canal rojo ® Canal rojo
N A Canal verde e Canal verde
0.6 - A A Canal azul ® Canal azul

Intensidad de color

T T T T T T T T T
0 500 1000 1500 2000 2500
Dosis (cGy)

Figura 4.8. Gréfica de los datos proporcionados por el software FilmQA Pro de la
intensidad del color como funcién de la dosis para generar la curva de calibracién
(ver Tabla 4.2). Las lineas punteadas y continuas que unen los datos corresponden
a las funciones de ajuste para cada caso, calculadas a partir de la ec. 4.1 y de los
valores de la Tabla 4.3
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La funciéon de calibracién seleccionada en FilmQA Pro para ambos modelos de
pelicula corresponde a la ec. (4.1). La razon de haber elegido este tipo de ecuacion es que
el fabricante de la pelicula radiocrémica recomienda que para la calibracion se use una
funcion racional simple, ya que los datos racionales tienen un comportamiento natural
similar al de la pelicula radiocromica. El uso de funciones polinémicas es adecuado
para intervalos de dosis entre los 4 y 5 Gy, debido a que la respuesta de la pelicula
radiocromica para valores méas altos de dosis deja de ser lineal y puede ocurrir que el
ajuste no corresponda a la respuesta de la pelicula, en cambio a dosis altas las funciones
racionales siguen modelando la respuesta de la pelicula. Otra de las ventajas que tiene
la funcién racional es que requiere de un menor ntimero de puntos para realizar el

ajuste [50].
A+ BD

X(D)= 5 (4.1)

donde A, B y C son los parametros de ajuste.

Tabla 4.3. Valores de los coeficientes de la funcion de calibracion (Ec. (4.1)) de las
peliculas radiocrémicas proporcionados por el software FilmQA Pro.

EBT 3 EBT XD

Canal | Rojo | Verde | Agzul Rojo Verde Azul
A 0.026 | -0.027 | 0.023 0.053 0.022 0.118
B 1.795 | 3.867 | 4.210 6.632 13.955 | 12.241
C -3.176 | -6.464 | -13.454 | -10.137 | -21.022 | -36.925

Adicionalmente a la funcion de calibracion, el software FilmQA Pro realiza un mapa
de coherencia que indica la discrepancia que puede existir entre el valor de dosis real y
el valor de cualquier pixel de color convertido a dosis. Estos valores son mostrados en
la Tabla 4.4. Cabe mencionar que se desconoce el andlisis que realiza el software para
obtener los valores de discrepancia. Sin embargo, se aprecia que de acuerdo a dicha
estimacion, la discrepancia tiene un valor maximo de 2.2 % a dosis bajas para el modelo
EBT XD, pero este valor se reduce conforme se incrementa el valor de dosis depositado
en la pelicula. En el modelo de pelicula EBT 3, la discrepancia maxima tiene un valor
de 1.9% pero a dosis altas respecto del 0.9 % que presenta la EBT XD para la misma
dosis (2400 cGy). Esto indica que, a dosis altas en la pelicula EBT XD la conversion
de pixeles de color a dosis bajo la funciéon de calibraciéon tiene un nivel de confianza

mayor.
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Tabla 4.4. Valores de discrepancia de la dosis asignada de acuerdo a la funcién de
calibracién de las peliculas para cualquier pixel de color convertido a dosis propor-
cionados por el software FilmQA Pro.

0 1.3 0.9
300 24 108 6.5 | 2.2
600 4.7 108 83 |14
900 76 108] &1 |09

1200 135111 89 | 0.7
1500 21.8 | 1.5 1164 | 1.1
1800 31.3 | 1.7| 145 | 0.8
2100 306 | 1.5 | 15.2 | 0.7
2400 4471191204 0.9

4.3. Caracterizaciéon de la pelicula EBT 3 y EBT XD

Los modelos de pelicula EBT 3 y EBT XD fueron evaluados para observar sus curvas
de respuesta en funcion de la dosis y la densidad optica neta. También se estudio la

variacion de esta respuesta al cambiar la orientacion de escaneo de la pelicula.

La primera diferencia cualitativa que salta a la vista sobre ambos modelos de pelicula
sin irradiar es que la EBT 3 presenta una coloraciéon mayor respecto de la EBT XD, tal

y como se observa en la Fig. 4.9, esto es consistente con lo encontrado en la seccion 4.2.

4
4

Figura 4.9. Color natural de la pelicula EBT 3 (A) y EBT XD (B), ambas sin
irradiar.
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Para cada modelo de pelicula se observd que las funciones de respuesta OD,,; vs
dosis corresponden a las graficas A, By C de la Fig. 4.10. En estas se puede apreciar que
para cada dosis y canal, la OD,,; de la pelicula EBT XD es menor que para la EBT 3.

Este hecho de forma cualitativa se aprecia visualmente con un menor oscurecimiento

de la pelicula EBT XD para una misma dosis, respecto de la EBT 3.
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Figura 4.10. En las grificas A, B y C se observan las curvas de respuesta O Dy Vs
dosis de la pelicula EBT 3 y EBT XD para los tres canales, mientras que en D, E y
F se muestran las 0Dy, COMO funcion de la dosis.



La funcion general de ajuste para ambos modelos de pelicula radiocrémica fue un

polinomio de grado 3 descrito por la ec. (4.2).

