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KISALTMALAR

MRI-gRT/MRIgRT: Magnetic Rezonans Imaging guided Radiotherapy
MRG: Manyetik Rezonans Goriintiilleme

PTV: Planlanan Hedef Voliim (Planning Target Volume)
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AAPM: American Association of Physicists in Medicine

RT: Radyoterapi

MR: Manyetik Rezonans

MLC: Cok Yaprakli Kolimator (Multi Leaf Collimator)

IMRT: Yogunluk Ayarli Radyoterapi (Intensity-modulated Radiotherapy)
CTV: Klinik Hedef Voliim (Clinical Target Volume)
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TPS: Tedavi Planlama Sistemi

3B-KRT: 3-Boyutlu Konformal Radyoterapi

SRS: Stereotaktik Radyocerrahi (Stereotactic RadioSurgery)

SBRT: Stereotaktik Viicut Radyoterapisi (Stereotactic Body Radiotherapy)
IGRT: Goriintiileme Kilavuzlu Radyoterapi (Image-guided Radiotherapy)
ART: Adaptif Radyoterapi (Adaptive Radiotherapy)

EPG: Elektronik Portal Goriintiileme

FoV: Field of View

RPM: Real-time Position Management

Co-60: Kobalt-60

SNR: Signal-to-Noise Ratio
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OZET

MRI-GATED RADYOTERAPI UYGULANAN MRIdian SISTEMINDE GATING
GECIKMESININ DOZ PROFIL VE DAGILIMI UZERINDEKI ETKiSi

Gamze Kacamaz

Dokuz Eyliil Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii

Medikal Fizik Anabilim Dali, Balgova-izmir

gamzekacamaz@agmail.com

Amac: MRIdian (ViewRay, Inc. Cleveland, OH, ABD), kanser hastalarin1 tedavi ederken
goriintii olusturabilen ilk manyetik rezonans goriintiileme kilavuzlu radyoterapi (MRI-
guided radiotherapy (MRI-gRT)) sistemidir. Tedavi sirasinda gergek zamanli goriintiiler
kullanarak, tiimoriin izlenmesini ve direkt olarak tiimdr iizerinde gating yapilmasini saglar.
Zaman gecikmesi, tiimoriin gated bolgeye girdiginde isinin verilmesi (beam on) igin
gereken siire ya da tiimoriin gated bolgeden ¢iktiginda 1smin kesilmesi (beam off) igin
gereken stireden meydana gelir. Bu siire, tedavi dogrulugu i¢in énemli bir konudur. Bu
calismada, manyetik rezonans goriintiileme (MRG) uyumlu bir hareketli solunum fantomu
ve radyokromik film kullanarak MRIdian sisteminin gating gecikmesini belirlemek ve bu
gecikmenin dozimetrik etkilerini degerlendirmek amaclandi.

Gere¢ ve Yontem: MRG uyumlu hareketli solunum fantomu, bilgisayar kontrollii,
hareketli bir platforma ve iginde kiiciik bir kiire olan silindirik bir yapiya sahiptir. Silindirik
yapi, hareketli bir platformun iizerine radyokromik bir film ile birlikte yerlestirildi.
Silindirik yap1 igerisinde yer alan kiire, hareket eden tiimor olarak kullanildi. Kiirenin
hareketini simiile etmek i¢in fantom; genligi 15 mm, periyodu 3,14 saniye olacak sekilde
periyodik olarak hareket ettirildi. Kiire igin lateral, dikdortgen bir alan planlandi ve kiirenin
kendisi Planlanan Hedef Voliim (Planning Target Volume (PTV)) olarak konturlandi.
PTV’nin isocenter’1 i¢in 3 Gy’lik doz plan yapildi ve statik ve dinamik (gated) modunda
doz dagilimi gergeklestirildi. Gating, PTV etrafinda tanimlanan 5 mm'lik bir gating
penceresi baz alinarak belirlendi. MATLAB yazilim programinda statik doz profili girdi
olarak kullanilarak gated doz profili modellendi. Modellenen ve 6lgiilen doz profilleri
arasindaki dozimetrik sapmay1 analiz etmek ve gecikmeyi hesaplamak i¢in En Kiiciik
Kareler Yontemi kullanildi. Hesaplamalar, MATLAB yazilim programi kullanilarak 6zel

olarak yazilan kod ile analiz edildi. Gating gecikmesi, tiimor gating penceresi iginde veya
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disindayken goriintii alindiktan sonra hesaplandigi i¢in saniyedeki goriintii sayisi (frame
per second (fps)) dort olan MRG frekansinin etkileri hesaplamalara dahil edilmedi.
Bulgular: Olgiilen doz profili ile modellenen doz profili arasinda dozimetrik sapma
gdzlenmistir. Incelenen sistem igin, en kiiciik dozimetrik sapma degerini veren 127 ms’lik
gecikme degeri MRIdian sisteminin gating gecikmesi olarak belirlendi.

