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Resumen

Comparacién de la distribuciéon dosimétrica de la radiocirugia estereotactica Gamma Knife
frente a la radioterapia con acelerador lineaén el tratamiento de metastasiscerebrales

Este trabajo tiene como objetivo comparar la distribucién dosimétrica de la radiocirugia
estereotactica (SRS) Gamma Knife (GK) frente a la radioterapia con Acelerador Lineal (LINAC)
en el tratamiento de metastais cerebrales. Se realizé la planificacién del tratamiento de
radiocirugia en el LINAC bajo la técnica VMAT (Arcoterapia Volumétrica de Intensidad
Modulada) a 8 pacientes objeto de estudio con diagndstico de metastasis cerebral cuyos
tratamientos fueron ealizados previamente con SRS en GK. Posteriormente, se determiad
selectividad, el indice de conformidad (IC), el indice de gradiente (IG) y la cobertura del volumen
blanco a partir de los histogramas dosisvolumen cuyos resultados demuestran que el usde

las herramientas de optimizacion de dosis en los planes con LINAC representan una mayor
selectividad e indice de conformidad con respecto a los planes en GK, sin embargo, con LINAC
se obtiene un alto volumen cerebral cubierto por dosis bajas en compac#n con GK en donde
los planes de tratamiento demuestran una cobertura e indice de gradiente superiores. Los
valores obtenidos serdn un aporte a los estudios comparativos de estas metodologias de
radiocirugia para tratar pequefios volumenes objetivo en paentes con diagnéstico de
metastasis cerebral, teniendo en cuenta que es el primer estudio con datos locales empleando
técnicas disponibles actualmente para el tratamiento de esta patologia.

Palabras claveRadbcirugia, metastasis cerebralesisamma Knife, Acelerador Lineay/MAT,
métricas de evaluacion dosimétrica
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Abstract

Comparison of Dosimetric Distribution of Gamma Knife Stereotactic Radiosurgery Versus
Linear Accelerator Radiotherapy in th@reatment of Brain Metastases

The objetive of this work is to compare the dosimetric distribution of Gamma Knife (GK)
stereotactic radiosurgery (SRS) versus linear accelerator radiotherapy (LINAC) in the treatment
of brain metastases.Radiosurgery treatment planning was made at LINAC with the VMAT
(Volume Modulated Intensity Arc Therapy) technique for 8 patientebject of study with a
diagnosis of brain metastasis whose treatments were previously performed with SRS in .GK
Subsequently, he selectivity, theconformity index (Cl), the gradient index (GI) and the coverage
of the target volume were determined from the dosevolume histograms whose results
demonstrate that the use of dose optimization tools in the plans with LINAC represent adfher
selectivity and conformity index compared to plans in GK however, with LINAC a large brain
volume covered by low doses is obtained compared to GK where treatment plans demonstrate
greater coverage and gradient index The values obtained willbe a contribution to the
comparative studies of these radiosurgery methodologies for the treatment of small target
volumes in patients diagnosed with brain metastasis, considering that it is the first study with
local data using currently available techmjues for the treatment of this pathology.

Keywords: Radiosurgery, brain metastases, Gamma Knife, Linear Accelerator, VMAT,
dosimetric evaluation metrics.
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Introduccioén

Lasmetastasiscerebralesson una complicacion comun del @ncer, se generanpor la migracion
de células cancerigenas desdsu ubicacién original, hasta el encéfaloLos tumores primarios
como elcancer de pulmon, mama, rifién, colon y melanonteenen mas probabilidadesde hacer
metastasis en el cerebrprepresentandouna afeccionfrecuente cuyaseveridad y sintomatologia
dependen del nimero, tamafio y localizacion de laesiones|[1].

Actualmente existen diferentes técnicas de tratamientadiante para pacientes con netastasis
cerebralque incluyen la radioterapiay la radiocirugia estereotactica

La radioterapia (RT)utiliza rayos X de alta energigoor medio de un Acelerador Lineal (LINAC)
para destruir células cancerosay el tratamiento se administra envarias sesiones durante un
periodo de tiempo determinada Dentro de las técnicas empleadas en esta modalidade
encuentran:

- Radioterapia HolocreanealRTHC)en la cual se irradia todo el cerebro con campos
contralaterales durante multiples sesiones de tratamiento, esta técnica implica un pobre
indice de conformidad causando efectos secundarios significativos.

- Radioterapia delntensidad Modulada (IMTRY Arcoterapia Volumétrica Modulada (VMAT)
las cualesempleanmodulacién de la intensidad del haz deradiacién, tanto con posiciones
fijas del gantry (IMRT)como modulacion de la intensidad a medida que el gantry gira
(VMAT) esta técnica garantiza tiempos d tratamiento mas cortosy menor exposicion a
tejidos sancs.

- Radioterapia tridimensional conformada (3DCRT)la cual emplea mdltiples campos
conformados a la forma del contorno de la lesion con posiciones fijas del gantry.

- Técnica de Aco Circular (CAT)emplea multiples arcos no complanares entregados con
conos circulares Los arcos se extienden para formar una distribucion de dosis esférica o
elipsoidal similar a la del GK Eda técnica es Util para tratar lesiones pequefias, que
requieren una alta precision en la localizacion debbjetivo [2].

La radiocirugia estereotacticd SRSemplearadiacion ionizante para administrar altas dosis a
volumenes tumorales pequefioxon muy alta precisién y minima dosis en los tejidos sanos
préximos a la lesion, esta técnia implica la planificacion y el tratamiento de cada lesién por
separadoy se puede realizar en una sola sesiénEsta modalidad detratamiento se puede
ejecutarempleandodiferentes equipos dentro de los cualesse encuentra elGamma Knife (GK)
el Cyber Krnife y los AceleradoresLinealesempleando técnicas comdMRT, VMAT, entre otras

En este trabajode investigaciénse realiz6 la planificacion del tratamientade SRS en el LINAC
bajo la técnica VMATa 8 pacientes objetode estudio con diagndstico de metéstasis cerebral
cuyos tratamientos fueron realizadogreviamentecon SRSen GK. Posteriormente, se determino
la selectividad, el indice de conformidad (IC) el indice de gradiente (IG)y la cobertura del
volumen blanco a partir de los histogramas dosisvolumen y los resultados obtenidos se
compararon para ambas modalidades de SRSEsta comparacién implicala evaluacion
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cuantitativade dos metodologiasdiferentes con los mismospacientes, es ecir, utilizando las
mismas imagenes diagndsticas y volumenes objetivo

El uso de VMAT para manejo de metastasis cerebrales ha sido objeto de estudio en varias
investigaciones Se ha demostradoque esta técnicacon un solo isocentroy un solo arco, es
un enfoque viable para tratarpacientes conuna o mas metéstasis cerebraleson radiocirugia
estereotactica (SRS$)o cual implicamenor tiempo de tratamiento,una reduccion de la dosis
absorbida medida con las unidades monitor (MUY mejor conformidad en comparacién con
CAT]J3]. Otros estudios aseguran que los planes VMAT de un solo isocentro puedeaicanzar
una conformidad equivalente o superior en comparacion con ds planes VMAT de mudltiples
isocentros cuando se tratan lagnetastasiscerebralescon SRSdonde los planes de isocentro
unico de uno o dos arcos suelen ser adecuados para el tratamiento de objetivos Unicos,
mientras que los dedos a cuatro arcos pueden ser mas ventajosos para objetivasilltiples [2,

4, 5].

B proceso de obtencion de resultados implié desarrollar planes de tratamienb en el LINAC
con las mismas prescripciones de dosisdefinidas para el tratamiento previamente impartido
con radiocirugia G<. La comparaciondosimétricade las diferentes técnicas permitadentificar
las ventajas y desventajas de los planes de tratamiento teniendo en cuenta la protéac de
los tejidos sanos y la mayor concentracion de dosis en el tumpaqui radica la importancia de
investigar como cambia la distribucién de dosis recibida por el cerebro en pacientes con
metastasis cerebral cuando se planifica un tratamiento par@ano o0 mas objetivos con equipos

y técnicas diferentes.

Las implicaciones de esta investigacion deberian ser un aportelos estudios comparativos de
estasmetodologiasde radiocirugia para tratarpequefiosvolimenes objetivoen pacientes con
diagnostico de metastasis cerebralteniendo en cwenta que es el primer estudio con datos
localesempleando lastécnicas disponibles actualmentgara el tratamiento de esta patologia.

1. Metastasis cerebrales

La complicacion mas frecuente del cancer es el dolor, siendo las metéstasis cerebrales el tipo
de tumor cerebral maligno mas comunEstudiosepidemiol6gicos realizados en Estados Unidos
afirman que entre el 10 % y el 26 % de los pacientes que mueren a caua de su cancer
desarrollaran metéstasis cerebralesuya incidenciaes méas probablecuando padecen decancer

de pulmén [6]. Estostumores tienen una capacidad diferente denigrar al cerebro cambiando

la expresion de sus mutaciones lo cual hace de la eleccion del tratamiento una tarea compleja
debido a la consideracion del nimero de metastasis y sitios afectaddg].

Los tumores primarios mas comunes en los adultos, responsables ths metéstasis cerebrales
son los carcinomas de pulmén, mama, rifion, colgrrecto y melanoma. En contraste, los
carcinomas de piel, prostaa, es6fago, orofaringe y no melanoma rara vez tienen metastasis en
el cerebro. En nifios, las fuentes mas comunes de metéstasis cerebrales son sarcomas,
neuroblastomas y tumores de células germinalesEn el tratamiento de los pacientes
diagnosticados con meéstasis cerebrales la calidad de vida y la supervivencia global son
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factores fundamentales. En los pacientes con neoplasias sistémicas, las metéstasis cerebrales
se producen en el 10% al 30% de los adultos y de 6% a 10% de los nifios. La deteccion
temprana de pequefas lesiones mediare la resonancia magnética puederoporcionar un
mejor control de la enfermedad extracraneal resultaptde la terapia adecuadd8].

1.1. Caracteristicas generales

Los tumores metastasicosatraviesan el torrente sanguineo e ingresa al sistema nervioso
central atravesando la barrera hematoencefalica posteriormente, las células proliferan
causando invasion local, desplazamiento, inflamacién y edema. La distribucipor todo el
sistema nervioso central es macomuan en areas de alto flujo sanguineo[6]. La tabla 1.1
muestra dicha distribuciébnde los tumores por la forma mas frecuente de diseminarse La
columna de la derecha indical tipo de cancercuya diseminaciérgenera un solo tumor cerebral
(metastasis simplep dos 0 mas tumores cerebrales (metastasis multiple).

Céncer de ifion

Carcinoma gastrointestinal

Carcinoma de mama

Carcinoma de préstata

Adenocarcinoma de Utero

Adenocarcinoma de pulmoén

Metéstasis Carcinomamicrocitico de pulmon
Miultiple Melanoma

Coriocarcinoma

Tabla 1. 1. Metdstasis que tienen tendencia a sesimples o multiples/9]

Metéstasis
Simple

1.1.1. Manifestaciones clinicay diagnoéstico por imagenes

Dentro de los estudiosde estadificacién o diseminaciénempleando técnicas de image®s mas
frecuente que el diagrostico de metastasis cerebral se establezca en pagites con ausencia
de sintomas neuroldgicospara lo cual se realiza un tamiza con el fin de detectar la
enfermedad y permitir un tratamiento oportuno.

Las manifestaciones clinicas dependen de la localizacién, tamafio y edema perilesional que
generen las metastasislas lesiones mas grandes generalmente se manifiestan con cefalea como
sintoma principal esto se debe a la hipertensién endocraeana que se poduce. Sila metastasis
obstruye el flujo del liquido cefalorraquideo ocurre algo similarcon la consiguientehidrocefalia
asociada Las metastasis ubicadas cerca de lacorteza se manifiestan frecuentemente con
convulsiones Cuando el tumor se localiza eruna zona funcional especifica dara origen a las
alteraciones correspondientes a ella: paresiafasia, diplopia, entreotras [7].

La tomografia computarizada(CT)se utiliza habitualmente como un estudio de extension por
su amplia disponibilidad, rapidez, bajo costo y por su capcidad de identificar complicaciones
como la hemorragia cerebral, sinembargo, si se tiene una alta sospecha depresencia de
metastasis cerebral, la resonancia magnéticdRM) contrastada con gadolinio es lo
recomendable como estudio de primeraihea[7]. En una imagen de RM potenciada en T1 el
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tejido graso aparece de alta sefial (hipentensa), con una tonalidad blanca en la escala de
grises y el liguido muestra una sefial baja (hipatensa) de color negro, como el que pesenta

el liquido cefalorraquideo en los ventriculos cerebrales. Las imagenes potenciadas en T2
muestran los liquidos con alta sefial (Figura 14y 1.1b) [10]. El Gadolinio es un medio de
contraste intravascular que produce una diferencia necesaria para el diagndstico entre lo
normal y lo patoldgico. El gadolinio por principiofisico produce una alteracion en los tiempos
de relajacion de los protones, neutrones y @ctrones cargados eléctricamente, por poseer
sustancias quimicas con propiedades paramagnéticas en el interior de ellos, acortandose
predominantemente elT1 viéndose brillante y en altas concentraciones tisulares el T2 mas
oscuro[11] (Figural.lc).

Figura 1. 1. Imdgenes de RM del cerebro efia) T1, (b) T2 y (c) con Gadolinio
Tomado de: Base de datos Gamma Knife Fundacion Clinica Shaio

El estudio por imagenes estad indicado si existen sintomas como cefalegpara descartar
complicaciones queimpliquen intervencion quirargicacomo la hidrocefalia o la hemorragia
intracraneal[7].

1.2. Manejo y tratamiento

Los edemas cerebrale$recuentes en pacientes con diagndéstico de metastasis cerebfaleden
causar deterioro cognitivo y déficits motores o sensitivosdebido a que su mecanismoes
principalmente vasogénico el tratamiento adecuado enestos casos es dexametasona por su
escaso efecto mineralocorticoidePara d manejo de las convulsiones queafecta a un 30-40%
de los pacientes con metastasis cerebral, los amtnvulsivantesse emplean para aquellos que
han presentad crisis clinicas[7]. En cuanto a las opciones de tratamiento de las metastasis
cerebrales se incluye la reseccion quirdrgicay la terapia con radiaciones ionizantes

1.2.1. Reseccidn quirdrgica

Dentro de las ventajas que ofrece la cirugiasté el control de la hipertension intracraneab la
focalidad neuroldgicatras la ablacién tumoral remocién del efecto de masa, eliminacion de la
fuente de edema perifocaly capacidad de reducciondel tratamiento con corticoides, pero es
el tratamiento con mayor indice de morbilidad y mortalidad.
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Un estudio retrospectivoplanea que los pacientes conmetéstasis mdltiple tienen una sobrevida
mayor si son sometidos a cirugia que aquellos que noTras el diagnéstico de esta patologia
es necesaria una seleccidadecuada de los pacientes candidatos a cirugia para evitar riesgos
gue resulten innecesariosy poco beneficiosos al tratarse de un tratamiento local agresivo
algunos factores empleados para dichaseleccién son la edad,estado del tumor primario,
localizacién, tamafio y numero de lesiones cerebralds, 12].