Djiy=a+b-ODe+c-OD:,+d-OD?

net

(4.2)

donde a, b, c y d son los parametros de ajuste.

La incertidumbre combinada asociada a la funcién de ajuste se calculé de acuerdo
ala ec. (4.3) [51] y las gréficas de esta como funcion de la dosis se presentan en D, E y

F de la Fig. 4.10 para las dos peliculas y los 3 canales.

9 2 9 2 9 2
ODyiy = [(%Dﬁr) 02 + (%Dfit> 0{3 + (%Dfit> ‘73

8 2 a 2 2
= (aeme) i+ (aop o) ] 49

donde o; son las incertidumbres estandar combinadas de los parametros de ajuste y de
la ODnet'

Tabla 4.5. Valores de los parametros de ajuste de Dy; de la pelicula radiocromica
EBT 3.

Canal Rojo Verde Azul

Modelo Cubico Parabolico | Parabdélico
a -4.1+0.2 | -5.66 +£0.08 | -19.0 = 04
b 951 £ 58 1235 4+ 18 2703 + 64
¢ -489 £ 215 | 2068 £ 34 | 6690 £ 219
d 2351 + 177 - -

En las Tablas 4.6 y 4.5, se muestran los valores de los parametros de ajuste de la
funcion de calibracion de las peliculas radiocromicas, en estas se aprecia que para los
canales verde y azul de ambos modelos la curva de ajuste fue un polinomio de grado 2,

y que para los canales rojos fue de grado 3.

En la Tabla 4.7 se presentan los intervalos de dosis para cada canal y modelo de
pelicula en los que el usuario puede obtener una confiabilidad de sus mediciones mayor

al 90 %, obtenidos a partir de la informacion proporcionada por la Fig. 4.10.

El canal rojo del modelo EBT 3 proporciona una baja confiabilidad para las medi-

ciones de dosis altas de radiaciéon. Mientras que, el canal verde proporciona una incer-
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Tabla 4.6. Valores de los parametros de ajuste de Dy de la pelicula radiocrémica

EBT XD.
Canal Rojo Verde Azul
Modelo Cubico Parabolico Parabélico
a 269 £ 0.05| -94 £ 0.1 -56 + 2

b 2238 + 41 | 4820 £ 60 | 15117 £ 739
¢ 3441 £ 315 | 7641 £ 271 | 5280 £ 6693
d 4023 £516 - -

tidumbre menor que 5 %, es decir, una confianza mayor que >95 % para la medicion de
dosis altas en un intervalo de 600 a 2100 cGy.

El modelo EBT XD en comparacion con la EBT 3 tiene un mayor intervalo de dosis
para el canal rojo, y el canal verde tiene un intervalo que tiene la misma magnitud que
la EBT 3 pero desplazado hacia dosis més alta. Fin estos intervalos se esperan obtener

mediciones con un nivel de confianza mayor al 95 %.
El canal azul de ambas peliculas proporciona niveles de confianza menores al 95 %.

Tabla 4.7. Intervalos de dosis donde el usuario puede esperar que su pelicula radio-
cromica le proporcione una confiabilidad de sus mediciones del 90 %, 95 % o mas.

95 % 90 %
Canal | EBT 3 (Gy) | EBT XD (Gy) | EBT 3 (Gy) | EBT XD (Gy)
Rojo - 900 - 2700 300 300 - 2700
Verde | 600 - 2100 | 1200-2700 | 300-2700 | 600 - 2700
Azul - - 600 - 2700 -

Hecho el andlisis anterior, se graficaron las curvas de respuesta de las mismas pe-
liculas digitalizadas en dos orientaciones diferentes: landscape y portrait. La Fig. 4.11
muestra los resultados obtenidos, donde se observa que en las dos peliculas existe una
dependencia de la respuesta al modificar la orientacién de la misma respcto de la direc-
cion de escaneo al momento de su digitalizaciéon, siendo mas evidente para el modelo
EBT 3. La reducciéon de esta dependencia en la pelicula EBT XD tiene su origen en el
tamano de los polimeros de la capa activa que al ser mas pequenos en longitud reducen
el efecto de polarizacion, pero como puede apreciarse, no se elimina. Esta es la misma
razon por la que el efecto de respuesta lateral inducido por la pelicula también se re-
duce en la EBT XD [41] tal como puede observarse en la Fig. 2.3. También, se observa
que en la pelicula EBT 3, la orientaciéon landscape es la que presenta una respuesta

mayor respecto a la orientacion portrait en los 3 canales, siendo el caso inverso para el

65



modelo EBT XD. Este resultado permite darse cuenta de la importancia de realizar la

sen

alizacion de la orientacion de las peliculas de calibracion y las de verificacion. De

esta manera, todas seran digitalizadas en una orientacion landscape, como lo sugiere el

fabricante y asi reducir errores en la dosimetria.
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Figura 4.11. Curvas de respuesta del modelo de pelicula EBT 3 (A,By C) y EBT
XD (D, E y F) al digitalizarlas en dos orientaciones diferentes, landscape y portrait.
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Cabe senalar que las ecuaciones de ajuste obtenidas en esta seccion son también
curvas de calibracion de las peliculas radicorémicas en funcion de la OD,,.; y la dosis
absorbida. Sin embargo, estas no coinciden con las obtenidas en la secciéon 4.2, debido
a que el método que utiliza el software de FilmQA Pro es diferente. Por un lado, el
software comercial no usa la OD,,; como datos de entrada, y por otro lado, el ajuste

lo realiza con una funcion racional.