Sonu¢: Timoriin gating penceresinin iginde ya da disinda oldugunu algilamak ig¢in
sistemin ihtiyag duydugu siireden ve Kobalt-60 (Co0-60) kaynaginin hareket
mekanizmasindan kaynaklanan gecikmeler, MRIdian sisteminin gating gecikmesini
etkileyen optimal nedenler olarak belirlendi. Bu gecikme siiresi, American Association of
Physicists in Medicine Task Group 142 (AAPM TG-142) raporunun belirledigi 100 ms’lik
tolerans degeri ile uyum gostermemektedir. MRG frekansinin da olusturacagi gecikme
hesaba katilirsa sitire daha da artacaktir. Elde edilen gecikme siiresinin ve doz profillerinin,
daha da iyilestirilebilmesi i¢in, gating penceresinin, saniyedeki goriintii sayisinin, genligin

ve dalga formunun etkileri ayrintili olarak arastirilmalidir.

Anahtar Sozciikler: gated radyoterapi, gating gecikmesi, zaman gecikmesi, MRG

kilavuzlu radyoterapi



ABSTRACT

GATING LATENCY OF MRIdian SYSTEM AND ITS DOSIMETRIC EFFECTS
Gamze Kagamaz

Dokuz Eylul University The Institute of Health Sciences

Department of Medical Physics, Balcova-IZMIR

gamzekacamaz@gmail.com

Purpose: MRIdian (ViewRay, Inc., Cleveland, OH, USA) is the first MRI-guided

radiotherapy system that is able to image while treating cancer patients. By using real-time

images during treatment, it enables tracking of the tumor, and gating directly on the tumor.
Time delay which is the time between when a tumor moves into a gated region and beam
turns on (beam-on time delay) or the time between when a tumor moves out from gated
region and beam turns off (beam-off time delay) is an important issue for patient treatment
accuracy. In this study, we aim to quantify the gating latency of the MRIdian system and
assess the effects of time delay by using an MRI-compatible motion phantom and a
radiochromic film. We have performed tests to determine the gating performance using
static and gated deliveries of the plan.

Methods: The MRI-compatible phantom has a computer controlled movable platform on
which an insert containing a small sphere was positioned. The small sphere was used as a
moving target and placed on that moving platform together with a radiochromic film. A
sinusoidal motion (actual motion of phantom) with an amplitude of 15 mm and a period of
3.14 second was used to simulate the motion of moving tumor. A lateral rectangular field
delivering a dose of 3 Gy was planned to the isocenter and delivered for the stationary
mode and the dynamic mode, with gating. The gating was based on 5 mm gating window,
which was defined around PTV. A MATLAB™ script was written to analyze the
dosimetric deviation between the modelled and measured dose profile and to quantify the
latency.

Results: For the system investigated, the latency of 127 ms was estimated as a gating
latency of the MRIdian system, excluding the effects of imaging sampling rate of 4 fps.
Conclusion: The latency of 127 ms is influenced by the source movement mechanism, and
the time needed by the software system to detect whether or not the target is in or out of
the boundary. However, the 127 ms latency exceeds the AAPM TG-142 report’s limit of

100ms, on top of this, the latency will be even more because of the imaging frequency. An
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extensive assessment is required to determine the geographic miss and/or treatment
inaccuracies caused by latency. A detailed analysis would be valuable to determine the
effects using realistic motion patterns and system parameters.

Key Words: gated radiotherapy, gating latency, time delay, MRI-guided radiotherapy



1. GIRIS VE AMAC

Radyoterapi (RT), gesitli kanser tiirleriyle miicadele etmenin etkili bir yolunu saglar
ve hastanin yasam kalitesini iyilestirir. Radyoterapi, saglikli doku hasarini en aza indirmeyi
ve tlimore maksimum dozu vermeyi amacglar. Bununla birlikte, radyasyon tedavisindeki
bazi zorluklar, tedavinin etkinligini kisitlar. Tedavi planinin dogrulugunu ve konum
hassasiyetini sinirlayan en biiylik zorluklardan biri solunum, kardiyak ve gastrointestinal
peristaltik hareketlerden kaynaklanan hasta hareketidir. Tiimor takibi, nefes tutma veya
solunum gated radyoterapi (respiratory gated radiotherapy) gibi birgok teknik, saglikli
dokulara olan hasar1 azaltmak icin gelistirilmis ve test edilmistir [1].