De acuerdo al criterio dinico, estaalternativa de tratamientopuede combinarse ca algun tipo
de terapia con radiacionedo cual consigue mejorar la eficiencia del tratamiento.

1.2.2. Terapia con Radiaciones

1.2.2.1. Radioterapia Holocraneal

En la radioterapia holocreaneake irradia todo el cerebro con campos contralaterales durante
multiples sesiones de tratamiento, esta técnicaha sido seleccionadapara el manejo de
pacientes con carga tumoral elevadain embargo efectossecundarios como la cefalea, alopecia,
eritemas cuaneosy los efectoscognitivos a mediano y largo plazo hacen que end actualidad
se esté replanteando la idoneidad de suutilizacién en pacietes con una expectativa de vida
prolongada. Esta técnica de tratamiento es util como adywante a lacirugia ya que disminuye
la incidencia de recurrencias después de una resecciofi2]. La figura 1.1. muestra la
configuraciéon de campos paraadioterapia holocraneal

Los esquemas convencionales recomendados para tratar a los pacientes son 30 Gy endi@s
con fracciones de 3 Gydiarias, superar este valor incrementa la neurotoxicidad sin mejoras en
los resultados.Actualmente existe un constantalebate respecto al realcosto/beneficio de su
indicacion en el tratamiento de pacientes con metastasis cerebral€es, [8].

Figura 1. 2 Configuracion de campos para irradiaciomolocraneal[13].

1.2.2.2. Radioterapia Tridimensional Conformada (3DCRT)

En la radioterapia tridimensional conformda (3DCRT, por sus siglas en inglesyna serie de
campos estaticos formados por elcolimador multildminas (MLCke ajustan d objetivo de
tratamiento logrando una dosishomogénea La planificacibncomienza con lagméagenes de CT
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o RMparala delimitacion dela lesién y érganos circundantescon el fin de generar volimenes
en 3D de la anatomia del pacienteEl uso de esta informacion permite disefiar haces de formas
multiples para administrar la dosis al objetivoprevisto [2]. En 3DCRTel planificador selecciona
directamente bdos los pardmetros del hazdirecciones de los hacesnimerode haces formas,
pesos, tasa de dosis, energiadel haz, etc. Este procesoes conocido comoplanificacién directa
en dondela computadora se limitaa calcular la distribucion de dosisresultantey el planificador
la optimiza por medio del uso de algoritmos matematicoshasta obtener unadistribucién tan
cercana a ladeseadacomo lo permitan las limitaciones de la técnica utilizad§l4].

La 3DCRT se limita a una forma geométrica del haz de modo que su contorno corresponda con

la proyecci-n del objetivo &aBeam Eye Viewae (t®cn
orientacion del paciente y el equipo sean correctaspor lo general el objetivo de tratamiento

no esta bien separado geométricamente deals estructuras normales adyacentegyor ello,

usualmente produce planes inaceptables para objetivos irregulares que estan cerca de

estructuras criticag15].

Disefar planescon campos estaticoscon un Unico isocentro puede @r como resultado wn
aumento en la exposicién en el borde del objetivode tratamiento debido a los haces mas
grandes y menos numerosos, pokello, se requiere unnimero suficiente de haces para lograr
una conformidad de dosis adecuadade lo contrario, esta aumentarapara el tejido normal
circundante.Estas limitaciones impulsaron el desarrollael uso de técnicas basadas en arcos
y la planificacion inversd?2].

1.2.2.3. Radioterapiade Intensidad Modulada(IMRT)

La radioterapia de intensidad modulada (IMRT, por sus siglas @nglés) es una técnica de
tratamiento con rayos X empleada por Aceleradores Lineales para la administracion de dosis
de radiacion precisas a una lesién o tumorEsta técnica modula la intensidad del haz de
radiacion tanto en el plano perpendicular a la incidencia del hazcomo en profundidad (Ver
figura 1.3), permitiendo que la dosis se conforme a ldisionomiatridimensional dd objetivo de
tratamiento.

PDD

100%

Figura 1. 3. Perfil de dosis medido a diferentes profundidadesa)con S3DCRT (bon IMRT[14].

La IMRT cuenta con la capacidad de administrar dosis ma#fas en las lesiones mientras que
al mismo tiempo reduce la exposicion en los 6rganos sanos circundantds, planificacion del
tratamiento emplea imagenes diagndsticas de CT o Rpéra la delimitacion de los volumenes
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de interés, junto con algoritmos de clculo que determinan el movimiento del colimador
multilaminas (MLC)Ye tal manera que se adapte mejor a la forma de la lesién modulandta
intensidad de dosis Ademasdel numero y la disposicién de los hacestambién se definen
criterios de tratamiento que incluyen objetivos de dosisvolumen y sus correspondientes
prioridades, el médico especializado establece las restricciones de dosis necesarias para
proporcionar la proteccién a los tejidos normales que puedan estar involucrados en el
tratamiento. Durante la optimizacién, cada haz se divide en muchos haces y sus pesos o
intensidadesse ajustan para lograr la distribucion de dosis deseada y cumplir con los criterios
Este proceso de optimizacion es conocido complanificaciéninversa[2].

Como se obseva en la figura 14. a diferencia de la 3DCRTen la IMRTcada campo de
tratamiento esta compuesto por la suma devarios segmentos que constan de multiples haces
El colimadr multilaminas (MLC) es el dispositivo que permite la conformacién del haz de
radiacion de forma dindmicaen donde las laminas se mueve de forma continuaa medida que
la dosis es depositadh, de modo que se generan diferentes nieles de intensidad de dosis en
diferentes puntos del campo[14].
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Figura 1. 4. (a) Proyeccion de la conformacion del haz empleando 3DCRT. (b) Proyeccion de la conformacion de/
haz empleandolMRT [4].

La modulacion de la intensidad en IMRT también puede sérs taads hot &, donde | as
se mantienen en una posicién fija mientras se irradia y el haz es apagado cuando cambia la
conformacion del MLC

La aplicacién de esta técnica crea en el paciente un volumele tratamiento en el quela lesién
se ubica en las zonas de mayor exposicion y lotejidos adyacentesen las zonas restringidas.

1.2.2.4. Arcoterapia Volumétrica ModuladgVMAT)

La arcoterapia volumétrica modulada (VMATpor sus siglas en inglés)en una forma de IMRT

gue proporciona de manera eficiente un patron de intensidadie radiacion modulado de forma

dinamica con una administracién de dosis basada en arcoBurante un tratamientobajo esta

modalidad, la forma deaperturadel MLC, la tasa de dosis y la velocidad de rotacion del gantry
varian para lograr una distribucion de dosis conformela cual, se va depositando de forma
precisamoldeadndosey adaptandose a la forma dda lesion [2].

Enlafigura 1.5. se observa laposiciondel MLC parab6 puntos de control (posiciones del gantry)
consecutiws, la intensidad de la radiacion es modulada aravés del volumen objetivo de
planificacion (PTV, por susiglas en inglés)identificado en color rojo.
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Figura 1. 5. Posiciones de MLC para 6 puntos de control consecutivos durante la entrega de un tratamiento con
VMAT [14].

Al igual que en la IMRT, los planes se elaboran utilizando planificacion inversa, de donde se
obtiene un perfil inicial de dosis e histogramas dosis/olumen (DVH, por sus siglagn inglés).
Antes de realizar el proceso de optimizacién se debe definir la lesién y los érganos a riesgo
(OAR), posteriormente se establecen los objetivos de optimizacién para todas las estructuras,
se define la trayectoria mas adecuada del arco y se mutesa con alrededor de 180 puntos de
control [14].

1.2.2.5. Radiocirugia estereotactic{SRS)

La radioterapia estereotactica (SRT) abarca la radiocirugia estereotact{&RrS), la radioterapia
corporal estereotactica (SBRT) y la radioterapia corporal ablativa estereotact{&ABR)

Las radiocirugia estereotactica implicala entrega de altas dosis en pocas fraccionesle
tratamiento con multiples campos pequefios de fotonesempleando técnicas de localizaciéon
estereotacticases decir, el uso de un sistema de coordenadas tridimensional para localizar los
objetivos [16]. Es un tratamiento ambulatorioque no implica anestesia generaly que es
usualmente utilizado para el tratamiento de metastasis cerebralesenfocando haces de
radiacion de forma precisaen la lesion

El efecto de la radiocirugia estereotécticaes el dafio del ADN de las células objetivo on el fin
de que estas pierdan la capacidad de reproducirsdo cual impide el crecimiento del tumot
Los tumores radioresistentesson las lesionesque mas se benefician de esta técnicga que la
alta dosis de radiacion dirigida produce un bloqueo de los vasos sanguineos durante el
tratamiento lo que provocala hipoxia tumoral definida como el trastorno en el que las células
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cancerosas no reciben suficiente oxigeno debido a laterrupcién del suministro de sangre que
llega al tumor [17].

Las recomendaciones deGrupo de Oncologia Radioteapica (RTOGP0-05 [18] sugierenque
la dosis administrada en una fraccidrpara SRS de metastasis cerebrales debe determinarde
acuerdo con eltamafio de las lesiones variando de 15 a 2 Gy de la siguiente manea:

- EnlesionesOa 2 cm de diametro, se sugiere administrar 24Gy.
- En lesiones mayores de 2 cm, perda 3 cm de diametro, se sugiere administrar 18Gy
- Enlesiones de mas de 3 cm, perdQa 4 cm de diametro, se sugiere administran5 Gy.

Esta modalidadde tratamiento seexplicar4 con més detalle erel capitulo 2.

1.3. Restricciones de dosisa 6rganos sanosen
técnicas radiantes

El limite de la dosis de radiaadn administrada al tumora menudo esta dictado por la tolerancia

a la radiaciénde los tejidos normalesadyacentes o los 6rganos a riesgo (OAR)a evaluacion
cuantitativa de los efectos en el tejido normal ha adquirido mayor relevancia clinickebido a
que es necesario un seguinento adecuado después del tratamiento que permita evaluar
completamente el impacto de la SRS en los OAEs relevante una delimitacion precisa de los
volimenes objetivo del tumor y los OARunto a la evaluacion cuantitativa de la tolerancia a las
dosis de irradiacion administradas a volimenes especificos de tejido normal, como se observa
en un histograma de dosisvolumen (DVH)20].

Dependiendo del criterio clinico, la localizaciérde las lesiones ysu cercania a losOAR es
posible determinar sila delimitacion delos volimenesa riesgo es un pasofundamentd durante
el proceso de planificaciénya que los DVH no se puedenevaluar sin especificar el volumen
objetivo y el tejido normal en riesga Para comparar y reproducir los resultados clinicos es
importante que las definiciones del tumor y los OAR sean lo mas claras y reproducibles posible.
Para GK, normalmente no se aplica ningin margen alrededatel objetivo debido a que el
craneo se inmoviliza por completoy se asegura a la camilla mediante el uso del marco
estereotactico, por lo tanto,de acuerdo a ladefinicion de los siguientes volumenes, eGTV,
CTV y PT\ldeben ser iguales. Para el LINAC, sin embargbay incertidumbre en el movimiento
del craneoya que se usa una mascara en lugar de un mar¢@or lo cual se suelen considerar
los siguientes volumenes para tener en cuga posibles desalineacione$l6, 21, 22] (Ver figura
1.6):

- Volumen tumoral bruta EI GTV (por sus siglas ® inglés) es la extensién demostrable
macroscopicay | a ubi caci-n del At umor a

- Volumen objetivo clinica H CTV (por sus siglas en inglésgs un volumen de tejido que
contiene el GTW/o tejido objetivo subclinico con una probabilidad considerada relevante
para la terapia. La nocién de enfermedad subclinica tiene en cuenta la diseminacion
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microscopica del tumor en ellimite del tumor primario (G'V), asi como a distancia
(normalmente ganglios linfaticos). Las decisiones sobre qué margen agregse GTC a CTV
es un juicio del oncélogo radioterapeuta tratante.

- Volumen objetivo interna E| 1TV (por sus siglas en inglésye define como un volumen
opcional, e | CTV m8&s un Juediengean tueianas maeridorabres en el
tamafio, la formay la posicion del CT\entro del paciente

- Volumen objetivo de planificacionEl PTV (por sus siglas en inglés) es unahramienta para
garantizar con una probabilidad clinicamente aceptableque la dosis prescrita se
administrara en todas las partes del CTV a pesar de las incertidumbres geométricas por el
movimiento de los érganosy las variaciones de la configuracionEl PTV se utiliza para la
prescripcion y notificacion de las dosis, normalmente rodea al CTV con umargen que tiene
en cuentatanto las incertidumbres internas como las externaes decir,las incertidumbres
en el posicionamiento del paciente y la alineaciéme los haces terapéuticos durante la
planificacion del tratamientoy durante todas sus sesionesEl PTV puedeinvadir el OAR
vecino, estas areas de superposicion generan un dilema para el médico qdebe tomar
una decision clinica entre reducir Iprobabilidad de administrar la dosis planificada al CTV
0 aceptar un mayor riesgo de complicaciones en el tejido normal.

- Organos a riesgo (OAR)Organos que al ser irradiados pueden resultar emorbilidad e
influir en la planificacién del tratamiento.Aungue cualquiertejido que no sea el objetivo
podria considerarse un érgano en riesgo, los tejidos sefialados explicitamente corteles
dependeran de la ubicacion del PTV, la técnica de tratamiento y la dosis prescrita.

Figura 1. 6. Volumen de tratamiento empleado en Iplanificacioncon LINAC/23].

En el proceso de planifica@n del tratamiento es fundamental delinear las estructuras sensibles
y darles alia prioridad para evitar dosis de radiaciony disminuir secuelas indeseablesSe
entiende que el tejido normal tiene una estructura funcional en serie o en paralelo, que influye
en el impacto de los efectos de la radiacion sobre las secuelas. En la arquitexa paralela, los
subvolumenes del 6rgano funcionan de forma relativamente independiente y se desarrollan
complicaciones cuando se lesionan volumenes criticos. Por el contrario, en los 6rganos de
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arquitectura en serie, las complicaciones ocurren inclusaando se dafian pequefios segmentos
del érgano [20]:

) Restriccion
Organo _ _ _ _
Una Fraccién Tres Fracciones Cinco fracciones
A 6pc LVAA
Areas elocuentes $ oU U
Cerebrod PTV 6pc v pTAA
Céclea $ w U $ o' U $ ¢u U
Cristalino $ ¢ o U $ X' U $ X' U
Ganglio trigémino $ pwU
Pares craneales $ ont U
Retina $ v' U $ pu U $ pu U
6pm TMAA 6pyY TMAA 6¢co MAA
Tallo cerebral $ ou U $ ce' U $ Gp U
6y TRAA 6puv TRAA 6¢cm TRAA
Viaoptica $ o1t U $ pg' U $ cw' U
Hipocampo $ w U
Quiasma $ ¢ U

Tabla 1. 2 Restricciones de dosis para OAR en tumores craneales catliocirugia/20, 24].