Las diferencias que se observan entre los valores de incertidumbre obtenidos en la
seccion 4.3 con los de esta seccion, estan directamente relacionados con los datos de
entrada para generar la funcion de calibracion. Por una parte, se utiliza la densidad 6p-
tica neta, la cual elimina la dependencia por la uniformidad de la pelicula. Sin embargo,
esto ocasiona que los valores de incertidumbre crezcan al calcular la incertidumbre com-
binada, debido a que esta resulta de mediciones de la pelicula sin exponer, expuesta y
opaca, con esto la, precision disminuye pero la exactitud aumenta [37]. La calibracion
con el software FilmQA Pro utiliza una escala de intensidad de color normalizada que
va de 0 a 1, cuyos valores de color son asignados tras la informacién proporcionada

unicamente por la pelicula expuesta.

De los resultados obtenidos se puede decir que la funcién de calibracion del programa
FilmQA Pro subestima en cierta medida las incertidumbres que asocia a la conversion

de color a dosis.

4.4. Sistema de planeacion de tratamiento

En las Tablas 4.8 a 4.13 se muestran los resultados obtenidos para el TPS que fueron

clasificados en las siguientes 6 categorias:

I. Indices de evaluacion
IT. Coberturas del PTV
III. Dosis dentro del PTV
IV. Dosis méxima puntual a los 6rganos de riesgo

V. Restricciones particulares de pulmon

V1. Dosis fuera del PTV
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Los indices de evaluacion promedio se muestran en la Tabla 4.8. Como se observa,
la técnica IMRT presenta un indice de conformidad mejor que VMAT. Esto implica que
IMRT logra una mayor conformacion de la dosis de prescripcion en el PTV. Sin embargo,

no existen diferencias significativas en los indices de homogeneidad y de gradiente entre
IMRT y VMAT.

Tabla 4.8. Indices de evaluacién obtenidos con las ecuaciones (2.3), (2.4) y (2.5)
para la comparacion de las técnicas de IMRT y VMAT. Los valores representan el
valor promedio + la desviacién estandar.

IMRT VMAT
Indice de conformidad (CI) 1.08 £ 0.03 | 1.18 + 0.09*
Indice de homogeneidad (HI) 1.22 £0.04 | 1.19 £ 0.05
Indice de gradiente (GI) 5.50 & 0.69 | 5.38 £ 0.74

*p<0.05 indica estadisticamente significativo

Respecto a la cobertura del PTV de las planeaciones, en la Tabla 4.9 se aprecia

como VMAT presenta mejores porcentajes de cobertura.

Tabla 4.9. Parametros de cobertura para la evaluacién de IMRT Y VMAT. Los
valores representan el valor promedio + la desviacién estandar.

IMRT VMAT
Cobertura relativa del PTV por el 90 % de la | 99.83£0.28 | 99.9640.11
dosis de prescripcion
Cobertura relativa del PTV por la curva de | 96.36 £0.90 | 98.29 +1.61

isodosis de prescripcion. Esta debe ser mayor
al 95 %.

En la evaluacion de las dosis dentro del PTV, ver Tabla 4.10, se aprecia que los
volimenes relativos que reciben una dosis mayor que el 105 % son significativamente
mayores en la técnica de VMAT. Sin embargo, sigue cumpliendo la restriccion de que

ese volumen no sea mayor que el 15 % del volumen del PTV.

En el caso de las dosis dentro del PTV, la técnica que ofrece mejores caracteristicas
corresponde a aquella cuyas dosis maxima, minima y promedio estén mas cercanas al
valor de la dosis de prescripcion, lo que corresponderia al 100 % de la dosis, esta cualidad
es cumplida por VMAT.

Un aspecto mas que debe observarse en la Tabla 4.10 es que las dosis maximas
relativas de planeacion coindicen con las dosis méximas relativas del PTV, esto significa
que los puntos de méxima dosis (puntos calientes) de la planeacion se ubican dentro
del PTV, lo cual es un requisito en SBRT.
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Tabla 4.10. Parametros de dosis dentro del PTV para la evaluacién de las técnicas
IMRT y VMAT. Los valores representan el valor promedio + la desviacion estandar.

IMRT VMAT
Volumen relativo fuera del PTV que recibe | 0.50 4+ 0.76 4.13 £+ 2.80*
una dosis mayor que el 105% de la dosis
de prescripcion

Dosis maxima relativa de planeacion res- | 121.96 4 3.74 | 119.17 & 4.52*
pecto de la dosis de prescripcion
Dosis maxima relativa en el PTV respecto | 121.96 & 3.74 | 119.17 £ 4.52*
de la dosis de prescripciéon
Dosis minima relativa en el PTV respecto | 85.99 4+ 5.83 | 91.47 4+ 7.66 *
de la dosis de prescripcion
Dosis promedio relativa en el PTV respec- | 111.42 4 2.10 | 110.94 £ 2.52*
to de la dosis de prescripcion