Solunum gated radyoterapi, solunum dongiisii genlik araligi olarak tanimlanan bir
gating penceresi sinirlar1 iginde hem goriintiileme hem de tedavi sirasinda dozu kontrol
eder. Solunum dongiisiindeki gating penceresinin konumu, harici bir solunum isaretleyicisi
(marker) veya dahili bir referans isaretleyicisi kullanilarak belirlenir. Yine de dahili veya
harici olarak kullanilan isaretleyici ve gercek tiimor pozisyonu arasindaki iliskinin zaman
bazinda farklilik géstermesinden kaynaklanan bir gecikme meydana gelir. Bu gecikme
hasta giivenligi ve tedavi dogrulugu agisindan ciddi bir problem olabilir [1,2]. AAPM TG-
142 raporu, zaman gecikmelerinden dolayr doza iliskin hatalari en aza indirgemek icin hizi
2 cm/sn’den biiyiik olmayan hedefler i¢in 100 ms’lik bir tolerans degeri belirlemistir [3].

Implante referans isaretleyicileri solunum hareketine maruz kalan tiim anatomik
bolgelere kolayca implante edilememektedir. Zamanla viicuttaki pozisyonunu
degistirebilmektedir ve hedef deformasyonu kolayca yakalayamamaktadir [4].

Son yillarda bu gibi zorluklar1 azaltmay1 amaglayan bir MRIdian sistemi (ViewRay,
Inc. Cleveland, OH, ABD) gelistirilmistir. MRIdian, kanser hastalarin1 tedavi ettigi sirada
manyetik rezonans goriintiileme sistemi ile goriintii alabilen radyoterapi cihazidir (MRI-
guided radiotherapy (MRI-gRT)) . Tedavi sirasinda gergek zamanli goriintiiler kullanarak,
timoriin izlenmesini ve direkt olarak tiimor iizerinde gating yapilmasini saglar. Gergek
zamanl tedavi, saglikli organlarda dozu sinirlarken, tiimore verilen dozun artmasini
saglayarak, radyasyonun etkinligini arttirir [5].

MRIdian sistemi, MRG iinitesini ve radyoterapi {initesini biitiinlestirir. Sistem, 0,35
Tesla (T)’lik bir manyetik rezonans (MR) tarayict ve bir gantri tizerine 120°’lik agilarla

dairesel olarak yerlestirilmis ii¢ tane Kobalt-60 (Co-60) kaynagi igerir. MR ve RT tiniteleri,



tedavi oncesinde ve sirasinda es zamanl ve siirekli goriintiillemeyi miimkiin kilan ortak bir
isocenter paylasmaktadir [5,6].

Radyasyon tedavi uygulama sistemi, ti¢ tane Co-60 kaynagini kullanarak tedavi
olanagi saglar. Bu kaynaklar ayr1 olarak veya ayni anda birlikte kullanilabilir. Her kaynak,
¢ift odakli Cok Yaprakli Kolimatér’e (Multi Leaf Collimator (MLC)) sahiptir. Her bir
kaynak, ger¢ek zamanli goriintiileme sayesinde Beam On veya Beam Off pozisyonuna
gecisi kontrol edebilir [6]. Bu gegis, sagital diizlemde alinan MR goriintiileri yardimiyla
smir konturu olusturularak kontrol edilir. Bu sinir konturu, gating penceresi diye
adlandirilan, timdr etrafinda kullanici tanimli bir marjdir. Sistem, hedefin sinirin iginde mi
yoksa disinda m1 oldugunu belirlemek ve 1s1n1 istenen sekilde pozisyonlandirmak i¢in bu
pencereyi kullanir. Dolayisiyla, goriintii elde etme ve 1511 yonlendirme arasinda bir zaman
gecikmesi olusur.

Bu g¢alismada, MRG uyumlu bir solunum hareket fantomu ve radyokromik film
kullanarak, MRIdian sisteminin gating gecikmesi ve bu gecikmenin doz profilleri
tizerindeki etkileri arastirildi. Statik ve gated tedavi planlarinin dahilinde gating

performansini degerlendirmek hedeflendi.



2. GENEL BILGILER
2.1. Hareketli Tiimorlerin Tedavisinde Radyoterapinin Rolii

Radyoterapi, iyonlastirict1 radyasyon ile ¢esitli kanser tiirlerinin tedavisidir.
Radyoterapide temel hedef, tiimorlii dokuya maksimum dozu verirken, saglikli dokuyu
maksimum diizeyde korumaktir. Solunum, kardiyak, gastrointestinal ya da diger
hareketlerden kaynaklanan hasta hareketi radyasyon tedavisinin tiimor iizerindeki
etkinligini kisitlamaktadir. Ozellikle solunumdan kaynakli hareket, toraks ve abdomendeki
bircok tiimor bolgesini etkilemektedir.