En el caso de la irradiacion del encéfalo, existen drganos criticos que pueden presentar efectos
deterministicos para umbrales de dosis especificos.a tabla 1.2 resume los datos sobre las
restricciones de dosispara diferentes 6rganos en tumores craneales tratados con radioaigia,
publicados por varios autores y en el informe QUANTEQ(, 24]. Estas restricciones de dosis
se establecen de acuerdo a los diferentes esquemas de fraccionamiento, que permiten la
distribucion de la dosis total en hasta cinco sesiones de tratamiento.

2. Radiocirugia

La radiocirugia es untratamiento que usa radiaciones ionizantes para el manejo de diferentes
patologias sin necesidad dela intervencion quirdrgica Esta modalidad de tratamiento emplea
haces finos de radiacionmediante multiples campos cavergentes y conformadosgenerados
por equipos altamente precisos incluidos los Aceleradores lineales] Gamma Knife yel Cyber
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Knife, con los cuales se consigue irradiar las areas de interés con dosis elevadas y alta precision,
evitando al maximo la exposicién de tejidos sanos adyacentes.

2.1. Gamma Knifg(GK)

Latécnica de SRS con Gamma Knife, desarrollada por Lars Leksell en la década de 1950 implica
la administracion estereotactica de altas dosis de radiacion a un objetivo intracraneal en hasta
cinco sesiones utilizando un sistema rigido deinmovilizacion del craneo. La dosis alta
administrada durante el tratamiento de metéstasis cerebrales provoca un efecto necrosante y
la preservacion de las estructuras circundantes se logra mediante una fuertaida de dosis
fuera del objetivo radioquirargico lo cual representa un factor importante que hace factible la
radiocirugia.

El trabajo pionero realizado por Lars Leksell quien describié por primera vez el término y
concepto de radiocirugia estereotactica en 1951, combindé un dispositivo de guia
estereotactica con una modalidad radioterapéutica, inicialmente con haces de protones y
aceleradores lineales y posteriormente con fuentes de # | El primer prototipo de un

dispositivo Gamma Knife que emple6 179 fuentes de # | fue desarrollado por Leksell y
Larsson en el instituto Karolinska en Suecia y se us6 por primera vez para tratar a un paciente
en 1967. El uso de esta técnica se limitaba a patologias que se podian abordar con los métodos
de imagen disponibles en el momento; como la neuralgia del trigémo en la cual es posible
localizar el ganglio de Gasser mediante rayos X simples. Por esta razén la segunda unidad
Gamma Knife en Estocolmo se redisefié especialmente para tratar malformaciones
arteriovenosas.

En la década de 1970 los primeros trabajos en radiocirugia incluyeron talamotomias para el
dolor intratable y capsulotomias para trastornos psiquiatricos, pero fue solo hasta la década
de 1980 cuando la introduccién de imagenes de CT y RM permiti6 la apkcion exitosa de la
radiocirugia con GK a una gran variedad de patologias intracraneales. Para este mismo afio se
instalé la tercera unidad GK en Argentina y en 1985 la cuarta unidad GK en el Reino Unido. En
1987 el quinto GK del mundo entré en funcionamieto en la Universidad de Pittsburgh, Estados
Unidos. Desde entonces se ha implementado esta modalidad de radiocirugia en muchas partes
del mundo para el manejo de multiples anomalias cerebrald25].

Figura 2. 1. a) Gamma Knife Perfexion. b) Sectores compuestos por 24 fuentes. c) Trayectoria de los haces de
radiacion a traves de los colimadores cuyo diametro varia entre 4, 8 y 16 mm o estdifoqueado/apagado [25].

La unidad de radiocirugia Gamma Knife modelo Perfexion lanzada al mercado en 2006 (figura
2.1a) consta de 192 fuentes de Cobalte60 ( # ) siendo éste un isotopo radiactivo del
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cobalto. Para lograr la estabilidad nuclear, los isétopos radiactivos presentan transformaciones
nucleares que difieren dependiendo de la cantidad de protones y neutrones (nucleones) que
posea. Si un ndcleo tiene exceso de ngrones o0 exceso de protones aparece otro tipo de
fuerza, que no interactla entre los nucleones, pero que le permite al nlicleo ganar estabilidad.
Esta fuerza se denomina fuerza débil. Los transportadores de fuerza débil son los bosonés ,

7 vy elboson:, particulas elementales que se desplazan una distancia muy pequefia antes
de desintegrarse debido a su alta masa. La fuerza débil es la Unica fuerza que permite cambiar
la identidad de las particulas elementales constituyentes de los nucleones denominadasagks,

por ejemplo, que un quark up ¢) se transforme en un quark down §) o viceversa depende de
la fuerzadébil [26].

3‘4
N
o -

‘7

Figura 2. 2. Transformacion de un quark down en un quark up mediante la emision de un bosaém
transportador de interaccion débil[26].

Cuando el nucleido estable # |se expone a neutrones en un reactor nuclear, alucleido
inestable # Ise crea por la interaccion de los neutrones con los nicleos del # [ Cuando un
radionucleido tiene exceso de neutrones comparado con su isétopo establ@umenta la
probabilidad de que un quark d del neutrén se transforne en un quark ¢ emitiendo un bosoén
virtual 7 , el cual no alcanza a salir del nlcleo y decae convirtiéndose en dos particulas, un
electron (Q ) y un antineutrino electrénico ([), como se muestra en la figura 2. A los
electrones que salen del nlcleo se les denomina particulas beta menos y se simbolizan como
I . El antineutrino electrénicoul” es la antiparticula del neutrino electronicd26].
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Figura 2. 3. Decaimiento betadel 6 ¢[27].

Los nuicleos de  # Idecaen mediante dicha desintegracioh a un estado excitado de Niquel

60 ( . Etrasformando uno de los neutrones en un protén y emitiendo un electrén y un
antineutrino electrénico. Esta transformacion se representa como:

#io [ E qQ (1)

El nicleo excitado de . HEecae inmediatamente al estado fundamental emitiendo dos fotones
de rayos gamma con unanergia de 1,17 y 1,33 MeV (figura 2.3), lo que da como resultado
una energia promedio de 1,25 MeV[27]:

.Eo . Erp I¢ (2)

El periodo de semidesintegracion‘(Yy ) del # Ies de 527 afios, esta variablese define como
el tiempo que tardan en desintegrarse la mitad ddos atomos de un material radiactivo. La
curva que se muestra en Ildigura 2.4. y el comportamiento medio de una muestra radiactiva
durante la desintegracién de un nucleido padreinestable a un nucleido hijo mas establese
pueden describir mediante la ecuacion de decaimiento radiactivf28]:

z

z'Q T (3)

Donde. es el nimero de atomos adiactivos inicialesy . es el nUmero de atomos radiactivos
transcurrido un tiempo o.
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Figura 2. 4. Curva de decaimiento radiactivo. El numero de atomos radiactivos (padre) smemplazados
progresivamente por atomos relativamente mas establesifo) [28].

En la unidad de radiocirugia GK, lafientes de # lestanagrupadasen 8 sectores dispuestos
cilindricanente, cada sector cuenta con 24 fuentes distribuidas en cinco filas que al alinearse
en los sectores adyacentes forman cinco anillos de haces como se muestra en la figural®.
Los haces de radiacién viajan a través de colimadores (tubos de tungsteno) idficos de 120
mm de largo los cuales tienen tresdiametros 4, 8 y 16 mm y un sistema de accionamiento
automatico que desliza cada sector hacia adelante y hacia atrds permitiendo la exposicion
selectiva de las fuentes ante los colimadoreseleccionados durante la planeacion (figura 2c).
También es posible colocar un sector entre dos filas de colimadores, lo cual permite el bloqueo
de sectores individuales durante el tratamiento. Los haces colimados convergen con alta
precision en un isocatro fijo donde el objetivo se posiciona durante el tratamiento mediante
un sistema de posicionamiento del pacientey un marco estereotactico sujeto aél, para la
inmovilizacion del craneq[25].

2.1.1. Radiocirugia con Gamma Knife

Como se menciond anteriormentea radiocirugia estereotactica(SRSzamma Knifees un tipo
de tratamiento no invasivo que emplea radiacion ionizante para el manejo de diferentes
patologias intracranealescomo las metastasis cerebralesDurante el tratamientg los haces
ionizantes provenientes de lasfuentes de # Ise enfocan y convergen en un punt@n donde
se administran altas dosisde radiacion cuya energianactivatodas las células contenidas dentro

27



del objetivo mientras preserva el tejido normal circundante Actualmente es un método
aceptado mundialmente para tratar una gran variedad de tumores intracraneales, trastornos
cerebrales,patologias vasculares yfuncionales[29].

La planificacion de tratamiento se basa en labtencion y procesamiento de imagenesligitales
de la cabeza del pacientelas cuales se pueden obtener medinte una o varias técnicas de
exploracién: Dmografia computarizadgCT), resonancia magnética (RMhgiogramase incluso

la fusién de RM con CTcuya finalidad ademas depermitir la discriminacién de tejido blando

y el tejido éseo, es corregir la distorsion geométricaen las imagenes de RMa cual puede ser
consecuencia ded direccion o posicion del corte, distintas secuencias de pulsos, diferencias
de susceptibilidad magnética entre los distintos paciente® por la presencia de objetos
magnéticos, como pinzas quirdrgicas o implantes que pueden provocar un aumento de la
distorsion.

Como parte del proceso de adquisicion de imagenes, es esencigtoporcionar unos puntos
exactos de referencia mediante los cuales se puedan determinar la formapgsicion de los
objetivos con respecto al crane del paciente. Ademas, durante la posterior sesién de
radiocirugia, la cabeza del paciente tiene que estar completamente inmovilizada para garantizar
la exactitud de los disparos.El procedimiento para obtener la referencia estereotacticaes
acoplaruna caja de indicadoresspecialal marco de coordenadasHay indicadores disponibles
para las imagenes de TC, RM y rayos X. La funcién del indicador es colocar fiduciales de
referencia en las imagenes durante sudauisicion para definirlas en el sistema de planeacién
de tratamiento.

Para mantenerla cabeza del paciente inmovilizada, se utiliza&l marco estereotactico que se
muestra en la figura 2.5 el cual cuenta con una interfaz mecanica para alispositivo de
acoplamiento del equipo de tratamiento Es rectangular conlas escalasde coordenadas
grabadas El origen del sistema de coordenadagel punto en el cual el valor numérico de X,Y

y Z es cero) se sitla fuera del marco de coordenadas en un ptmque es superior, lateral y
posterior al marco de coordenadas del lado derecho del pacientffigura 2.5b). Las esalas de
coordenadas estan graduadas en milimetros y se ajustan a las direcciones de X, Y y Z utilizadas
en la exploracion mediante CT RM[30].

100

o
170 760 150 140 130 120110 100 90 g
A pehsie? a«..l.n-n&m..u-hn..i."ﬂ
!

Figura 2. 5. a) Marco estereotactico. b) Sistema de Coordenadas del marestereotdctico[30].
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Para garantizar la precision de un procesamient@l sistema de planeacion de tratamientalebe
compilar las imagenes de un estudio en su orden correcto. Para ello se identifica cada imagen
en términos de su valor de coordenadasLa tabla 2.1. muestra de qué forma se superponen
las coordenadas estereotacticas en un estudio de imagenes

Para cadaimagenel sistema calcula y muestra la posicién de corte que se define de la siguiente
forma:

- Estudio sagital: coordenada X del centro de la imagen
- Estudio coronal: coordenada Y del centro de la imagen
- Estudio axial: coordenada Z del centro de la imagn

Tipo de estudo Coordenadas de la imagen

¥=0
Z=0

Sagital

Cada imagen de un estudio
sagital se identifica por la
coordenada X del punto
central de la imagen.El valor
de la coordenada X de una
imagen sagital aumenta a
medida que el corte de la
imagen se sitia mas lejos del
punto de origen hacia el lado
izquierdo del paciente, a lo
largo del eje X.

Coronal
Cada imagen de un estudio
coronal se identifica por la
coordenada Y del punto
central de la imagen. El valor
de la coordenada Y de una
imagen coronal aumenta a
medida que el corte de la
imagen se sitla mas lgjs del
punto de origen hacia el lado
anterior del paciente, a lo largo
del eje Y.

Lado izquierdo
del paciente
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Axial

Cada imagen de un estudio
axial se identifica por la
coordenada Z del punto
central de la imagen. El valor
de la coordenada Z de una
imagen axial aumenta 4
medida que el corte de la
imagen se sitia mas lejos del
punto de origen hacia el lado
inferior del paciente, a lo largo
del eje Z.

Tabla 2. 1. Coordenadas de la imagen segun el tipo de estudif30].

El sistema de planeacién de tratamientoleksell Gamm&lan (LGP)tiene la capacidad de
planificar el protocolo de tratamiento de un paciente basandose en uno o varios objetivos
craneales los elementos basicos de planificaciémncluyen su definicion y la configuracion de
los colimadores que se van a utilizar en el tratamiento

Colimadores

) i Marco estereotactico
Unidad Gamma Knife

Compuertas
aislantes

Figura 2. 6. Tratamiento en la unidad de radiocirugia estereotéactica Gamnfanife [31].

Una vez determinados los objetivos de tratamiento, es necesario que un médioeurocirujano
desarrolle un plan de tratamiento apropiado cuya ejecucién comienza cuando el paciente se
acuesta ajustando el marco estereotactico a la camilla, la cual se deslizard mientras las
compuertas aislantes se abren para dejar entrar la cabeza del paciente (FiguR.6.). La
radiocirugia GKse efectia mediante la administracion de una dosis prescritzuya distribucion
se caracteriza por noser homogénea dentro del objetivo debido al efecto de disparos
superpuestos, por ello, la dosis se prescribe en la periferia debjetivo con una prescripcion
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habitual del 50%, dicha dosis se administra en forma de uno o varios disparode radiacion
ionizante en la posicion exacta de la lesiéi21, 30].