*p<0.05 indica estadisticamente significativo

Todos los pardmetros previamente evaluados muestran lo que ocurre con las dosis al
interior de PTV. Sin embargo, debido a las dosis altas de radiacién que son impartidas
por fraccion en los tratamientos de SBRT, las dosis depositadas fuera del PTV deben
también ser consideradas. De acuerdo a las restricciones de dosis y a la informaciéon
proporcionada por los DVH integrales de cada planeacién, se encontré que las dosis
méaximas exhibidas por los OAR (ver Tabla 4.11), excepto pulmoén, cumplen con las
restricciones de la Tabla 3.6. La razén es que las dosis maximas exhibidas en los OAR
no alcanzan los valores de dosis para los cuales se impone la restriccion. Como puede
observarse, la piel y la médula espinal son los 6rganos donde existe una diferencia que
favorece a la técnica VMAT. En cuanto a a la piel, esto puede deberse a que las dosis
de los campos de entrada (arcos) se distribuyen en una mayor area de la piel, respecto
al area de incidencia los campos finitos de entrada de los haces utilizados en IMRT.
También, la dosis maxima a pulmoén total es menor cuando se usa la planeaciéon de
VMAT. Debe aclararse que pulmoén total en los que el PTV esta dentro del pulmon se
evaliia excluyendo el PTV.

Para pulmén total se requirié obtener los voliimenes que exhibian las dosis espe-
cificadas por las restricciones de la Tabla 3.6 ya que las dosis maximas recibidas por
este 6rgano de riesgo superan las especificaciones. Se encontré de acuerdo a la Tabla
4.12 que para pulmon total no hay diferencias estadisticamente significativas entre las
técnicas de IMRT y VMAT, ya que en todos los casos fue p>0.05.
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Tabla 4.11. Resultados de la informacién proporcionada por los DVH sobre las
dosis méximas puntuales sobre los 6rganos de riesgo. Los valores representan el valor

promedio + la desviacién estandar.

Organo de riesgo IMRT (Gy) | VMAT (Gy)
Corazon 5.54 + 3.72 5.94 £ 5.01
Costillas 36.86 £ 15.02 | 37.23 £+ 14.20
Médula espinal 7.57 £ 6.59 5.50 + 4.66%*
Piel 13.83 £ 0.84 | 12.44 + 1.37*
Pulmoén total 55.62 £ 1.38 | 53.56 £ 1.95

*p<0.05 indica estadisticamente significativo

Tabla 4.12. Resultados de las evaluaciones a las restricciones que deben ser contem-
pladas para pulmoén total. Los valores representan el valor promedio + la desviacién

estandar.
Restriccion IMRT VMAT
20 Gy en hasta <15% (%) 1.46 + 0.82 1.46 £+ 0.93
11 Gy en hasta <37% (%) 3.81 £2.52 | 3.56 £ 2.66
10.5 Gy en hasta <1500 cc (cc) 79.87 £ 52.37 | 80.13 £ 53.98
11.4 Gy en hasta <1000 cc (cc) | 70.38 £+ 45.46 | 71.72 + 48.23

Adicionalmente, se evaluaron las dosis maximas y promedio depositadas fuera del
PTV a diferentes distancias del mismo. De acuerdo con la Tabla 4.13, las dosis méximas
més alla de PTV + 5 y 8 cm son las tinicas significativas para la planeacion de VMAT, ~
10 %. Esto implica que en IMRT los haces depositan una mayor dosis en su trayectoria
por el tejido que atraviesa antes de llegar al PTV. Este hecho no se aprecia entre el
PTV y el PTV + 2 cm debido a que ya es una zona muy préxima al volumen blanco.
Las dosis promedio no muestran diferencias entre ambas técnicas, esto puede deberse a

que la dosis de prescripcion al objetivo es la misma.

4.5. Evaluacién de indices gamma

En las siguientes figuras se muestran a modo de ejemplo los perfiles obtenidos del
programa FilmQA Pro de las evaluaciones gamma de dos planeaciones diferentes de
IMRT. Una con indices de aprobacion gamma menores que el 90 % (Fig. 4.12) y otra
mayores que el 95% (Fig. 4.13). En el primer par de imagenes se observa claramente la

existencia de un desfasamiento de las distribuciones de dosis medidas con las calculadas.
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Tabla 4.13. Resultados de la evaluacién de la extensién de la dosis més alla del PTV
para las técnicas de planeacién en estudio. Los valores representan el valor promedio
+ la desviacién estandar.

Descripcion de la evaluacion IMRT VMAT
Dosis méxima relativa mas alla del PTV | 45.15 + 3.33 | 45.80 4+ 2.42
+ 2 cm respecto a la dosis prescrita
Dosis méaxima relativa méas alla del PTV | 33.73 & 2.04 | 29.59 &+ 4.16*
+ 5 cm respecto a la dosis prescrita
Dosis méaxima relativa mas alla del PTV | 31.29 £ 7.16 | 20.39 + 4.36*
+ 8 cm respecto a la dosis prescrita
Dosis promedio relativa mas alla del PTV | 0.78 + 0.29 0.80 4+ 0.29
+ 2 cm respecto a la dosis prescrita
Dosis promedio relativa méas alla del PTV | 0.56 £+ 0.22 0.57 £ 0.22
+ 5 c¢m respecto a la dosis prescrita
Dosis promedio relativa més alla del PTV | 0.37 £ 0.15 0.39 4+ 0.15
+ 8 cm respecto a la dosis prescrita

*p<0.05 indica estadisticamente significativo

Por esta razon, los indices de aprobaciéon son bajos. Mientras que en el segundo par de

imégenes los perfiles muestran mayor coincidencia, lo cual genera indices de aprobacion

més altos.
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Figura 4.12. Perfiles centrales para el canal rojo, horizontal (izquierdo) y vertical
(derecho), de las distribuciones de dosis medidas y calculadas de una planeacion
IMRT. Esta fue evaluada con bajos indices de aprobacién gamma, menores que el
90 %.