Radyasyon tedavisinde solunumdan veya diger ¢esitli sebeplerden kaynaklanan hasta
hareketi, tedavi planinin dogrulugunu ve hassasiyetini sinirlar. Solunum, Klinik Hedef
Hacmi (Clinical Target Volume (CTV)) ‘ne verilen marji ve normal dokuya verilen dozu
arttirirken, hedefe verilen dozu sinirlar. Bu kisitlamalar1 azaltmak ve radyoterapi etkinligini
arttrmak i¢in solunum takibi, solunum gating, nefes tutma gibi birgok teknik
gelistirilmistir [1].

2.2. Solunum Gated Radyoterapi

Solunum gated radyoterapi, solunum dongiisii genlik araligi olarak tanimlanan bir
gating penceresi sinirlar1 iginde hem goriintiilleme sirasinda hem de tedavi sirasinda dozu
kontrol eder. Bu teknik, bir genlik ve periyoda sahip olan hasta solunum dongiisiinii takip
eder. Viicuda implante edilen ya da harici olarak yerlestirilen isaretleyiciler kullanilarak
solunum gating gergeklestirilir. Bu isaretleyiciler sayesinde genlik baz alinarak gating
konumu, dolayistyla gating penceresi belirlenir (Sekil 1). Gating penceresi, 1sinlamanin ne

zaman baslatilacagini ya da sonlandirilacagini belirler.

A Gating
+ penceresi /\

AVAVAY

Periyot (sn)

Solunum Genligi (mm)

Sekil 1. Genlige bagli gating penceresi



Gated radyoterapi, i¢ hareket marjin1 azaltmak, hedef dozunu yiikseltmek ve normal
doku dozunu sinirlamak igin kullanilan yontemlerden biridir. Ancak bu tedavi teknigindeki
bazi hatalar tedavi dogrulugunu smirlamaktadir. Bunlardan biri gating gecikmesidir.
Gating gecikmesi, dahili veya harici olarak kullanilan isaretleyici ve gercek timor
pozisyonu arasindaki iligkinin zaman bazinda farklilik gostermesinden kaynaklanan bir
gecikmedir [2].

2.3. MRIdian Sistemi

Gilinimiizde Food and Drug Administration (FDA) tarafindan onaylanmis ilk
manyetik rezonans goriintiileme sistemi ile entegre edilmis radyoterapi sistemi (MRI-
guided RT (MRI-gRT)), MRIdian sistemidir (ViewRay, Inc., Cleveland, OH, ABD) ve
aktif olarak c¢esitli kanser tedavilerinde kullanilmaktadir (Sekil 2). Bu sistem, tedavi
boyunca tiimdriin izlenmesine olanak tanimaktadir. Hasta tedavisinin gozlemlenmesi,
degerlendirilmesi ve kisisellestirilmesi igin klinisyenlere yeni bir yaklagim sunar. Sistem,
manyetik rezonans goriintileme (MRG) ve radyoterapi teknolojisinin kombinasyonunu
kullanarak, tedavi Oncesi ve tedavi sirasinda hastayr gereksiz iyonlastirici radyasyona
maruz birakmadan yiiksek kontrastli yumusak doku gorintiileri saglar. Ayrica mevcut

eksternal radyoterapi sisteminin bazi sinirlamalarina ¢oziim sunar [5].

Sekil 2. ViewRay MRIdian [5]



2.3.1. Sistem Donanim

MRIdian sistemi, bir MRG sistemi ile bir Co-60 radyasyon uygulama sistemini
birlestiren hibrid bir tibbi cihazdir. Goriintiileme ve radyoterapi tiniteleri ortak bir isocenter
paylasir. Boylece tedavi dncesi ve sirasinda siirekli ve es zamanli goriintiilemeye izin verir.

Bu sistem, MRIdian Tedavi Planlama ve Uygulama Yazilimu ile ¢alistirilir [6].

Sekil 3. MRIdian Sistem Donanimi [5]

Sekil 3 de gosterilen sistem bilesenleri su sekildedir:
1. Boliinmiis stiper iletken magnet

2. Gantri

3. Hasta masas1

4. Co-60 kaynak basliklar1

5. Bobinler

Sekil 4. MRIdian sisteminin i¢ yapisi [6]



2.3.1.1.Manyetik Rezonans Goriintiileme Sistemi
MRG sistemi, 0.35 T giiciinde, boliinmiis, siiper-iletken bir miknatis ve RT {initesinin
yerlestirilmesi i¢in 280 mm'lik bir merkezi bosluga sahiptir (Sekil 5). Manyetik alan yonii

yataydir.