2.2. Acelerador Lineal(LINAC)

Los primeros conceptos deaceleradores lineales se introdujeron en la década de 1920, pero
no se utilizaron como método de tratamiento médico hasta la década de 1950.Los
aceleradores lineales son equipos empleadogara el tratamiento de pacientes con mdltiples
patologias cancerigenasuministrandoelectrones o rayos X (RX)con energias en el rango de
megavoltaje Las energias de los fotones (denominada segun la tensiéon de aceleracion de los
electrones)generalmente son de6, 10 e incluso 18 MVy las energias de los electronesle 6,
9,12, 16y 22 MeV[22].

TA
Campo Cafion de electrones Guia de ondas Iman focalizador m Ul Si el tumor va a
electromagnético Produce electrones aceleradera Mediante un campo magnético ul tratarse con fotones
Es creado por el ¥ los expulsa a gran Mediante el campo ¥ un giro de 270%, selecciona B {C), estos se generan
generador y ampliicado velocidad., eleciromagnético se los eleulpnes en funcién de al hacer chocar 105
por el Klysiron. aceleran los elecirones su energia y los dirige hacia electrones (A} con
hasta velocidades €l lumor. Un filtro homogeneizador ljd una lamina de metal
cercanas a la de la luz. unifica aln mas su energia. c pesado (B).

Colimador de multilaminas

Las multiidminas adoplan diferentes configuraciones, para moldear
el haz de particulas de acuerdo con [a forma del tumor, minimizando
asi el dafio a tejidos vecinos.

Generador de e
: radiofrecuencia_— ¢

Haz de
Lo particulas

_.Paciente

Gran movilidad y precisién
—¢—-La camilla y el brazo del
acelerador pueden adaptar
diferenles posiciones, para
tratar el tumor desde todos los
angulos.

CanpaFice: \
R—-——E‘fﬁj’g /
- Soporte giratorio ™ )

-

Visién portal

Antes de tratar al paciente,

el acelerador verifica que esté
comectamente posicionado para

Colimador & —r Radiacién sobre el tumor
\_ JI El tumor se imadia desde

Haz — diferentes punlos, gracias

|

x al brazo giratorio del

Paciente acelerador. En cada recibir la dosis de radiacidn que ha =
Tumar 350N posicion, el colimador sido programada por un complgjo |
T adopta la forma que sistema informatico, que utiliza

permite tratar el tumaor
de manera mas efectiva.

la informacidn tndimensional
obtenida por la Tomograflia
Axial Computarizada (TAC).

Camilla

Figura 2.7. Esquemaglobal de los componentes nvolucraabs en el funcionamientode un aceleradorlineal [32].

La figura 2.7 muestra un esquema global de los componentes de un acelerador lineal en donde
la generacion del haz de fotones comienzaon la produccion de microondas por partedel
generador de radiofrecuencias (RFjue se muestra en elpaso 1, dicho generadorpuede ser
de dos tipos, un magnetrén que origina energia de microondas de alta potencia o un klystron
que es un amplificador de potencia de las RF generadas por un oscilador de baja potencia E
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el paso 2, d cafion de electrones recibe las microondas prodiidas por dicho generador las
cuales van a acelerar los electrones que son expulsados en la seccidn de acelera@brel paso

3 donde se encuentra la guia de ondas aceleradora. En la primera zona los electrones ganan
energia y velocidad a costa de las micondas y cuando los electrones alcanzan velocidades
cercanas a la de la luz, se produce el aumento de energia debido al aumento de sasa esto
tiene su origen matematico en la ecuacion (4) que expresa la energiatal ‘O de una particula
relativista en funcién de su masa en reposg/ su momenta

(0] a w n o T
Donde:

0 G eslamasa enreposo de la particula relativista

o es lavelocidad de laluzc p i 7O

o0 n eselmomento de la particula expresado como el producto de su masa por la velocidad
ala que se desplaza) & U

Por lo tanto, la energia total de una particula relativista equivale a la energia que tiene cuando
esta en reposo ( @, més la energiacinética que gana cuando empieza a moversé ( @,
por esta razén,particulas que alcanzan velocidades cercanas a la de la lgegneran un aumento
del momentoy por ende de su energia total.

Una vez emitidos los electrones por el catodo, el campo eléctricoriginado los acelera en el
cafdn, la energia final de estos electrones depende de su sincronismo con las microondas
durante su paso por la estructuraaceleradora[33].

En el paso 4, d haz de electrones acelerado es trasportado por un sistema de desviacion

constituido por bobinas que generan campos magnéticos, van desde el final de la guia de

ondas hacia la posicién que ocupara la ventana de electrones o el blanco de RX segun el modo
de irradiacion seleccionado.

La mayoria de los sistenas estan disefiados con una ventana de energia que elimina aquellos
electrones cuya energia difiera mas de 5% de la previstaAsi, la ventana actla como una
barrerafisicaeliminando esos electrones de la trayectoria del haz (figura ) [33].

Ventana
de energia

Blanco

Figura 2. 8. Desviacion de 270° delhaz de electrones[33].

Una vez los electronechocan conel blanco se producen los RX de frenaddbremsstrahlung)
por interaccionescoulombianasentre el electrén incidente y el campo nuclear del material que
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constituye al anodo. La aceleracion de los electrones en el fuerte campo eléctrico de un nacleo
conduce ala desaceleraciéndel electron incidente perdiendo parte de su energia cinéticaa
cual es emitidaen forma de radiacion ionizante (Figura 29a). A este proceso se le denomia
pérdida radiativa Las energias de los rayos X de frenado emitidose distribuyen en el espectro
continuo de bremsstrahllng y dependen tanto de la energia cinética de los electrones
incidentes como delmaterial ((imero atémico Z) del anodo.

a Rayos X b

....... Ocupacioén de la vacancia por
un electrén del orbital externo

Energia liberada como
rayos X caracteristicos

T Commapgg |
@, ‘

v

Figura 2. 9. a) Radliacion de frenadob) Rayos Xcaracteristicos/28].

Como resultado de las interacciones coulombianas entre los electrones incidentes y los
electrones orbitales de los atomos del &nodoque generalmente tienen un alto nimero atémico
Z, también se encuentran los rayos X aracteristicos denominados también rayosX de
fluorescencia, debido al fenémeno que producen cuando se hatencidir sobre un material
fluorescente Durante este proceso la energia transferida al electron resulta suficiente para
arrancarlo de su orbital irterno creando una vacancia la cual es ocupada por la caida de un
electron de un orbital externo (de mayor energia). Este proceso de reorganizacién electrénica
del atomo desplaza la vacancia del orbital interno al orbital externo y viene acompafada de la
liberacién de energia por cualquiera de dos mecanismos que son competitivos: La emision de
un fotdén caracteristico (Figura 2b) o la emisién de un electréon denominado electrén Auger.
La energia liberada es numéricamente igual a la diferencia de las energids ligadura de los
orbitales interno y externo entre los que se realiza la transicion y por lo tanto la energia del
foton o del electrén emitido cambia dependiendo de los orbitales involucrados, es decir, del
namero atémico Z del atomo. Los fotones emitids por transiciones electronicas entre
diferentes orbitales muestran una distribucion discreta de energias en correspondencia con
cada materi al del 8§nodo, donde ocurren | as
caracteristicad26, 34].

La probabilidad de que una vacancia en un orbital de una capa K o L genere una transicién

acompafiada de la emisién de un fain de rayos Xde fluorescenciaesta dada por el rendimiento

de fluorescencia fuorescent yidd) 5 y la probabilidad de que la transicion sea acmpafada

de la emisién de un electron Auger esta dada porp 5. El rendimiento de fluorescencia se

define como la relacion entre el numero de moléculas que emiten fluorescencia respecto al
33
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numero total de moléculas excitadaso de otra forma, es la relacion entre los fotones emitidos
como fluorescencia respectoal nimeao de fotones absorbidos Este valor determina la
probabilidad de que un atomo al que le falta un electrén de una capa proxima a nucleo, se
desexcite por emision de radiacion Xlo cual depende del nimero atémico Z y del nimero
cuantico principal de la capaAtomos con Z < 10 tienen un valor 5  igual a 0, es decir maxima
probabilidad de emision de electrones Auger y cero probabilidad de emisién de rayos X
caracteristicos;para Z o Ttel valor es 5 mhy, es decir que para Z < 30 hay mayor
probabilidad de emision de electrones Auger mientras que para Z > 30 hay mayor probabilidad
de emision de rayos X caracteristicoel valor de 5 alcanza valores por @cima de 0,9 para
numeros atémicos altos (Z > 60)[34].

La figura 2.10. muestralas distintas situaciones que se pueden presentar si el haz de electrones
no llega de forma adecuada al blanco donde se producen los rayos X. A la izquierda se muestra
la situacion esperada. Los perfiles de dosis se obtienen a partir de mediciones de dsesi
tranversales y longitudinales que se realizan en las direcciones X o Y, perpendiculares al haz
de radiacion a una profundidad Z en un manigui de agua empleando un detector de radiacion.
El perfil de dosis absorbida resultante se representa en las curvastrazos de la parte inferior

de la figura como resultado de la interposicion del filtro aplanador cuya funcion principal es
uniformizar plenamente la intensidad del haz de fotones en el campo de interés. Ensla
imagenescentral y derecha, el perfil de doss absorbida no es homogéneo como consecuencia
de la desviacion de la incidencia del haz de electrones con respecto a su gentral [33].

Haz de electrones

Perfil de dosis a la profunjdi-
dad del maximo \ ]

Figura 2. 10. Efcto producido en el haz de RX cuando los electrones inciden en el blanco correctamente (Figura
Izquierda) respecto a incidir oblicuamente (Figura central) o incidir
fuera del centro (Figuraderecha)/33].

Antes de que el haz de fotonesproducido pase a través del filtro aplanador, pasa por el
colimador primario de RX como se observa en Idigura 2.11. el cual consiste en un bloque de
tungsteno con una abertura cénica cuyos extremos se proyectan por un lado en el blanco y por
el otro en el filtro o cono aplanador. La combinacion de blancoffiltro aplanador ha de ser la
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adecuada y la homogeneizacién del hamquiere un filtro-cono diferente para cada energia de

Haz de electrones l Blanco de
rayos X
Colimador ?
. . )
primario U}'ﬂ?\ Carrusel
- i
Haz de rayos X mas T "'I‘I::.I"l
: \
intenso en el centro A
I A Lamina
Filtro aplanador ¢I d|sper50ra
h =
Camara monitora E— -
m;:;::u Colimador
EEERE secundario
e I L
[ [
Ranuraspara | - (/[ |1 B
.. H [
cufas y blogues fii iyt _JHazderayos X
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N L ]
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Figura 2. 11. Esquema del cabezal de un acelerador lineal para producir R33).

Posteriormente el haz se encuentra con utipo especial de colimadorque es el multilaminas
(MLC)situado en el cabezal del acelerador lineal como se observa en el paso 5 de la figur
2.7. Esta formado pordos series enfrentadas de ldminas contiguas para permitir formar campos

de forma irregular, estd compuestgoor 120 piezas (60

pares) de tungsteno impulsadas por

un motor, los lados de las laminas son divergentes respecto al foco y la unién de una lamina
con la adyacente esté disefiada para disminuir la transmisién de la radiacién entre las uniones.
Este sistema permite un tratamiento maseciso para tumores de diferentes formas y tamafios,
puede colocarse sustituyendo a las mordazas superiores del sistema de colimacion, a las

inferiores o bien como un colimador terciarig22, 33].

Finalmente en el paso 6 de la figura 2.7.la radiacién incidesobre el tumoruna vez el colimador

MLC se adapta a su forna, el tratamiento se lleva

a caboluego de la verificacion del

posicionamiento del pacientemediante las imageres portal en el paso 7.

En resumen, los electrones producidos en el cafién son acelerados en la guia de ondas
aceleradora a la energialeseada, de donde salen en forma de un haz estrecho hacia el sistema
de desviacién para producir posteriormente haces extensos de RX o de electrones en el cabezal
de la unidad segun el modo de tratamiento seleccionado.

Cuand un haz de fotonescon energiasterapéuticasinteractia con los diferentes elementos
del cabezal del acelerador lineay el aire, se llevan a cabo dversas interacciones en las cuales
se produce transferencia de energieDicha transferencia puede producieyeccion deelectrones
de los atomos del medio absorbente, excitaciéon y producén de electronespositrones. Las
particulas cargadasecundariaspuestas en movimiento pueden producir a su vez ionizaciones,
excitaciones y radiacion electromagnética en su caminbos positrones también pueden ionizar
y/o aniquilarse. De esta manera las particulas cargadas transfieren su energia al medio a lo
largo de su trayectoria por el cabezalEsta cascada de interaccionegue produce tantofotones
dispersos como particulas cargadasque contaminan el haz de fotones (contaminacion

electronica) contribuyen a la dosis absorbida en el pacienteLa dosis absorbidase define en
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la ecuacién (5)como la energiaYOdepositada por la radiacion ionizanteen un volumen de
masaYd .
o YO
Ya
La unidad de dosis en el Sistema Internacional es el Gragg y es una cantidadimportante en
radioterapiaya que de ella dependen losefectos bioldgicos de las radiaciones ionizantef35].

La existencia de galquiera de las interacciones mencionadas durante el paso de los fotones
desde el cabezal hasta el paciente depende de la energiadel haz incidente y del nimero
atomico Z del material presente en el medio, en la figura 2.12. se observan los tipos de
interaccion predominantes para un rango de energias de fotones incidentes y numeros
atoémicos del material absorbedorEn el rango de energias de uso clinicdkéV a MeV)se pueden
presentar fundamentalmentetres procesos de interaccié de los fotones con la materia

Efecto fotoeléctrico Proceso en el cualun fotén interactlia con un atomo expulsando uno de
sus electrones orbitales. EI fotén transfiere toda su energia al electrén, denominado
fotoelectron, cuya energia cinética es igual ® ‘O, en donde O es la energia de ligadura
del electrén y O es la energia del fotdn incidente.Este fendbmenose presenta con mayor
probabilidad con el aumento del numero atomico Z del material y con la disminuén de la
energia de los fobnes incidentes.

Efecto ComptonProceso en el cual un fobn interactdacon un electrén libre o ligado. En este
proceso el electron recibe parte de la energia del foténincidente y es expulsadoen un cierto
angulo, mientras queun foton con menor energiaes desviado y dispersado en otra direccion.
La probabilidad de ocurrencia de este proceso disminuye con la energia.

Produccion de paresProcesoen el cual un foton interactiaen la proximidad del nucleo con
su campo electromagnéticp cede toda su energiay crea un par electronpositréon. Como la
energia masica en reposo del electron equivale a 0,51 Me\se necesita una energia minima
de 1,02 MeV (umbral) para crear el par departiculas.La probabilidad de ocurrencia de este
proceso aumenta con la energia del foton incidente (a partir del umbral) y del nGmero atémico
Z del material.