En la Fig. 4.14 se muestran las curvas de isodosis para un plan de tratamiento

con indices de aprobacion gamma menores que 90% en A y mayores que 98 % en B.

71



2000 2000
1m0 |- A B
1800 1800 g
1700 -
1600 : Ll
= 1500 2 1400
2 1400 g
2 1300 2 1200
-g 1200 -é
E 1100 E 1000
5 1000 S
800.
2% :
o : 00
7
600. 400.
500.
400 200.
00 .
0 50 100 150 200 250 300 350 0 50 100 150 200 250 300
idx pos / - idx pos / -
e oS map I'gro ecledi Red === Treatment Elan Red l [----~ Dose map (projected) Red e Treitmentplan Red 1

Figura 4.13. Perfiles centrales para el canal rojo, horizontal (izquierdo) y vertical
(derecho), de las distribuciones de dosis medidas y calculadas de una planeacion
IMRT. Esta fue evaluada con altos indices de aprobacién gamma, mayores que el
95 %. Este porcentaje es aceptable para la prueba de control de calidad de manera
local.

En B, las curvas de isodosis son mas coincidentes entre las distribuciones de dosis

medidas con las calcualdas en comparacion con la imagen A.
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Figura 4.14. Curvas de isodosis para el canal rojo de dos planeaciones de IMRT
con bajos (en A) y altos (en B) indices de aprobacion gamma.

Tanto los perfiles de las distribuciones de dosis, como las curvas de isodosis son
herramientas que permiten comparar de manera cualitativa las distribuciones de dosis
medidas con las calculadas. Sin embargo, esto no es objetivo. Por ello, es importante

realizar un analisis cuantitativo, tal como el proporcionado por la evaluaciéon gamma.
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En la Fig. (4.15) se observan las distribuciones isogamma y las diferencias que se
producen al utilizar un valor dosis umbral para el anélisis. En la imagen A se muestra el
resultado de usar una dosis umbral de 0 %, esto implica que todos los puntos contenidos
en el area seleccionada para el andlisis son evaluados. Sin embargo, como se aprecia en
los extremos superior e inferior de las distribuciones isogamma, los puntos evaluados
en esas regiones no aprueban el criterio gamma. Esto se atribuye a que son bajas dosis
de radiacion las que llegan a esas zonas donde la incertidumbre de las peliculas es muy
grande. En tanto, en la imagen B donde se aplicé una dosis umbral de 10 %, fueron
descartados los puntos de baja dosis en la distribucion de dosis medida al realizar el
analisis gamma. Por ende, los indices de aprobacion crecen respecto a utilizar una dosis
umbral de 0%. Debido a que la incertidumbre es grande a dosis bajas se recomienda
utilizar un valor de dosis umbral, lo cual permite obtener indices de aprobacién mas

confiables.

Figura 4.15. Mapa isogamma resultante de aplicar una dosis umbral de 0% (A) y
10% (B) al realizar la evaluaciéon gamma.

El uso de diferentes parametros de evaluacion gamma (diferencia de dosis, DTA), en
conjunto con una dosis umbral, permitié observar que los indices maximos de aprobacion
se alcanzan con la combinacion de pardametros (3%, 3 mm) ya que son parametros
menos estrictos. Sin embargo, al ser SBRT una técnica que requiere alta precision se
recomienda usar un conjunto de valores méas estrictos como lo es (2%, 2 mm). El uso

de parametros mas restrictivos son usados en SRS.

Durante la administracion de los planes de verificacion, se registré el tiempo de prin-

cipio a fin en el que fue impartida cada planeacion. Se obtuvo que el tiempo promedio
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de administracion de los 8 tratamientos de IMRT fue de 4.29 + 0.43 min, mientras que,
las planeaciones de VMAT fueron impartidas en un tiempo promedio de 3.25 4+ 0.29
min, existiendo una diferencia estadisticamente significatica (p<<0.5) en los tiempos de
administracion. La reduccion en el tiempo promedio de administracion fue del 32 % en
VMAT respecto de IMRT. Cabe mencionar que en las unidades monitor promedio de
cada conjunto de planeaciones solo hay una discrepancia del 1 %. Esto indica que la re-
duccién en el tiempo de administraciéon no es derivada del niimero de unidades monitor

sino de la propia dinamica de cada planeacion.