Sekil 5. Boliinmiis siiper-iletken miknatis [5]

Sistem, gévde ve bas ve boyun olmak iizere iki tane radyofrekans (RF) yiizey coillerine
sahiptir (Sekil 6) [7].

Govde Coil Bas ve Boyun Coil
Sekil 6. Govde ve Bag-Boyun coilleri [6]

MRG sistemi dort kare hizinda (frame per second (fps)); tek bir sagital diizlemde
veya iki fps’de; li¢ sagital diizlemde bir gortintii olusturur. Tedavi boyunca es zamanl ve
siirekli olusturdugu bu goriintiilerle tiimorii gergek zamanl takip edebilir ve direk tiimor

tizerinde gating yapabilir [8].
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2.3.1.3. Radyoterapi Unitesi

Radyoterapi tinitesi, ring bir gantri iizerine 120 derecelik agilarla monte edilmis {i¢
tane Co0-60 kaynagindan olusmaktadir. Radyasyon isocenter’t goriintiileme alaninin
ortasinda olup, tedavi Oncesi ve sirasinda radyoterapi isocenter’inda goriintiilemeye izin
verir [8]. Bu birim su bilesenlerden meydana gelmektedir:

1. Radyoaktif kaynak

2. Gantri

3. Kaynak koruma basliklar1

4. Cok Yaprakli Kolimatoér (MLC)

5. Hasta masast

6. Radyoterapi kontrol sistemi ve konsol

Co-60 teleterapi kaynagmin maksimum aktivitesi 15,000 Curie (Ci)’ dir. Kaynak
geometrisi, atom bilesimi ve yogunlugu iiretici tarafindan saglanir ve Niikleer Diizenleme
Komisyonu (NRC) standartlarina uygundur. Gantri, Co-60 kaynaklarinin bakimi igin +
120° donerken, klinik tedavi plani uygulama sirasinda = 60° doner. Kaynagin aktif
merkezi, c¢ift odakli MLC yapraklarmmin hareket yonii tarafindan 50 cm uzaklikta
konumlandirilmaktadir. Her kaynak i¢in ayr1 ayr1 kaynak koruma basliklar1 bulunmaktadir.
Tungsten alasimi ve tlikenmis uranyumdan yapilan her koruma baslig1 i¢in bir tasima
mekanizmasi1 vardir. Radyasyon kaynagi, gantri doniisii veya kaynak hareket kontrol
aktivasyonu sirasinda sokiilmeyecek sekilde baslik igine sabitlenir [6-8].

Her kaynak hareket mekanizmasi, ne zaman Beam On ve Beam Off durumuna
gecilecegini  hesaplamak i¢in kendi lokasyon belirleme sistemine sahiptir. Bu
mekanizmanin Beam on durumundan Beam Off durumuna ya da tam tersine ge¢gme siiresi
0.3 saniyeden azdir. MRIdian sistemi, Co-60 kaynaklarinin birbirinden bagimsiz ya da

birbirleriyle es zamanli ¢alismalarina izin verir [6,7].

Beam on pozisyonu Beam off pozisyonu

Sekil 7. Co-60 Kaynaginin Beam On ve Beam Off Pozisyonu [7]
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Hasta masasi, MRG’ ye uygun, malzemelerden yapilmistir ve 200 kg'lik bir hasta
yiikii igin ¢alisacak sekilde tasarlanmistir. Dikey, lateral ve longitudinal hareketlere izin
verir. Masanin tedavi alani fiberglas malzemeden iiretilmektedir [7].

2.3.2. Tedavi Planlama Sistemi

MRIdian tedavi planlama sistemi (TPS) bir yazilim programi ve bir bilgi-islem
donanim platformundan olusur. Monte Carlo yaziliminit kullanan TPS, farkli tedavi
tekniklerinin uygulanmasina olanak tanir. Tedavi planlama siireci, goriintiilleme
calismalarina duyulan ihtiyacin degerlendirilmesinden, giinliik fraksiyonel tedavilerin
dogrulugunun analiz edilmesine kadar ¢ok ¢esitli gorevleri igerir [6].

MRIdian, adaptif, otomatiklestirilmis ve entegre edilmis bir tedavi planlama
sistemine sahiptir. Bu sistem, 3B-KRT, IMRT, SRS, SBRT ve IGRT tedavi tekniklerinin
uygulanmasini saglar [5].