De los tres procesos descritosel que tiene mayor probabilidad de ocurrencia en el nago de
energiasempleadas para tratamientos radianteg6 MeV a 10 MeV aproximadamenteks el
efecto Compton[35].
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Figura 2. 12. Procesos de interaccion dominantes de los fotones con kmateria [28].

La transferencia de energiagpor parte de las particulas cargadas es dirente a la de las
particulas sin carga (fotones)Las particulas cargadas tienen campos eléctricos camhbianos

e interacttan con los electrones o el nucleo de los &tomos que se encuentren en su camino.
Como se menciondanteriormente las particulascargadas son responsables directasde la
transferencia de energia en el medio (dosis).

Trayectoria de la particula cargada :

Niicleo

Figura 2. 13. Representacion grafica del parametro de impacth y el radio atomicoa [35].

Las interacciones de las particulas cargadas con la maters® pueden caracterizar segun el
tamafio relaivo entre el radio atbmico ay el parametro de impactob definido como la distancia
entre la direccion de la particula y el nacleo(figura 2.13). En la radiacion ionizante de uso
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clinico cominmente se pueden presentartres procesos de interaccion delas particulas
cargadascon la materia:

Colisiones suavesi>>a).Cuando la particula cargadgasa a una distancia considerable del
atomo, la fuerza coulombiana de su campo afecta a la totalidad del atomo excitandolo a un
nivel mas alto de energiay con menor probabilidad se produce ionizacién por la expulsion de
un electrén de las capas de valencia.

Colisbnes duraso Knock on (¢ a) Cuando el pardmetro de impactab es aproximadamente
igual al radio atomico @ es muy probable que exista interaccion entre la particula incidente y
un electron atdmicoel cual es expulsadocon una energia cinética considerablea este electrén

se le denominaelectron delta { ) y tiene energia suficiente para producir otras interacciones.
A pesar de que el nimero de sucesos es menor comparado con las colisiones suaves, las
pérdidas de energia de las particulas incidentes en ambos procesos son similares.

Interaccion de la fuerza oulombiana con el campo externo el nucleof<<a). Cuando el
parametro de impacto b es mucho mas pequefio que el radio atomicog las fuerzas
coulombianas interactan principalmente con el nicledn la mayoria de las interaccionekas
particulas cargadas icidentes son dispersadas elasticamente sin emisiébn de rayos &
excitando el ndcleo sufriendodeflexion. En el 2 0 3% de los casosen los que las particulas
pasan cerca del nlcleo, ocurren interacciones inelasticas las cuales se emite un fotén de
rayos X denominaa foton de frenado (bremsstrahlung)en este procesolas particulas cargadas
no solamente sufren deflexién sino que entrkgan gran parte de su energia cinéticd35].

La trayectoria de las particulas cargadas en un medio es finita y depende de la energia inicial,
del tipo de particula y de la composiciéon del medioLos electrones y positrones por su baja
masa describen una trayectoria tortuosahasta que alcanzan el repso luego de recorrer un
camino dado.
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Figura 2. 14. Dosis absorbida y Kerma en funcion de l@rofundidad. El equilibrio electronico es alcanzado luego
de superar la zona de "build up'[|35].

Una vez el hazde fotones sale del cabezal del acelerador lineala radiacion incide sobre el
paciente para tratar el volumen objetivo Durante a1 trayecto se presenta el proceso de
interaccion mas probableque es el efecto Comptoncuyapredominanciase debe al rango de
energiasempleadas para tratamientos radiantesy al nimero atdmico Z del material presente
en el medio (tejido blando o hueso) como se muestra en la figura 2.12 La transferencia de
energia producto de estas interaccionespuede producir la eyeccion de electrones de los
atomos del medio quienes pueden producir a su vez ionizaciones, excitaciones y radiacion
electromagnética en sucaminolo cual contribuye a la dosis absorbida en el pacienteEl valor
esperado de la maxima profundidad de penetracion es el rango R, el cual se obtiene si se
proyecta la distancia recorrida en la direccion de incidencia, como se ilustra eafigura 2.14.
donde las flechas representan las trayectorias de interaccidon casi continua diehos electrones
en la materia. La fluencia de electrones y por lo tanto laakis, se incrementa con la profundidad
hasta alcanzar un maximo a la profundidad2 , lo cual ocurre enla denominadaregion de
Abui |.d\ partip de este punto, si se asume que no existe atenuacion, la cantidad de
electrones que salen dé¢ volumen son reemplazadas por particulas idénticas que entraal
mismo, lograndose el llamado equilibrio electrénico en donde la dosis absorbidaes igual al
kermg definido como lasuma de energias cinéticas inicialede particulas cargadasliberadas
por particulas sin carga En la parte superior de la figura 2.4a. se observaque el equilibrio
electrénico comienza en el cuadro D, donde los electrones generados en el cuadro A alcanzan
el rango méximo R Esto hace que en la zona de equilibrio electronico la dosis sea constante
con la profundidad. Sin embargo, la fluencia ddotones incidente decrece continuamente con
la profundidad, debido a la atenuacion del medio y como resultado la produccién de electrones
eyectados de los dtomosdel mismo también disminuyecomo se observa en la figura 2.4b. el
resultado de este fendbmeno es que mas allad®  la dosis disminuye ycurva del kermaque
inicialmente es mas alta que la curva delosis cae por debajo de ega. En esta regiénocurre el
llamado equilibrio electronico transiente[35].
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2.2.1. Radiocirugia con Acelerador lineal

La versatilidad asociada al uso clinico de los aceleradores lineales ha permitidbtratamiento

de lesiones que pueden estar localizadas en cualquier parte del cuerpo humano mediante la
radiocirugia Para su ejecucionel LINAC provee una amplia gama de técnicas, entre las que se
encuentran: IMRT y VMAT las cuales se describen ercaptulo 1.

El haz de rayos Xutilizado en radiocirugia con LINACpara el tratamiento de los tumores

cerebrales generalmente es de 6 MV.Durante el procedimiento, los sistemas de fijacion y
posicionamiento permitenla llegada dela radiacion con precisién el paciente se inmoviliza con
una mascaratermoplasticala cual se empleatanto en la sala de TACpara la simulacion del

tratamiento como durante el desarrollo del mismo Las imagenes tomograficas luego son
transferidas al sisema de plarificacion Varian Eclipsecon el fin de que la imagen 3D de la
cabeza permita vera ubicacion de las lesiones a tratar y las estructurassanas que las rodean.
Posteriormentese realiza la prescripciérde la dosis y se definen logparametros de tratamiento
adecuados para el logro de los objetivos planteados

De acuerdo a la localizacion de las lesionesalplaneacionde los tratamientosse puede realizar
con uno o varios isocentros Una técnica isoéntrica es aquella en la quetodos los rayos
utilizados en el tratamiento tienen un punto de enfoque comunel isocentro.De esta manera
todos los movimientos en el LINAC ocurren alrededor de un eje que pasa por el isocentrgin
embargo, también es posible la irradiacién ginultanea de multiples lesiones mediante un
tratamiento no isocentrica EILINAC normalmente tiene tres ejes de rotacion: El gantria mesa
del paciente y el colimador EI movimiento del gantry o de la mesa cambiara la direcciéon del
haz en relacion con el pacientey la rotacion o la modificacion de la apertura del colimador
cambiara la forma del haz de fotonesCuando los multiples hacesse encuentran en un solo
plano, la técnica se denomina coplanaide lo contrario es no coplanar [27].

La eleccion de la técnica adecuada debe estar orientadagarantizar la distribucion de dosis
gue mejor se adapte a la forma tridimensional del tumarPara alcanzar este objetivpel sistema
de colimacionmultilaminas (MLQ descrito en el capitulo anterior,juega un papel importante
debido a quela precisién en el suministro de dosis yla resoluciénen el tratamiento de lesiones
pequefiasdepende del anchode lamina Entre mas pequefio sea este valpmas alta sera la
resolucion lo cualimplica la disminucion de la penumbragermitiendo una mejor definicion del
campo de irradiacion[27, 2].

El tratamiento se ejecuta ma vez ha sido planeadoy aprobado, al finalizar se retira la mascara
termoplasticadel pacientey se conserva para su us@n caso detratamientos fraccionados.
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3. Meétodos y Equipos

3.1. Procesode Seleccién

Este estudio recolead retrospectivamentela informacion del tratamiento de8 pacientescon
metastasis cerebrales sometidos a radiocirugieon Gama Knife en la Fundacién Clinica Shaio
Los pacientesse clasificaon en 2 grupos de acuerdo con su volumen tumoral totatumpliendo
con los siguientes criterios:

V  Grupol: Pacientes con volumen tumoral total < 10A | .
V  Grupo2: Pacientes con volumen tumoral total 510 A | .

La tabla 3.1. enumera los detalles del tratamiento ddos pacientesseleccionados

: Nimero de | Volumen Volumen L,
Paciente metastasis CHI ) total CHi ) Prescripcion
1 1 6.36 6.36 18 Gy al 50% (36 Gy al 100%)
G 2 1 5.9 5.9 15 Gy al 60% (25 Gy al 100%)
“11 Po 3 1 7.32 7.32 11.8 Gy al 50% (23.6 Gy al 100%)

4 1 2.79 5 79 20 Gy al 50% (40 Gy al 100%)
2 2.93 18 Gy al 50% (36 Gy al 100%)
1 6.69 18 Gy al 50% (36 Gy al 100%)
5 2 7.31 15.84 18 Gy al 50% (36 Gy al 100%)
3 1.84 20 Gy al 50% (40 Gy al 100%)
1 13.06 20 Gy al 50% (40 Gy al 100%)
Gg‘po 6 2 10.34 234 20 Gy al 50% (40 Gy al 100%)
7 1 14.7 14.7 13 Gy al 50% (26 Gy al 100%)
1 5.92 12 Gy al 50% (24 Gy al 100%)
8 2 5.28 14.11 11 Gy al 50% (22 Gy al 100%)
3 2.91 11 Gy al 50% (22 Gy al 100%)

Tabla 3. 1. Volumenes tumorales y dosis prescrita por metastasis para & pacientes seleccionados.

Los objetivos de tratamiento y los 6rganos a riesgo fueron delimitados por los Neurocirujanos
durante la planeacién antes de someter a cada paciente a radiocirugipara ello se emplean
las imagenes de resonancia magnética contrastadas con gadolinio, potenciadas en T2 (figura
1.1c) y fusionadas con la tomografia computarizada como se describi6 en el capitulo Richas
imagenes fueron exportadagle la base de datos depacientes del sistema LGP, junto con el
conjunto de estructurasdelimitadaspara posteriorimportacion al sistema de planeaciérvVarian
Eclipsedel Acelerador Linealque opera en el Centro de Oncologia y Medicina Especializada
del Occidente.Adicionalmente para cada tratamientose extrajo informacién de los pardmetros
dosimétricos calculados por el sistema LBcuya descripcion se detalla en la seccién 3.3.

3.2. Planificacion del tratamiento en LINAC

Una vez obtenidas las imagenesmpleadas para la planeacion del tratamiento en Gamma Knife,
se transfirieron al sistema de planeaciémlel acelerador linealpara la planeaciénretrospectiva.
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Esto se realiz6 copiando lasestruduras tanto de los érganos a riesgo como de los objetivos
de tratamiento para garantizar volimenes idénticos en ambos sistemas de planificacién.

Por cada paciente se crearoitres planesde tratamiento cuyos resultados fueron analizadogn
términos de los pardmetros dosimétricos que se describiran en la seccion 3.8ada planfue
elaborado bajo la asesoria y evaluacion ddisico médico expeto del Centro de Oncologia y
Medicina Especializada del Occidge.

Pararealizar una mejor comparacion entréas dos modalidades de tratamientoGK y LINACse
realizé el calculo de dosis creandoen el sistema de planificacionEclipse un maniqui
homogéneo al cual se le asignaron unidades Hounsfield (UH) para el agua (UH = 0). Dichas
unidades se emplean para cuantificar la densidad o el valor de brillo de los puntos de una
imagen de CT. Esto se realiza con el fin de simular el tratamientn las mismas condiciones
de célculo de dosis que con GK debido a que el algoritmo de calculo de su sistema de
planeacion LGP modela el craneo y todo lo que hay dentro con la misma densidad del agua.

Los planesen el LINACse elaboraron bajo la técnica MAT de un solo isocentrocon haces de
energia de 6 MV, el nimero total de arcosse eligié con el objetivo final de crear un plan que
lograra distribuciones de dosiséptimas de acuerdo con la ubicacion de la metéstasis

Para pacientes con mas de und esi - n, se us- l a herramienta aop
sistema Eclipse para agrupar PTV individuales en un conglomerado de un solo PTV, que se

nombr - ¢ omo Padchdd pasiente lsesliz6 la mismaprescripcionde dosis que se

muestra en la tabla3.1. y para el calculode dosis se emple6 una resolucion de célculo de 1,0

mm.

Para los casos de objetivos mdltiples el isocentro se fijo en el centro geométrico des PTV y
para casos de objetivo Unico se fijé en el centro de estede esta formase realiz6 la planeacion
y posterior andlisis de los DVH para las lesiones y losrganos a riesgo.

La evaluacién de los diferentes parametroglosimétricos descritos en la sec®n 3.3 para
multiples lesiones se hizo por separad, es decir, sereplicd el plan original para cada
metastasis en cuya optimizacion se tuvo en cuenta Unicamente la prescripcion de la lesiéon a
analizary se mantuvieron lagrestricciones de los OAR, de éa manera el volumen de la isodosis
de prescripcién por lesién, no se veria afectado por la influencia del tratamiento de las demas
lesiones a la vez

En el médulo de optimizacién del sistema de planificacion Eclipsese asignarontanto las
restricciones dedosis de los 6érganos a riesgo (tabla 1.2) como lagrescripcionesde dosis de

los volumenes objetiva El propdésito es reproducir las condiciones de prescripcion del Gamma
Knife por lo que se establece como limite inferior que el 100% del elumen reciba el 50% de

la dosis maxima que corresponde a la dosis de prescripcién en el Gamma Knife y como limite
superior, que el 0% del volumen reciba el maximo de dosis alcanzable en Gamma Knife.

El primer plan generado se elabor$optimiz6 y calculd sin utilizar ninguna herramienta para
mejorar las caidas de dosis fuera de la lesionPara el segundo plan antes de iniciar la
optimizacion se empled la herramientad Obj et i vo de (NEO)utilidaola eNelr mal e
sistema Eclipse para limitata dosis a los tejidos normalesmejorando la caida de dosis fuera
del objetivo. EI NTO tiene la misma funcién quen anillo el cual esuna estructura de ajuste de
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control de dosis, sin embargo, reduce el tiempo de planitacion al no ser necesario contornear
estructuras fuera del PTVEclipse tiene dos tipos de NTO, autométicos y manualeEl NTO

automatico es una formula automatica predeterminada por el proveedanientras que el NTO
manual contiene varios limites estableidos por el planificador y constade los siguientes

parametros

¥ Normal Tissue Objective

4.0 6.0

Distance [cm]

Figura 3. 1. Ventana de didlogo de Eclipse para la configuracion del objetivo de tejido normal (NTO).
Tomado del Sistema de Plaificacion de TratamientoEcljpse[36].