En la Tabla 4.14 se muestran los resultados del indice gamma obtenidos de la do-
simetria de verificacion paciente-especifico con pelicula radiocréomica de las técnicas de
planeacion de IMRT y VMAT. La informacién contenida es esta tabla se uso para con-
trastar en cada canal (RGB) los resultados la evaluacion gamma de las planeaciones
de IMRT y VMAT con un mismo modelo de pelicula. Esto se hizo comparando las
columnas I. IMRT vs II. VMAT y las columnas III. IMRT vs IV. VMAT. Se encontro
que los indices de aprobaciéon gamma calculados para la pelicula EBT 3 y EBT XD son
mayores al 98 %, excepto en un caso, tanto para la técnica de IMRT como VMAT, y
que estos no fueron estadisticamente diferentes, ya que para ninguna de las diferentes
combinaciones de diferencia de dosis, DTA y dosis umbral (ver Tabla 3.7) el valor p
fue <0.05. Para los valores de 2%, 2 mm los indices de aprobacién estuvieron entre el
55 v hasta el 98 %. Los indices de aprobacion gamma de ambas técnicas de planeacion
resultaron estadisticamente similares. Este hecho indica que en la técnica de VMAT es
similar a la de IMRT al usar la dosimetria de verificacién como punto de comparacion,
a pesar de los requerimientos técnicos y mecanicos que demanda cada una. Por un lado,
VMAT requiere un haz modulado y continuo a través de una longitud de arco e IMRT
de un haz modulado para angulos fijos del gantry, sin embargo, la administraciéon fue

equivalente en términos del indice gamma.

Para comparar el desempeno de la pelicula EBT 3 y EBT XD en la dosimetria de
verificacién paciente-especifico en términos del indice gamma en cada técnica de pla-
neacion, se contrasto la informacion contenida en la Tabla 4.14 comparando la columna
[. IMRT vs III. IMRT y la columna II. VMAT vs IV. VMAT de los tres canales. En la
Tabla 4.15 se muestra la pelicula radiocromica que presentd los indices de aprobacion
gamma mas altos en cada caso particular, esto siempre y cuando la diferencia entre
los valores haya sido estadisticamente significativa (p<0.05). Los espacios en blanco

indican que ninguna pelicula fue favorecida ya que el valor p era mayor que 0.05.
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Tabla 4.14. Porcentajes de aprobaciéon gamma para comparar las técnicas de pla-
neacion IMRT y VMAT con la pelicula EBT 3 y la EBT XD. Los valores representan
el valor promedio + la desviacién estandar.

Canal Rojo
Pelicula EBT 3 EBT XD
Técnica I. IMRT II. VMAT III. IMRT IV. VMAT
2%, 2 mm, 0% 60.90 £ 4.89 60.14 £ 5.45 86.03 £ 6.46 80.61 £ 10.36
2%, 2mm, 10%  99.91 4 0.09 99.78 £ 0.60 98.86 £ 1.56 99.32 £+ 0.74
2%, 3mm, 10%  99.99 & 0.01 100.00 99.85 £ 0.19 99.93 £+ 0.17
3%, 3 mm, 10 % 100.00 100.00 99.98 £ 0.05 99.98 £ 0.05
3%, 2mm, 10%  99.97 4+ 0.04 99.84 £+ 0.44 99.61 £ 0.66 99.57 £ 0.56
2%, 2mm, 20%  99.89 4 0.11 99.94 £ 0.16 98.47 £+ 1.92 99.75 £+ 0.31
2%, 3mm, 20%  99.99 £ 0.01 100.00 99.77 £ 0.31 99.94 £ 0.15
3%, 3 mm, 20% 100.00 100.00 99.96 = 0.09 | 99.999 + 0.004
3%, 2mm, 20%  99.96 & 0.06 99.95 £ 0.15 99.55 £ 0.67 99.90 £ 0.19

Canal Verde
Pelicula EBT 3 EBT XD
Técnica I. IMRT II. VMAT III. IMRT IV. VMAT
2%, 2 mm, 0% 67.33 £ 13.51 60.63 £ 4.93 88.68 + 6.34 83.12 £+ 12.26
2%, 2mm, 10%  99.91 £ 0.11 99.69 £ 0.77 99.69 £ 0.52 98.87 £ 1.14
2%, 3mm, 10%  99.99 4+ 0.02 | 99.999 4 0.004 | 99.98 4 0.02 99.88 £+ 0.26
3%, 3 mm, 10% 100.00 100.00 99.999 4+ 0.004 | 99.93 £ 0.14
3%, 2mm, 10%  99.98 £ 0.03 99.77 £+ 0.64 99.83 £+ 0.36 99.19 £ 0.89
2%, 2mm, 20%  99.89 4 0.14 99.93 £ 0.18 99.85 £ 0.11 99.95 £+ 0.14
2%, 3mm, 20%  99.99 4+ 0.02 | 99.999 4 0.004 | 99.98 4+ 0.02 100.00 £ 0.00
3%, 3 mm, 20 % 100.00 99.999 £ 0.004 | 99.997 &£ 0.005 | 100.00 £ 0.00
3%, 2mm, 20%  99.98 £ 0.05 99.94 £ 0.17 99.97 £+ 0.03 99.96 £ 0.12