Adaptif radyoterapi (ART) tedavi planlama sistemi (TPS), entegre edilmis, yiiksek
performans planlama ve uygulama yazilimidir. ART TPS; oto-kontur, Monte Carlo doz
hesaplamasi, IMRT ya da Konformal RT ya da her ikisini de kullanan bir sistemdir. Bu
sistem, hasta tedavi masasindayken yeni bir goriintii alarak anatomik yapilar iizerinde
yeniden oto-kontur yapilmasina, yeniden doz ve DVH hesaplari yapmaya ve yeniden
optimizasyona izin verir [8].

2.4. Dozimetrik Yontemler: Film Dozimetri

Radyoterapide yapilan tedavi planlarinin uygulamadaki dogrulugunu test etmek hasta
giivenligi acgisindan onemlidir. Hedeflenen dozun verilen doz ile ayni olmasi beklenir.
Tedavi dogrulugunu test etmek icin g¢esitli yontemlerle kalite kontrol yapilmasi
gerekmektedir. Bu kalite kontrol yontemlerinden biri dozimetrik kontrollerdir. Dozimetrik
kontroller, in-vivo dozimetri, elektronik portal gériintilleme (EPG) gibi ¢esitli dozimetrik
sistemler ile tedavi alanindaki doz dl¢limiiyle yapilir.

Film dozimetri, dozlarin meydana getirdigi kararma derecelerinden olusan
kalibrasyon egrisini kullanir. Doz degeri ile buna karsilik gelen optik yogunluk
hesaplanarak dozun iki boyutlu dagilimini belirler [9].

Bu yontemde, radyasyon doz 6lgiimleri i¢in radyokromik film kullanilir. Sonuglarin
dogrulugu icin film se¢ciminde dikkat edilmesi gerekir. Giinlimiizde en yaygin kullanilan
filmler gafkromik filmlerdir. Bu filmler yiiksek ¢oziiniirlige sahiptir ve enerji baglilig

radyografik filmlere gore daha diigiiktiir.
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2.5. MRIdian Sisteminde Gating Gecikmesi

MRI-gRT, herhangi bir isaretleyici kullanmaksizin direk tiimor {izerinde gating
yapabilen bir sistemdir. Gergek zamanl aldig1 goriintiileri kullanarak tiimorii takip eder.
Klinik protokoliine uygun, tiimoér tizerinde bir gating penceresi olusturulur. Boylece direk

timor takibi yapilabilir.

Gating Penceresi Beam On Beam Off

Sekil 8. Hareketli tiimor ve gating penceresi gosterimi

Sekil 8’de hareket eden tiimdriin etrafina verilen marj gating penceresini
gostermektedir. MRI-gRT sistemindeki gating gecikmesi ise sOyle tanimlanabilir:
Timoriin gating penceresi i¢ine girmesiyle 1sin agilir (beam on) fakat bu sirada bir zaman
gecikmesi meydana gelir. Ayni durum timor pencere i¢inden ¢ikarken de tekrarlanir. Bu

gecikme MRI-gRT sisteminin gating gecikmesini verir.
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Arastirmanin Tipi

MR entegre edilmis bir radyoterapi iinitesinin gating gecikmesini hesaplamak igin
dozimetrik bir metot gelistirildi ve bu gecikmenin doz profilleri itizerindeki etkisi
degerlendirildi.
3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Arastirma VU University Medical Center - Amsterdam, Radyoterapi Béliimiinde,
Nisan 2017 — Eyliil 2017 tarihleri arasinda yapildi.
3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi/Calisma Gruplari

Gated radyoterapide gating zaman gecikmesini hesaplamak igin dozimetrik bir metot
gelistirilerek, bu gecikmenin doz profilini nasil etkiledigini film dozimetre ve hareketli
solunum fantomu kullanarak degerlendirmek amaglandi. Herhangi bir hasta ¢alismaya
dahil edilmedi.
3.4. Calisma Materyali

Bu c¢alismada MRIdian tedavi planlama ve uygulama sistemi (TPS), QUASAR
hareketli solunum fantomu ve radyokromik film kullanildi. MRIdian sisteminin gating
gecikmesini hesaplamak, Olgiilen doz profillerini elde etmek ve doz profili modellemek
icin MATLAB programi kullanildi. Dozimetrik 6l¢iimler fantom ve radyokromik film
kullanilarak yapildi.
3.5. Arastirmanin Degiskenleri
Bagiml degiskenler:
Doz profili ve dagilimi
Bagumsiz degisken:
Gating gecikmesi
3.6. Veri Toplama Araglan
3.6.1. MRIdian Sistemi