Donde:

0 EnUsoSe selecaina para aplicar los valores de NTO en el cuadro de dialogo Optimizacion.

0 Prioridad Representa la importancia relativa del NT@n relacién con los otros objetivos
de optimizacion.

0 NTO automaticoPone en uso el NTO automatico asignando una férmula predeteinada.

0 Distancia desde el borde del objetivo (cm) Distancia desdeel borde del PTVal punto
donde debe comenzar la evaluacién de la dosis de tejido normal.

o Dosis inicial (%) Restriccidn superior que no deben exceder las dosis fuera de la regiéon
PTV.

o Dosis final (%) Restriccidn de dosis minima que aceptan las areas fuera de la region PTV

0 CaidaRepresenta lapendiente de caida de dosis del objetivo

Se adopto6 la propuesta delndrayani, Liza, et al[36] para establecerla configuracion 6ptima
del parametro NTQ en su estudio lograron determinar los valores de prioridad 'y caidaque
condujeron a mejoras en la conformidady reducciones fuertes de la dosis fuera del objetiven
el tratamiento radiante de tumores cerebraled_os autores lograron concluir que el NTO manual
con una prioridad de 100 y una caida de dosis de 0.5 mnfue 6ptimo por la alta reduccién de
la dosis en el tejido normal, por lotanto, los valores empleados fueron:
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= Objetivo de tejido normal

£
©
8
&

4.0 6.0
Distancia [cm]

Figura 3. 2. Valores empleadospara la configuracion del objetivo de tejido normal (NTO).
Tomado del Sistema de Planificacion de Tratamiento Ecljpse.

Para el tercer planantes de iniciar la optimizacion se ajustd el NTO automatico yse crearon
estructuras de ajuste de control de dossi como anillos volumétricos concéntricos rodeando los
objetivos de tratamiento con el fin de ser utilizados en la optimizacién para mejorar la caida
de dosis fuera del objetivo. Se adopto el enfoque de Clark, Grant M., et §4i] para la creacion
de dichos anillos destinados a optimizar tres areas de niveles de dosis: alta (dosis prescrita),
intermedia (50% de la dosis prescrita) y derrame de dosis mas baja (40% de la dosis de
prescripcion).Los anillos se extienden desde el PTV de la siguiente manera:

V OControl intemo:

Superficie interior = borde de PTV
Superficie exterior =5 mm del PTV

VV Control medio:

Superficie interior =5 mm del PTV
Superficie exterior = 10 mm del PTV

V Control exterior:

Superficie interior = 10 mm del PTV
Superficie exterior = 30 mm del PTV

Los objetivos de optimizaciénadoptados que sugiere Clark, Grant M., et al. [17]fueron los
siguientes:

V [OControl intemo:

Dosis méaxima = 98% de la dosis prescrita
Prioridad = 150

V Control medio:

44



Dosis maxima =50% de la dosis prescrita
Prioridad = 100

VV Control exterior:

Dosis maxima =40% de la dosis prescrita
Prioridad = 80

Luego de finalizado el proceso de célculo y optimizacion de todo$os planescon LINAC se
compararon con los resultados obtenidos ddos planes de tratamientocon GKa partir de los
parametros dosimétricos que se describiran en la seccion 3.3

3.3. Métricas deevaluaciondosimétrica

Una vezobtenidas las distribuciones de dosigde cada uno de los planescon LINACfue posible
compararhs con las obtenidasen el GK. Una forma de hacerlo fue visualmente observando los
planes uno al lado del otro para \er la cobertura de dosis en los volimenes objetivos y los
organos a riesgo mediante las lineas de isodositas cuales representan los puntos en los
tejidos que reciben las mismas dosisUna segunda forma en que se compararon los planes fue
cuantitativament mediante los histogramas de dosisrolumen (DVH)os cualesindican cuanta
dosis esta recibiendo un volumen de interésy como cae la dosis por fuera del objetivo de
tratamiento, esta informacion fue til para evaluar la calidad de los planes de tratamiento
mediante el calculo de la cobertura, la selectividad, el indice de conformidad deaddick (IC) y
el indice de gradiente (IG)La figura 3.3 muestra el volumen objetivo y el veumen dela isodosis
de prescripciéncuyos valores son Utiles para el calculo déos parametros mencionadog30].

Figura 3. 3. Volumen objetivo y volumen de la isodosis dgrescripcion[30].

- Cobertura(C) Se define como la proporcion del volumen del objetivo (T\Que esta cibierto
por el volumen de la isodosis de prescripcion (PIV), esto es:
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- Selectividad(S) Se define como laproporcion del volumen de la isodosis de prescripcidon
(PIV) que est&entro del volumen blanco (TV)

e s e e YR 0 0w
YQa Qwo Qﬂ—g)%e(gfz X

- Indice de gradiente (IG) Se definecomo el cociente entre el volumen dda isodosis de la
mitad de la prescripcion y el volumen dela isodosis de prescripcion Este parametro se
utiliza por lo general para cuantificar la brusquedad de la caida de la dosigor lo tanto,
entre menor seasu valor, mas pronunciada sera la caida de dosis fuera del objetivo

, 3 Og)
% QAULM ©Q QQ{—’FQSQ
0 Ow v
- Indice de conformidad de Paddick(/C) Se define comouna medida de qué tan bien se
ajusta el volumen dela isodosis de prescripciénal tamafio y la forma del volumen objetivo.
%t QUI@AE ¢ Q¢ T QBATIN QW ROQI 0 YRWQADLO QO QQOQ

o . Yo 0 'Om
R QUO@AE ¢ RO ED O'QQ Qea—\gmw W

Cuanto menor sea el I@on relacién a 1, mas pobre la conformidad.

En la tabla 3.1. se observan las caracteristicas dosimétricas resultantes daliferentes
planificaciones de dosiq37].

Planificacion Andlisisdosimétrico

R o1y El P/Ves mayor que el TV, lo que resulta en
' una coberturaideal (C=1) perouna
. selectividad pobre.

El P/Vesta dentro del TV, lo que da como
resultado urna selectividad ideal (S=1) pero
una coberturapobre.

7

Q (=TVew)
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La mitad de la linea de isodosis de
referencia 0"O¢ ) esta cerca del borde de
TV; el indice de gradiente es bueno.

0 "Ogo estd mas lejos del borde de TV; e
indice de gradiente es pobre.

Tabla 3. 2. Caracteristicas dosimétricage los resultados de cuatro ejemplos de planificacion[37].

3.4. Materiales y Equipos

Acelerador Lineal VariarModelo Trilogy (Figura 33a)

Sistema de Planificacion Varian Eclipse V. 13.7

Unidad de Radiocirugia Gamma Knife Modelo Perfexidrigura 3.3b)
Sistema de Planificacion GammaPlan 10.1.1

O O O o

/ Figura 3. 4. a) Gamma Knife Perfexion. b) Acelerador Lineal Varian Trilogy.
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4. Analisis deResutados

El proceso de obtencion de resultados implié generar planes de tratamiento simuladosen
LINACpartiendo del tratamiento impartido inicialmente con radiocirugia en Gamma KnifEsta
comparacion se basé enla evaluaxion de las diferentes metodologiasde tratamiento con
pacientes idénticos, utilizando las mismas imagenes con sus estructuras criticakag mismas
prescripciones de dosis de losvolimenes objetivo.

4.1. Grupo 1

Para los pacientegpertenecientesal grupo 1, cuyo volumen tumoral no excede los 10A | hse
obtuvieron los siguientes resultados:

- Paciente #1

Diagn@stico: Metéstasis simple
OAR:Tallo
Prescripcién:18 Gy al 50% (36 Gy al 100%)

Para cada plan, e realiz6 la comparaciénde la cobertura de dosis en los volumenes objetivo
y los 6rganos a riesgopartiendo del DVH y curvas desodosis como se observa a continuacian

Los valores de dosis minima y dosis maxima corresponden a la dosis que recibe el 98% del
volumen y la dosis qte recibe el 2% del volumen respectivamente.

o DVHaPTV

GAMMA KNIFE
'I.'fa o

Volumen (&)

" | | I "'-._____ b,

] I 2l il
Dosis (Gy)
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11111 22222 13313 22424

total [%]

ACELERADOR LINEAL

sis relativa %
55555 66.666 77777 88888 100 1

12222 13233 14444 155.55 166.66

NTO Automitico Anillos
NTO Manual
NTO Automatico

0 200 400 600 800

1000 1200 1400 1600 1800 2000
Dosis [cGy]

2200 2400 2600 2800 3000

Figura 4. 1. DVH del PTV para los planes con GK y LINAIE/ paciente #1.

En el DVH se puedeobservar qué porcentaje del volumenesta cubierto por la isodosis de

prescripcion

Porcentaje de wlumen Dosis minima Dosis maxima
cubierto por la isodosis de (Gy) (Gy)
prescripcion (18 Gy)
GK 97 17.3 33

LINAC

NTOAutomaético 99 19.05 29.20
LINAC

NTOManual 99 18.47 28.96
LINAC

NTO Automatico 96 17.7 24.97
Anillos

Tabla 4. 1. Cobertura, dosis minima jdosis maxima para el PT\del el paciente#1 .

En latabla 4.1 se observaque para los planes con LINAGIn anillos,existe unmayorporcentaje
de volumen cubierto porla isodosis de prescripcion sin embargaq el valor conseguidocon GK
es aceptabk. La dosis méximaobtenida en el tratamiento con GKrepresenta un aumento del
32% con respecto a lo obtenido con LINAC ajustando el NTO automatico y creandsstructuras
de ajuste de control de dosis (anillos)sin embargo, el porcentaje del volumen cubierto por la
isodosis de prescripcionpara dicho planes menor.Para el plan en LINAC con NTOnanualse
observa una reduccion del12% de la dosis maxima con respecto al tratamiento en GK
manteniendo una cobertura del volumen objetivo del 99%.
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Figura 4. 2. DVH del Tallo para los planes con GK y LINA@el paciente #1.

En el DVH se puede observacuanta dosis esta recibiendo un volumen de interédel tallo. Las
restricciones para estedrgano establecenque 0.5 A [ del volumen no puede recibir una dosis
superior a10 Gy y que la dosis méxima debe ser menor o igual a 15Gy.

Dosis recibida por 0.5 "Hi DOS'S( énr;mma
del tallo (Gy) Y.
GK 4.25 4.3
LINAC
NTOAutomatico 6.46 6.52
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LINAC
NTOManual 6.46 6.51
LINAC
NTO Automético 6.17 6.18
Anillos
Tabla 4. 2. Dosis recibidaen el Tallo del paciente #1.

En la tabla 4.2 se evidencia queen las cuatro modalidades de tratamientose cumple con las
restricciones de dosispara el tallo, sin embargo, en el tratamiento con GKla dosis recibidaen

0.5 A1 del volumenrepresenta una reduccion deB4% con respecto a la recibida con LINAC
ajustando el NTO automatico o manuala dosis maximamas pequefiapara el tratamiento con

LINAC corresponde al plan elaborado con anills, sin embargo, el tratamiento con GK
demuestra alcanzar valores de dosign 31% masbajos.

o DVHaCEREBRO

GAMMA KNIFE
s000fcm?
f=l = Ra | |
e 10 }
|
) |
Z0004
|
.‘5\ B ||
< 1500 ||
3 |
§ 1ol
N |
D] I'\
- \\\
o —_ Gy
' -+ + + £
0 10 Z0 30
Dosis (Gy)
ACELERADOR LINEAL

Dasis relativa [%]
55,555 66,666 77777 88888 100 1.1

166,66

~——*— NTO Automatico Anillos
——A— NTO Manual
——m—— NTO Automatice

otal (%]

de volumen d

7

800 1000

1200 1400 1600 1800 2000
Dosis [cGy]

2200 2400 2600 2800

Figura 4. 3. DVH del Cerebropara los planes con GK y LINA@el paciente #1.
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En el DVH se puede observar cuanta dosis esté recibiendo un volumen de interés aeirebro.

Dosis maxima (Gy)

GK 4.6
LINAC

NTOAutomatico 8.07
LINAC

NTOManual 6.86
LINAC

NTO Automatico 6.59
Anillos

Tabla 4. 3. Dosis maxima para elCerebrodel paciente #1.

En la tabla 43 se observa quela dosis maxima mas pequefia para el tratamiento con LINAC
corresponde al plan elaborado con anillos, sin embargo, el tratamiento con GK demuestra
alcanzar valores de dosis un 30% mas bajos

o METRICAS DE EVALUACION DOSIMETRICA

Para el calculo de cada uno ddos parametros dosimétricos descritos en el capitul®, fue
necesaro conocer el volumende la isodosis de prescripcion(P/V)y el volumen de la isodosis

de la mitad de la prescripciond Ogopar a | o cual se eQopverérisoddsia her r am
a estructr a Rara el calculo de la intersecciofiYe 0 "OFigura 3.2) se utilizla herramienta
aOperadores bool Eddmwedose del sistema

Una vezdeterminadosestos valoresse obtuvieron los siguientes resultados:

Cobertura, Selectividad e Indice de conformidad

Paciente #1
1.20
1.00 —— — —
0.80 ] ]
0.60
0.40
0.20
0.00 LINAC
GK LINAC LINAC NTO Automatica
NTO Manual | NTO Automatico )
Anillos
mE Cobertura 0.97 1.00 0.98 0.94
@ Selectividad 0.83 0.64 0.82 0.89
indice de conformidad 0.81 0.64 0.80 0.84

Figura 4. 4. Métricas de evaluacion dosimétrica para el paciente #1.
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En la Figura 4.4 sepueden observar los resultados del calculo de los diferentes parametros
dosimétricos que permiten la evaluacion déa calidad de cada uno de los planesEl plan de
tratamiento en GKy LINAC con ajuste de NT@utomatico, muestran resultados cercaos, una
buena coberturay una selectividad e indice de conformidad igual o superior al 80%ElI plan
en LINACcon ajuste automatico de NTO y anillgsnuestrauna menor cobertura delobjetivo,
pero la mayor selectividad e indice de conformidad con respecto a los otrqdanes El plan de
tratamiento que demostré un indice de conformidad y una selectividad pole a pesar de tener
una cobertura del 100%, fue en el LINAC con ajuste de NTO manualas curvas de isodosis
que permiten constatar los resultados cuantitativos se muestran en la tabia4.