Canal Azul
Pelicula EBT 3 EBT XD
Técnica I. IMRT II. VMAT III. IMRT IV. VMAT
2%, 2 mm, 0% 60.10 £ 4.69 59.04 £ 5.37 85.76 = 7.19 79.52 £+ 12.10
2%, 2mm, 10%  99.90 & 0.11 99.68 + 0.71 99.49 + 0.79 98.93 £+ 1.07
2%, 3mm, 10%  99.99 £ 0.02 | 99.999 4 0.004 | 99.96 & 0.03 99.92 £ 0.17
3%, 3 mm, 10% 99.999 4 0.004 100.00 99.99 £ 0.01 99.97 £ 0.07
3%, 2mm, 10%  99.97 &+ 0.05 99.80 £ 0.56 99.79 £+ 0.37 99.31 £ 0.79
2%, 2mm, 20%  99.88 & 0.13 99.93 £ 0.18 99.52 £ 0.60 99.82 £ 0.20
2%, 3mm, 20%  99.99 4 0.02 100.00 99.95 £ 0.05 99.99 £ 0.03
3%, 3 mm, 20% 99.999 4 0.004 100.00 99.99 £ 0.02 100.00
3%, 2mm, 20%  99.97 &+ 0.07 99.94 + 0.17 99.88 + 0.11 99.93 £+ 0.17

De acuerdo a los resultados obtenidos, no existe una tendencia general en cada canla
y técnica que indique el modelo de pelicula que pudiera ofrecer una mejor desempeno.Sin
embargo, es importante recordar que aunque no se haya encontrado diferencias entre
los modelos de pelicula, la EBT XD presenta una confiabilidad mayor (>95%) en las
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mediciones para un intervalo de dosis superior que la EBT 3, tanto para los canales
rojo y verde. Ademas que este modelo reduce la dependencia en la curva de respuesta
por el cambio de la orientacién de escaneo. El usuario deberi tomar en cuenta estos
resultados al momento de seleccionar la pelicula con la cual realizara la dosimetria de

verificacidon para tratamientos de SBRT.

Tabla 4.15. Porcentajes de aprobacién gamma para evaluar las técnicas de planea-
cion IMRT y VMAT.

Canal Rojo Verde Azul

DD, DTA, UM IMRT VMAT IMRT VMAT IMRT VMAT
2%,2mm, 0% | EBT XD | EBT XD | EBT XD | EBT XD | EBT XD | EBT XD
2%, 2 mm, 10% | EBT 3 EBT 3 EBT 3
2%, 3 mm, 10 %

3%, 3 mm, 10%

3%, 2 mm, 10 % EBT 3 EBT 3
2%, 2 mm, 20% | EBT 3 EBT 3 EBT 3
2%, 3 mm, 20 %

3%, 3 mm, 20 %

3%, 2 mm, 20 %

Finalmente, en la Tabla 4.16 se presenta un resumen de los resultados obtenidos
tanto del TPS y de la evaluacion gamma con pelicula radiocrémica. Donde se pue-
den observar las evaluaciones en las que fue favorecida cada una de las técnicas de

planeacion, siendo VMAT la que obtuvo mejores resultados.

76






Tabla 4.16. Resumen de los parametros considerados para la evaluacion de las
técnicas de planeacion de IMRT y VMAT. El simbolo senala la técnica que fue
favorecida con la evaluacién.

N.P. | Criterios de evaluacion IMRT | VMAT

1 | Indice de conformidad (CI) v

2 | Indice de homogeneidad (HI)

3 | Indice de gradiente (GI)

4 Cobertura del PTV por el 90 % de la dosis de pres-
cripcion

5 Volumen relativo fuera del PTV que recibe una v
dosis mayor al 105% de la dosis de prescripcion

6 Dosis méaxima relativa en el PTV respecto de la v
dosis de prescripcion

7 Dosis minima relativa en el PTV respecto de la v
dosis de prescripcion

8 Dosis promedio relativa en el PTV respecto de la v
dosis de prescripcion

9 Dosis maxima relativa mas alla del PTV + 2 cm
respecto a la dosis prescrita

10 | Dosis maxima relativa més alla del PTV + 5 cm v
respecto a la dosis prescrita

11 | Dosis méaxima relativa més alla del PTV + 8 ¢cm v
respecto a la dosis prescrita

12 | Dosis promedio relativa mas alla del PTV + 2 ¢m
respecto a la dosis prescrita

13 | Dosis promedio relativa méas alla del PTV + 5 cm
respecto a la dosis prescrita

14 | Dosis promedio relativa mas alla del PTV + 8 ¢cm
respecto a la dosis prescrita

15 | Corazomn

16 | Costillas

17 | Médula espinal v

18 | Piel v

19 | Pulmon total

20 | Pulmon: 20 Gy en hasta <15%

21 | Pulmon: 11 Gy en hasta <37%

22 | Pulmon: 0.5 Gy en hasta <1500 cc

23 | Pulmo6n: 11.4 Gy en hasta <1000 cc

24 | Evaluacion del indice gamma con pelicula radio-
cromica

25 | Tiempo de administracion del tratamiento v

TOTAL 2de 25 | 8de 25
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Capitulo 5

Conclusiones

En este trabajo se observo la importancia de caracterizar el escaner que es utilizado
para la digitalizacion de las peliculas radiocromicas empleadas en la dosimetria de
verificacion paciente-especifico. Ademas, se observo como la elaboraciéon de un protocolo
de digitalizaciéon establece un método sistematico del proceso a seguir cada vez. Esto
permite minimizar los errores que se puedan introducir a la dosimetria proporcionando

resultados més confiables y reproducibles.