Calismada VU Universitesi, Radyoterapi Béliimii’nde bulunan ViewRay marka
MRIdian MRI-gRT sistemi kullanildi (Sekil 9). Bu sistem, tedavi sirasinda es zamanl
goriintiilemeyi saglamak i¢in manyetik rezonans goriintiileme sistemini Co-60 kaynakl: bir
radyasyon uygulama sistemi ile birlestirir. Sistem, boliinmiis bir MRG {initesi ve bir ring
gantri lizerine monte edilmis ti¢ adet Co-60 kaynagindan olusmaktadir. MR ve RT

sistemleri ortak bir isocenter paylagsmaktadir. MRG birimi, 0.35 T’lik sitiper-iletken bir
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magnetten olusmaktadir. Her kaynak birbirinden 120 derecelik agiyla ayrilmaktadir ve gift
odakli MLC’ ye sahiptir. Bu sayede YART, SBRT, SRS ve 3D Konformal tedavileri
gerceklestirilebilir.

Sekil 9. MRIdian MRI-gRT

3.6.2. MRIdian Manyetik Rezonans Goriintiileme Sistemi

MRIdian, tiimorii goriintiilerken ve tedavi ederken cekilen sagital goriintiilere baglh
olarak gating yapabilir. Manyetik rezonans goriintiileme sistemi dort fps’de; tek bir sagital
diizlemde veya iki fps’de; ti¢ sagital diizlemde tek bir goriintii olusturur. Bu goriintiileri
kullanarak, tiimér izlenebilir ve boylece tiimor onceden tanimlanmis bir gating penceresine
geldiginde 1smlama yapilabilir. Bu c¢alismada 27x27 cm? FOV (Field of View) ile dort
fps’de, tek bir sagital diizlem kullamildi. Ug diizlemli goriintiileme bu ¢alismanin kapsami

disindadir (Sekil 10).

Sekil 10. Manyetik Rezonans Goriintiileme
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3.6.3. Hareketli Solunum Fantomu

QUASAR MRG uyumlu hareketli solunum fantomu (Modus Medical Devices Inc.,
Ontario, Kanada) hareket eden bir tiimorii elde etmek igin kullanildi. Programlanabilir
hareket fantomu, kontrast siv1 ile doldurulabilen bir gévde yapisina sahiptir. Govde yapisi
igerisinde, li¢ cm capinda bir kiire i¢eren silindirik bir par¢a bulunur. Bu silindirik parga ve
kiiglik kiire de MR sinyallerini daha etkin bir sekilde toplamak i¢in su veya kontrast
stvilarla doldurulabilir. Bu ¢alismada, kiire tuzlu su ¢6zeltisi ile dolduruldu ve hareketli
timor olarak kullanildi (Sekil 11).

Sekil 11. QUASAR MRG uyumlu solunum hareket fantomu

Kiirenin i¢inde bulundugu silindirik parca radyokromik film yerlestirilmeye uygun
olmadigindan, radyokromik film iki polistiren tabaka arasina yerlestirildi. MRG uyumlu
hareketli bir platform gelistirildi. Silindirik yap: ile film, tasarlanan hareketli platform

tizerine konumlandirildi (Sekil 12).

Hareket tinitesi_«
2 (piezo elektrik motor)

Sekil 12. Hareketli fantom ve film dozimetri diizenegi
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3.6.4. Dalga Formu

QUASAR fantomunun programlanabilir hareket ettirme tnitesi Sekil 12° de
verilmistir. Bu birim, platformu, dolayisiyla silindirik yapiyr ayarlanabilir hizlarda ve
genliklerde boyuna salinim hareketi yaptirmak i¢in piezo elektrik motorunu kullanir [10].
Platformu hareket ettirme iinitesine tutturmak igin bir kelepge kullanildi. QUASAR fantom
yazilim sistemine, fantomun periyodik hareketini saglamak i¢in, siniis dalgasi girdi sinyali
olarak aktarildi. Fakat platform ve piezo elektrik motor arasindaki baglanti sorunlarindan
kaynaklanan uyumsuzluk nedeniyle sinyalin periyodikliginde meydana gelen konum
hatalarindan sakinmak icin, TrueBeam (Varian Medical Systems, Palo Alto, CA) Real-
time Position Management (RPM) sistemi kullanilarak, 15 mm’lik genlige ve 3.14
saniyelik periyoda sahip olan fantomun periyodik hareketi izlendi (Sekil 13). Fantomun
gergek hareket bilgileri olan bu dalga formu, MATLAB komut dosyasina modelleme
yapmak i¢in aktarildi.