GAMMA KNIFE
Curva de isodosis de prescripcién Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTQAUTOMATICO
Curva de isodosisde prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTGMANUAL
Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTO AUTOMATIG@NILLOS
Curva de isodosisde prescripcién | Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién
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Tabla 4. 4. Curvas de isodosis para los diferentes planes de tratamientel paciente #1.

En la tabla 4.4 se observa qe en todos los planes de tratamientoel PIV es mayor que el TV
lo cual resulta en una coberturasuperior al 93%, sin embargag en los planes con GK,LINAC
con NTO automatico YNTO manualel PIVrepresenta un aumentomayor al 20% con respecto
al TV, lo cual implica que partes del PIV se salgan del Ty dé como resultado unaselectividad
menor al 84%. El aumento del PIV con respecto al TV para eplan en LINAC con NTO
automatico y anillos, es del 4%, sin embarga hay partes del TV se salen del PIV lo cual resulta
en una menorcobertura, pero una selectividade indice de conformidad mayor con respecto a
los otros planes de tratamiento.

LINAC NTO Automatico LINAC NTO
Anillos Manual

GK

LINAC NTQAutomatico

Figura 4. 5. Curva de /550’05/5 de 3 Gy paraGK y LINAC para el paciente #1

En la figura 4.6. se pueden observar los indices de gradiente para cada uno de los plangs
entre menor sea su valor mas pronunciada ela caidade dosis fuera del objetivo, por lo tanto,

el plan que representa un mejor gradiente de dosis es el que corresponde al Gl¢ cual implica
una menordosis enlos tejidos sanos que rodean la lesin. Los planes de tratamiento en LINAC
tienen valoresde IG cercanosentre ellos, todos superioresal obtenido en GK. En la Tabla 4.4.
se observa que parague la dosis de prescripcion caiga a la mitad deesta, en el GKse requiere
una distancia menordesde el borde del PTVhacia afuera en comparacién con los planes en
LINAC Esto indica que la dosis en GK cae mas rapido con la distancia en comparacion con el
LINACtal como se observaen lafigura 4.5 con la curva de isodosispara dosis bajas (3 Gy).
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indice de gradiente
Paciente #1

NTO Automatico
Anillos

LINAC |

LINAC |
NTO Automatico

LINAC |
NTO Manual

GK

000 050 100 150 200 250 3.00 350 400 450 5.00

Figura 4. 6. Indice de gradientepara el paciente #1.

- Paciente #2

Diagnéstico: Metéstasis simple
OAR:Corteza visualprimaria
Prescripcién:15 Gy al60% (25 Gy al 100%)

Para cada plan, se realiz6 la comparacién de la cobertura de dosis en los volumenes objetivo
y los érganos a riesgo partiendo del DVH y curvas de isodosis como se observa a continuacion.
Los valores de dosis minima y dosis maxima corresponden a la dosis guecibe el 98% del
volumen y la dosis que recibe el 2% del volumen respectivamente.

o DVHaPTV

GAMMA KNIFE

64cn3

Volumen ¢ @)

[}
|

i
W

=

15 21 23
Dosis (Gy)

—
[

=
“n 4
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Figura 4. 7. DVH del PTV para los planes con GK y LINAIE/ paciente #2.

En el DVH se puede observar qué porcentaje del volumen esta cubierto por la isodosis de
prescripcion.

Porcentaje de wlumen Dosis minima Dosis maxima
cubierto por la isodosis de (Gy) (Gy)
prescripcion (15 Gy)

GK 98 14.6 23.1
LINAC

NTOAutomatico 98 15.08 221
LINAC

NTOManual 96 14.41 22.66
LINAC

NTO Automatico 92 13.97 19.57
Anillos

Tabla 4. 5. Cobertura, dosis minima jdosis maxima para el PT\del paciente #2.

En la tabla 45 se observa que para los planes coriGK y LINAG:on NTO autométicoexiste un
mayor porcentaje de volumen cubierto por la isodosis de prescripcion, sin embargo, el valor
conseguido en LINAC con ajuste NTO manual es aceptable. En este caso la dasiaxima
obtenida en GK m representa un aumento significativo con respecto dos otros planes la
diferencia mas alta correspondié auna disminucion del15% con respecto alplan en LINAC
con anillos en el cual se obtuvoun menor porcentaje de volumen cubierto por lasodosis de
prescripcion.
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o DVHa CORTEZA VISUAL PRIMARIA

GAMMA KNIFE
.-l"ﬁ rmd
~
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T
g
5
N 1
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0 z 4 B 5
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ACELERADOR LINEAL
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13,333 20 26,666 33333 40 46,666

66666

100

- NTO Autematico Anilles
A~ NTO Manual
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Dosis [cGy]

e
W ———————

200

Figura 4. 8. DVH dela corteza visualpara los planes con GK y LINA@el paciente #2.

En el DVH sepuede observar cuanta dosis esté recibiendo un volumen de interés da corteza
visual El consensode restriccion de dosis para la corteza visual definido por la Fundacion
Clinica Shaio es de 8 Gyor lo tanto el valor correspondiente a la dosis maxima dee ser

menor o igual aeste.

Dosis maxima (Gy)
GK 54

LINAC

NTOAutomatico .21
LINAC

NTOManual 7.05
LINAC

NTO Automatico 7.19
Anillos

Tabla 4. 6. Dosis maxima parala corteza visualdel paciente #2.
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En la tabla 46 se evidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con la
restriccion de dosis adoptada en la Clinica Shaio para la corteza visuaSn embargo, en el
tratamiento con GK la dosisnaximarecibida es un25% menor con respecto a la recibida con
LINAC ajustando el NTO autométicoon o sin anillos La dosis maxima mas pequefia para el
tratamiento con LINAC corresponde al plan elaborado cotNTO manuagl sin embargo, el
tratamiento con GK demuestra alcanzar valores de dosis #8% mas bajos.

o DVHaCEREBRO

GAMMA KNIFE

40004 cm?

3000
~
S 7000
3
3
3
= 1000

G
0 i ; — + Y>
a 5 10 15 20
Dosis (Gy)

ACELERADOR LINEAL

Dosis relativa (%]

0 13333 26.666 40 53333 66.666 80 93333 106.66 120 13333 146.66 160

NTO Automatico Anillos
NTO Manual
NTO Automatico

total (%]

200 400 600 200 1000 1200 1400 1600 1800 2000 2200 2400

Figura 4. 9. DVH del Cerebropara los planes con GK y LINA@el paciente #2.

En el DVH se puede observar cuanta dosis esté recibiendo un volumen de interés del cerebro.
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Dosis méaxima (Gy)

GK 3.8
LINAC

NTOAutomatico 6.26
LINAC

NTOManual 574
LINAC

NTO Automatico 5.55
Anillos

Tabla 4. 7. Dosis maxima para elCerebrodel paciente #2.

En la tabla 47 se observa que la dosis maxima mas pequefa para el tratamiento con LINAC
corresponde al plan elaborado con anillosho obstante, el tratamiento con GK demuestra
alcanzar valores de dosis un 2% mas bajos.

o METRICAS DE EVALUACION DOSIMETRICA

Una vez determinadodos voliumenes utiles para el calculo de los pardmetros dosimétricose
obtuvieron los siguientes resultados:

Cobertura, Selectividad e Indice de conformidad

Paciente #2
1.20
1.00 —— —
0.80 — - —
0.60
0.40
0.20
0-00 LINAC
GK LINAC LINAC NTO Automatico
NTO Manual | NTO Automatico )
Anillos
@ Cobertura 0.98 0.95 0.93 0.88
Selectividad 0.80 0.77 0.81 0.89
@ indice de conformidad 0.78 0.73 0.75 0.79

Figura 4. 10. Métricas de evaluacion dosimétrica para el paciente2¢

En la Figura 410 se puede observarque €l plan en LINAC con ajuste automatico de NTO y

anillos, muestra una menor cobertura del objetivo, pero la mayor selectividad e indice de

conformidad con respecto a los otros planesEl plan de tratamiento que demostré un indice

de conformidad y una selectividad pobre a pesar de tener una cobertura d€d5%, fue en el

LINAC con ajuste de NTO manudtl tratamiento en GK y LINAC con ajuste de NT&aitomatico
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muestran resultados cercanos para la selectividad, sin embargtms valores de mbertura e
indice de conformidad son superiores para GH.as curvas de isodosis que permiten constatar
los resultados cuantitativos se muestran en la tabla 8.

GAMMA KNIFE
Curva de isodosis de prescripcién Curva de isodosisde la mitad de la prescripcién

LINAC NTQAUTOMATICO

Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTGMANUAL

Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosisde la mitad de la prescripcién

LINAC NTO AUTOMATIGDANILLOS

Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

Tabla 4. 8. Curvas de [sodosipara los diferentes planes de tratamientalel paciente #2.
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En la tabla 4.8 se observa quedos planes en GK, LINAC con NTO automatico y NTO maneial
PIV es mayor que el TV lo cual resulta en una cobertura superior al 9296in embargo, para
dichos planesel PIV representa un aumento mayor al 15% con respecto al TV, lo cual implica
gue partes del PIV se salgan del TV yé& como resultado una selectividad menor aB2%. El
PIV para el plan en LINAC con NTO automatico y anillpes un 2% menor que el TV por lo
tanto hay partes del TV que se salen del PINb cual resulta en wna cobertura menor al 90%
pero una selectividad e indice de conformidad mayor con respecto a los otros planos.

LINAC NTO Automético LINAC NTO
Anillos Manual

LINAC NTO Atoméatico

Figura 4. 11. Curva de isodosis de 3 Gy para GK y LINAC para el paciente #2.

En la figura 412. se puede observarque el plan que representa un mejor gradiente de dosis
es el que corresponde al GK. Los planes de tratamiento en LINAC tienen valores de |G cercanos
entre ellos, todos superiores al obtenido en GK.

indice de gradiente
Paciente #2

LINAC
NTO Automatico
Anillos

LINAC
NTO Automatico

LINAC
NTO Manual

GK

0.00 1.00 2.00 3.00 4.00 5.00 6.00

Figura 4. 12. Indice degradiente para el paciente #.

Al igual que el paciente #1, en la Tabla 4.8. se observa que para que la dosis de prescripcion
caiga a la mitad de esta, en el GK se requiere una distancia menor desde el borde del PTV
hacia afuera en comparacién con los pfees en LINAC. Esto indica que la dosis en GK cae mas
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rapido con la distancia en comparacion con el LINAC tal como se observa en la figura 4.11 con
la curva de isodosis para dosis bajas (3 Gy).

- Paciente #8

Diagnostico: Metastasis simple
OAR:Tallo, Hipocanpo, Hipdfisis
Prescripcién:11.8 Gy al50% (23.6 Gy al 100%)

Para cada plan, se realiz6 la comparacion de la cobertura de dosis en los volimenes objetivo
y los érganos a riesgo partiendo del DVH y curvas de isodosis como se observa a continuacion.

Los valores de dosis minima y dosis maxima corresponden a la dogjsie recibe el 98% del
volumen y la dosis que recibe el 2% del volumen respectivamente.

o DVHaPTV
GAMMA KNIFE
afem 3
=
3 4
g
S
2
i —~ oy
) 5 1o 15 70
Dosis (Gy)

ACELERADOR LINEAL

sis relativa (%
) 16949 13.898 50,847 67,79 84,745 10169 11864 135,59 152.54 169.49

NTO Manual
NTO Automatico Anilles
NTO Automatico

0 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800 2000
Dosis [cGy]

Figura 4. 13. DVH del PTV para los planes con GK y LINAIel paciente #3.
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En el DVH se puede observar qué porcentaje del volumen esta cubierto por la

prescripcion.

isodosis de

Porcentaje de wlumen Dosis minima Dosis méxima
cubierto por la isodosis de (Gy) (Gy)
prescripcién (11.8 Gy)
GK 100 12.7 21.8
LINAC
NTOAutomaético 98 11.96 17.64
LINAC
NTOManual 97 11.75 19.45
LINAC
NTO Automético 96 11.54 17.33
Anillos

Tabla 4. 9. Cobertura, dosis minima jdosis maxima para el PT\del paciente #3.

En la tabla 49 se observa que para los planes con GK y LINAC con NTO automatico existe un
mayor porcentaje de volumen cubierto por la isodosis de prescripcion, sin embargo, el valor
conseguidopor los otros dos planes de tratamientoes aceptable. En este caso la dosis &ima
obtenida en GK no representa un aumento significativo con respecto a los otros planes, la
diferencia mas alta correspondié auna reduccién del20% comparada con el plan en LINAC
con anillos en el cual se obtuvo un menor porcentaje de volumen cubiertpor la isodosis de

prescripcion.

o DVH&aHIPOCAMPO

GAMMA KNIFE
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ACELERADOR LINEAL

0sis
0 84745 16943 25423 33898 42372 50,847 59.322 67.796 76271 84.745

NTO Manual
NTO Automatico Anillos
NTO Automatico

total (%]

o 100 200 300 400 500 600 700 800 300 1000
Dasis [cGy]

Figura 4. 14. DVH del Hjpocampopara los planes con GK y LINA@el paciente #3.

En el DVH se puedeobservar cuanta dosis esta recibiendo un volumen de interés de
hipocampo. Las restricciones para este 6rgano estableceque la dosis maxima debe ser menor
oigual a 9 Gy.

Dosis méaxima (Gy)

GK 8.6
LINAC

NTOAutomatico 753
LINAC

NTOManual /.63
LINAC

NTO Automatico 8.08
Anillos

Tabla 4. 10. Dosis maxima parael hipocampo del paciente #3.

En la tabla 410. se evidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con la
restriccion de dosispara el hipocampq sin embargo, en el tratamiento con GK la dosis maxima
recibida representa un aumento del 14%con respecto a la recibida con LINAC ajustando el
NTO automaticoen donde la dosis maxima esmas pequefia que en los demas planesie
tratamiento.
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Figura 4. 15. DVH del Tallo para los planes con GK y LINA@el paciente #3.

En el DVH se puede observar cuanta dosis esta recibiendo un volumen de interés del tallo. Las
restricciones para este 6rgano estableceque 0.5 A [ del volumen no puede recibir una dosis
superior a 10 Gy y que la dosis maxima debe ser menor o igual a 15Gy.

Dosis recibida por 0.5 "Hi DOS'S( énz)mma
del tallo (Gy) Y,
GK 10.6 10.8
LINAC
NTOAutomatico 10.68 10.78
LINAC
NTOManual 10.56 10.67
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LINAC
NTO Automético 10.33 10.43
Anillos
Tabla 4. 11. Dosis recibidaen el Tallo del paciente #5.