La planeacion de VMAT resulté superior que IMRT en 8 de los 25 parametros
evaluados respecto a IMRT. Mientras que IMRT result6 superior que VMAT en solo

un parametro.

Se verifico que VMAT reduce el tiempo de administracion del tratamiento respecto
a IMRT, en promedio fue del 32 %.

La dosimetria de verificacién con pelicula radiocromica mostrd que las planeaciones
de IMRT y VMAT para impartir tratamientos de SBRT con haces FFF exhiben altos
indices de aprobacion gamma (>98%). Adicionalmente, resultaron estadisticamente

similares.

Se determind, a través del indice gamma, que las planeaciones de IMRT y VMAT

son administradas con igual precision por el sistema de radioterapia Truebeam ™.

Adicionalmente, la evaluacion gamma para cada planeacién mostrd que en general
no hay diferencias estadisticamente significativas entre los indices de aprobacién gamma
de la pelicula radiocromica EBT 3 y EBT XD. Esto resultado derivado de la dosimetria
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de verificacion paciente-especifico. Sin embargo, se encontré que la EBT XD muestra un
mayor nivel confianza en las mediciones realizadas en los intervalos de dosis altas que son
utilizados en la SBRT. Ademaés, esta pelicula reduce la dependencia por la orientacién
de escaneo. Asimismo, de acuerdo a los estudios presentados en la literatura la EBT XD
también reduce el efecto de respuesta lateral del escaner. Estas caracteristicas hacen
que la pelicula radiocromica EBT XD sea la opcién a elegir para realizar la dosimetria

de verificacién de tratamientos de SBRT.

Finalmente, como proyecto a futuro se propone elaborar un protocolo de garantia
de calidad para la verificacion dosimétrica con pelicula radiocrémica de tratamientos
de SBRT tomando como punto de partida este trabajo. Asi como explorar el uso del

maniqui cilindrico de acrilico fabricado.
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Apéndice A
Maniqui cilindrico de acrilico

Se disend un maniqui de acrilico transparente con geometria cilindrica, que se puede
apreciar en la Fig. A.1. El objetivo era poder usarlo como maniquif en la dosimetria de
verificacion paciente-especifico de los tratamientos de SBRT. Sin embargo, debido a los

tiempos de manufactura requeridos ya no fue posible utilizarlo.

El maniqui consta de dos medios cilindros centrales que fueron disenados con el
proposito de alojar entre ellos el trozo de pelicula radiocréomica util para realizar las
dosimetrias de verificacion en el plano coronal, principalmente. Aunque, puede ser uti-
lizado para evaluar el plano sagital o planos oblicuos al rotar el maniqui sobre su eje
central. El diseno se realizd6 con multiples piezas para su practicidad en el traslado. La
construccion de este elemento quedo a cargo del Taller Central del Instituto de Fisica
de la UNAM.

La geometria cilindrica del maniqui fue elegida por considerarse un modelo simpli-
ficado de la complexién anatémica humana. Los maniquies cilindricos son usales para
realizar pruebas de control de calidad a diferentes equipos. El didmetro de este maniqui
coincide con el maniqui estandar de dosimetria, para cuerpo, utilizado en Tomografia

Computarizada [52].

Se considera que el cilindro seria un diseno mas adecuado que las placas usadas en
este trabajo para llevar a cabo la dosimetria de verificacion de los planes de tratamiento
de radioterapia debido a que su geometria mantiene al haz de radiacion incidiendo en
forma perpendicular a su superficie en cualquier dngulo que se encuentre el gantry.

En cambio, el maniqui con geometria de paralelepipedo utilizado en este trabajo tiene
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B L10cm’1 “_300th

Figura A.1. En A se observa el esquema del maniqui cilindrico disenado para la
verificacion dosimétrica con pelicula radiocréomica para tratamientos de Radioterapia,

I g X2 '
i l A e g

y en B las piezas que lo integran.
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esquinas agudas en sus aristas que producen incidencias oblicuas pronunciadas sobre
el maniqui, cuando el haz coincide en esos angulos. Esto puede requerir correcciones
adicionales en el célculo de la dosis, que pudieran contribuir a generar imprecisiones en

el mismo.

Cabe senialar que el diseno final fue modificado debido a que se disponia de 3 piezas
de un maniqui comercial de tomografia (discos de 32 cm de didmetro y 5 cm de espesor).
Estas fueron consideradas para formar parte del maniqui, lo que permiti6é reducir los
tiempos de manufactura. Asi, los tnicos elementos que fueron fabricados corresponden
a un disco de las mismas dimensiones que las del maniqui comercial y los dos medios
cilindros de 10 cm de espesor. De tal forma que, los discos de los extremos en el maniqui
quedaron constituidos por dos piezas de 5 cm de espesor y no una sola de 10 cm. Este
hecho beneficia el transporte y manejo del maniqui, pues en su totalidad tiene un peso
aproximado de 29 kg, mientras que para un solo disco o medio cilindro este es de 4.8 kg.
Es importante mencionar que el diseno de los medios cilindros centrales fue respetado
de acuerdo al diseno de la Fig. A.1.

La manufactura del maniqui fui concluida una vez que las actividades realizadas
para este trabajo de tesis habian finalizado. Sin embargo, el maniqui se encuentra ya

disponible para un trabajo futuro.
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