En latabla 411 se evidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con las
restriccidn de dosis maximapara el tallo, sin embargo,no se cumple la restriccion de dosis
para el volumen de0.5 A, esto se debe a queel tallo se ve comprometido durante el
tratamiento debido a que el PTV se encuentra dentro de ¢k pesar de ello, la restriccion de
dosis es superada un porcentaje muypajo correspondiente d 3% para el plan en LINAC con
anillos y del 6% para los demas planes de tratamiento
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Figura 4. 16. DVH dela hipdfisis para los planes con GK y LINA@el paciente #3.
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En el DVH se puede observar cuanta dosis esta recibiendo un volumen de interés dehipofisis.
El consenso de restriccidrde dosis para la hipdfisis definido por la Fundacion Clinica Shaio es
de 8 Gy por lo tanto el valor correspondiente a la dosis maxima dae ser menor o igual a este.

Dosis maxima (Gy)

GK 5.1
LINAC

NTOAutomatico 4.92
LINAC

NTOManual 4.91
LINAC

NTO Automatico 4.4
Anillos

Tabla 4. 12. Dosis maxima parahipofisis del paciente #3.

En la tabla 412 se evidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con la
restriccion de dosis adoptada en la Clinica Shaio para kipdfisis. Para los planesen GK yen
LINAC can NTO automatico YNTOmanualse obtuvieron dosis maximas similaresel valor mas
pequefio se logré con el tratamiento en LINACcon NTO automaético y anillos

o DVHaCEREBRO

GAMMA KNIFE

e A

Volumen ¢ @)

' F. + =
2 10

Dosis (Gy)

ACELERADOR LINEAL

Dosis relativa (%
rrrrrr 67,796 84,745

135,59

- NTO Manual

———*—— NTO Automitico Anillos
e

NTO Automatico

1000
Dosls [¢Gy]

Figura 4. 17. DVH del Cerebropara los planes con GK y LINA@el paciente #3.
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En el DVH se puede observar cuanta dosis esté recibiendo un volumen de interés del cerebro.

Dosis maxima (Gy)

GK 3.7
LINAC

NTOAutomatico 5.03
LINAC

NTOManual 475
LINAC

NTO Automatico 6.64
Anillos

Tabla 4. 13. Dosis maxima para elCerebro del paciente 5.

En la tabla 413 se observa que la dosis maxima mas pequefa para el tratamiento con LINAC
corresponde al plancon ajuste de NTO manualsin embargo, el tratamiento con GK demuestra
alcanzar valores de dosis ur22% mas bajos.

o METRICAS DE EVALUACION DOSIMETRICA

Una vezdeterminados los voliumenes utiles para el célculo de los parametros dosimétricos, se
obtuvieron los siguientes resultados:

Cobertura, Selectividad e Indice de conformidad

Paciente #3
1.20
1.00 — — —
0.80 — — ]
0.60
0.40
0.20
0.00 LINAC
GK LINAC LINAC NTO Automatico
NTO Manual | NTO Automatico .
Anillos
@ Cobertura 1.00 0.97 0.96 0.95
m Selectividad 0.76 0.81 0.83 0.92
indice de conformidad 0.76 0.78 0.80 0.87

Figura 4. 18. Métricas de evaluacion dosimétrica para el paciente3¢

En la Figura 418 se puede observar que el planen GKmuestra una cobertura ideal peroa
menor selectividad e indice de conformidad con respecto a los otros planes.
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Los planes en LINAC con ajuste de NTO manual y automaticouestran resultados similares
para los tres paémetros dosimétricos a pesar de contar con una buena coberturgel plan con
NTO automatico y anillosdemostré ser superior con respecto a la selectividad y al indice de
conformidad aun cuando se obtuvo una menor pero aceptable coberturan comparacion con
los otros planes Las curvas de isodosis que permiten constatar los resultados cuantitativos se
muestran en la tabla 412

GAMMA KNIFE
Curva de isodosis de prescripcién Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTQAUTOMATICO
Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTGMANUAL
Curva de isodosis de prescripcién Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTO AUTOMATIGDANILLOS
Curva de isodosis de prescripcion | Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién
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Tabla 4. 14. Curvas de isodosiara los diferentes planes de tratamientalel paciente #3.

En la tabla 4.14 se observa que en todos los planes de tratamiento el PIV es mayor que el TV
lo cual resulta en una cobertura superioio igual al 95%, sin embargo, en los planes con GK,
LINAC conNTO automético y NTO manual, el PIV representa un aumento mayorlél% con
respecto al TV, lo cual implica que partes del PIV se salgan del TV ¥ domo resultado una
selectividad menor al 84%. El aumento del PIV con respecto al TV para el plan en LINAGco
NTO automaético y anillos, es de2%, sin embargo, hay partes del T\Wue se salen del PIV lo
cual resulta en una menor cobertura, pero una selectividad e indice de conformidad mayor con
respecto a los otros planes de tratamiento.

LINAC NTO Automético LINAC NTO

Anillos Manual LINAC NTO Automatico

Figura 4. 19. Curva de isodosis de 3 Gy para GK y LINAC para el paciente #3.

En la figura 420. se puede observar que el plan que representa un mejor gradiente de dosis
es el que corresponde al GK. Los planes de tratamiento en LINAC tienen valores de |G cercanos
entre ellos, todos superiores al obtenido en GK.
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indice de gradiente
Paciente #3

LINAC
NTO Automatico
Anillos

LINAC
NTO Automatico

LINAC
NTO Manual

GK

000 050 100 150 200 250 3.00 350 4.00 450 5.00

Figura 4. 20. Indice de gradiente para el paciente .

Al igual que los pacientes anteriores, en la Tabla 4.14. se observa que para que la dosis de
prescripcion caiga a la mitad, en el GK se requiere una distancia menor desde el bordd 89V
hacia afuera en comparacién con los planes en LINAC. Esto indica que la dosis en GK cae mas
rapido con la distancia en comparacion con el LINAC tal como se observa en la figura 4.19 con
la curva de isodosis para dosis bajas (3 Gy).

- Paciente #4

Diagnéstico: Metéstasis mdltiple
OAR:Via 6ptica Quiasma, Hipofisis
Prescripcion:

PTV1:20 Gy al50% (40 Gy al 100%)
PTV2:18 Gy al 50% (36 Gy al 100%)

Para cada plan, se realiz6 la comparacién de la cobertura de dosis en los volumenes objetivo
y los 6rganos a riesgo partiendo del DVH y curvas de isodosis como se observa a continuacion.

Los valores de dosis minima y dosis maxima corresponden a la dosisig recibe el 98% del
volumen y la dosis que recibe el 2% del volumen respectivamente.
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Figura 4. 21. DVH del PTU para los planes con GK y LINA@el paciente #4.
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ACELERADOR LINEAL
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Figura 4. 22. DVH del PT\?2 para los planes con GK y LINA@el paciente #4.

En el DVH se puede observar qué porcentaje del volumen esta cubierto por la isodosis de
prescripcion.

Porcentaje de wlumen cubierto
por la isodosis de prescripcion Dosis minima (Gy) Dosis maxima (Gy)
(PTV1: 20Gyy PTV2 : 18Gy
PTV1 PTV2 PTV1 PTV2 PTV1 PTV2
GK 100 100 21.1 214 37.7 34.1
LINAC
NTOAutomético 100 100 21.35 20.1 26.33 25.22
LINAC
NTOManual 98 99 19.97 18.3 30.15 26.74
LINAC
NTO Automatico 98 98 20.14 17.99 28.37 26.01
Anillos

Tabla 4.15. Cobertura, dosis minima jydosis maxima para el PTY y PTV2del paciente #4.

En latabla 415 se observa que todos los planes demuestramaltos porcentajesde volumenes
cubiertos por las isodosisde prescripcion.La dosis maxima al igual que en los casos anteriores
corresponde a los planes con GK
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Figura 4. 23. DVH de la viadptica para los planes con GK y LINA@el paciente #4.

En el DVH se puede observar cuanta dosis esta recibiendo un volumen de interés tevia
Optica. Las restricciones para este 6rgano estableceque 0.2 A | del volumen no puede recibir

una dosis superor a 8 Gy y que la dosis maxima debe ser menor o igual a 10 Gy.

Dosis recibida por 02 "Hi de DOS'S( cr;nz;mma
la via 6ptica (Gy) .
GK >.8 7.8
LINAC
NTOAutomético 7.05 8.37
LINAC
NTOManual 6.2 7.75
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LINAC
NTO Automético 5.84 8.15
Anillos
Tabla 4. 16. Dosis recibidaen la via dptica del paciente #4.

En latabla 4.16. se evidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con las
restricciones de dosis parala via 6ptica. La menor dosis recibida en 0.2A | corresponde al
tratamiento con GK lo cual fue muy cercaro a lo recibido en LINAC con NTO automético y
anillos en donde la dosis méaxima es urd% mayor que con GK.
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Figura 4. 24. DVH delquiasmapara los planes con GK y LINAGel paciente #4.
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En el DVH se puede observar cuanta dosis esté recibiendo un volumen de interés del quiasma.
Las restricciones para este 6rgano estableceque la dosis maxima debe ser menor o igual a 8

Gy.

Dosis méaxima (Gy
GK 3.6

LINAC

NTOAutomatico 4.98
LINAC

NTOManual 2.96
LINAC

NTO Automatico 3.18
Anillos

Tabla 4. 17. Dosis maxima para elquiasmadel paciente #4.

En la tabla 4.17. seevidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con la
restriccion de dosis para elquiasmg sin embargo, en el tratamiento con GK la dosis maxima
recibida representa un aumento deR1% con respecto a la recibida con LINAC ajustando el
NTO manual en donde la dosis maxima esmas pequefia que en los demas planes de

tratamiento.
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Figura 4. 25. DVH dela hipdfisis para los planes con GK y LINA@el paciente #4.

En el DVH se puede observar cuanta dosis esta recibiendo un volumen de interés de la hipofisis.
El consenso de restriccién de dosis para la hipéfisis definido por la Fundacion Clinica Shaio es
de 8 Gy por lo tanto el valor correspondiente a la dosis maximae ser menor o igual a este.

Dosis maxima (Gy)

GK 5.8
LINAC

NTOAutomatico 7.26
LINAC

NTOManual 6.74
LINAC

NTO Automatico 5.74
Anillos

Tabla 4. 18. Dosis maxima parahjpofisis del paciente #4.

En la tabla 4.18 se evidencia que en las cuatro modalidades de tratamiento se cumple con la
restriccion de dosis adoptada en la Clinica Shaio para la hipdfisisos valores de dosis maxima
mas pequefios corresponden a los planesn GK y @& LINAC con NTO automatico y anili
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Figura 4. 26. DVH del Cerebropara los planes con GK y LINA@el paciente #4.

En el DVH se puede observar cuanta dosis esté recibiendo un volumen de interés del cerebro

Dosis maxima (Gy)
GK 7.2
LINAC
NTOAutomatico 14.18
LINAC
NTOManual 737
LINAC
NTO Automatico 7.68
Anillos

Tabla 4. 19. Dosis maxima para elCerebro del paciente .

En la tabla 4.19 se observa que la dosis maxima mas pequefia corresponde al plan c@¥K sin
embargo, el tratamientoen LINAC con ajuste de NTO manualemuestra alcanzar valores de

dosis maximacercanos.
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o METRICAS DE EVALUACION DOSIMETRICA

Como se describié en elcapitulo 3 la evaluacion de los diferentes arametros dosimétricos

para mas de una lesiéren el LINAC se realizo replicando el plan original para cada metastasis
teniendo en cuenta en la optimizaciéninicamente la prescripcion de la lesion a analizar y se
mantuvieron las restricciones de los OARJna vez determinados los volimenes Utiles para el

célculo de los parametros dosimétricos, se obtuvieron los siguientes resultados:

Cobertura, Selectividad e Indice de conformidad
PTV1- Paciente #4

1.20
1.00
0.80
0.60
0.40
0.20 ’_‘ ’_‘
0-00 LINAC
GK LINAC L,lIIEII_AOC NTO .
NTO Manual L Automatico
Automatico .
Anillos
m Cobertura 1.00 1.00 0.96 0.96
@ Selectividad 0.58 0.39 0.81 0.90
@ indice de conformidad 0.58 0.39 0.78 0.86

Figura 4. 27. Métricas de evaluacion dosimétrica para éPTV1 delpaciente #4.

Cobertura, Selectividad e Indice de conformidad
PTV2- Paciente #4

1.20
1.00
0.80
0.60
0.40
> N Hum
0.00 LINAC
o uwo WS o
NTO Manual . Automético
Automatico Anillos
@ Cobertura 1.00 0.97 0.93 0.93
@ Selectividad 0.35 0.29 0.79 0.84
@ indice de conformidad 0.35 0.28 0.74 0.79

Figura 4. 28. Métricas de evaluacion dosimétrica para el PTViel paciente #4.

En las Figuras 4.27 y 4.28 se puede observar quelos planes en GK yLINAC con NTO manual
muestren la mejor cobertura para ambos PTV, pero la menor selectividad e indice de
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conformidad con respecto a los otros planesLos planes en LINAC con NTO automético con y
sin anillos muestran valores de cobertura iguales paraada lesién, pero el plan con anillos
logra alcanzar valores superiores para la selégidad e indice de conformidad.

Las curvas de isodosis que permiten constatar los resultados cuantitativos se muestran en la
tabla 4.20. en donde del plan de tratamiento general se obtuvieron los resultads descritos
previamente para los PTV y los OAR dacuerdo a los DVH De los planes de tratamientopor
lesion se obtuvieron los resultados de los diferentes parametros dosimétricopara cada
metastasis. Esto serealizd con el fin de que el volumen de la isodosisde prescripcién por
lesion, no se vera afectado por la influencia del tratamiento de las demas lesiones a la vez
como se observa en el plan de tratamiento generakn donde el PIVy el 0 "Og no solo tienen

en cuentalos correspondientes a la lesion aanalizar,sino que suman todos los volimenesde

las isodosis con esa prescripcion en las areas donde se encuentraios demas objetivos de
tratamiento.

GAMMA KNIFE
Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosisde la mitad de la prescripcién

LINAC NTO AUTOMATICO
PLAN DE TRATAMIENTO GENERAL
Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

PLAN DE TRATAMIENTO POR LESION
Curva de isodosisde prescripcién Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién
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LINAC NTO MANUAL
PLAN DE TRATAMIENTO GENERAL
Curva de isodosis de prescripcién Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

PLAN DE TRATAMIENTO POR LESION
Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

LINAC NTO AUTOMATIG@NILLOS
PLAN DE TRATAMIENTO GENERAL
Curva de isodosis de prescripcion Curva de isodosisde la mitad de la prescripcion

PLAN DE TRATAMIENTO POR LESION
Curva de isodosis de prescripcién Curva de isodosis de la mitad de la prescripcién

Tabla 4. 20. Curvas de isodosig