"wlw(l\rﬂ

I
|

-30 -20 -10 0 10 20 30 40
Zaman (sn)

Sekil 13. Truebeam RPM sistemi ve dalga formu

3.6.5. Tedavi Planlama Sistemi

Tedavi plani olusturmak i¢in MRIdian Monte Carlo TPS kullanildi. Kiire, PTV
olarak konturlandi. Dozun PTV'yi statik modda sardig1 bir radyoterapi plani olusturuldu.
Statik ve gated doz profillerini 6lgmek igin 4 cm x 11 cm boyutlarinda sirasiyla anterior-
posterior ve sag-sol yonlerde, bitigik ortiisen (simetrik) iki alan olusturuldu (Sekil 14). PTV
isocenter 'ma verilen doz 3 Gy olarak planlandi. Statik ve gated modunda film 1ginlandi.
Her iki alan igin 90° lik gantri acist ve alan basina 107.8 saniyelik 1simnlama siiresi

kullanildi. iki doz profilinin baslangi¢ noktasini (orijinini) korumak amaciyla, iki alan igin
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yalnizca bir film kullanildi. Boylece statik ve dinamik profil ayn1 orijini paylasti. Sol alan
statik modda, sag alan dinamik (gated) modda isinlandi. Gating marji, PTV c¢evresine

tanimlanan 5 mm'lik bir pencere olarak belirlendi.

Sekil 15. Tedavi planlama sistemi ve Gating penceresi

3.6.6. Film Dozimetri

Radyasyon doz dagilimini 6lgmek i¢in GafChromic EBT3 filmi kullanildi. EBT3
radyokromik filminin dinamik araligi 0.2 ila 10 Gy doz araliginda tasarlanmigtir [11].
Boylece tedavi planinda belirlenen 3 Gy’lik dozu almaya olanak sagladi. Statik ve gated
moddaki doz dagilimlarini 6l¢mek tizere iki film kullanildi. Sol alan statik modda, sag alan
dinamik modda 1sinlanarak, hareket yontinde iki profil elde edildi.

Filmler, 24 saat bekledikten sonra Epson Expression 1000 XL tarayici (Epson
America, Inc., CA, ABD) kullanilarak dijital hale getirildi. VUmc'de, MRIdian ve LINAK
Olglimleri arasinda dozimetrik sapma olmadigi Danique LJJ Barten’in yapmis oldugi
calisma sonucunda goriilmiistiir ve s6z konusu calisma yaymlanma asamasindadir. Bu
nedenle EBT3 filmleri, 0-500 cGy doz araliginda, TrueBeam 6 MV foton 1sintyla kalibre
edildi.
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3.6.7. MATLAB

Solunum hareket fantomu i¢in doz profillerini elde etmek amaciyla MATLAB
programi kullanilarak 6zel bir kod yazildi. Yazilimda, gating gecikmesi; tiimor, 6nceden
tamimlanmig smirin igindeyken goriintii alindiktan sonra 1sinin verilmesi (beam on) igin
gereken siire ya da tiimor sinirin digindayken goriintii alindiktan sonra 1simin kesilmesi
(beam off) i¢in gereken siire olarak tanimlandi. Boylece MR frekansindan kaynakli
gecikme, hesaplamalarin disinda birakildi. Yazilimda, tiimoriin her 250 ms’de bir sinirin
icinde olup olmadig1 kontrol edildi. Bu kontrolii yapmak i¢in ‘bekleme siiresi’ degiskeni
kullanildi. Islemin 250 ms’den sifir ms’ye kadar tekrarlayarak sayacagi bir dongii
olusturuldu. Bu degisken sadece sifira esit oldugunda tiimoriin sinir i¢inde olup olmadigi
kontrol edildi ve 1s1nin on ya da off statiisiine karar verildi.

Statik ve dinamik doz profilleri de yazilan kod ile elde edildi. Daha sonra statik doz
girdi olarak kullanarak yeni bir gated doz profili modellendi. Modellenen doz profili,
fantomun gercek hareketinin zamanla olan iliskisi ve statik profilinin pozisyonu ile iligkisi
arasindaki interpolasyonla baglantili olarak elde edildi. Modellenen ve 6lgiilen gated doz
profilleri arasinda zaman gecikmesine bagli karsilastirmay1 yapmak i¢in gating gecikmesi
bu modele yerlestirildi. En kiiglik kareler yontemi kullanilarak, 6l¢iilen ve modellenen doz
profilleri arasindaki en kii¢iik dozimetrik sapma bulundu.

Belirli bir aralikta olan gecikme degerleri komut dosyasina girdi olarak eklendi. Son
olarak gecikme degerleri - dozimetrik fark grafigi ¢izdirildi.

MATLAB komut dosyasinda kullanilan parametreler asagidaki gibidir:

e Gating penceresi 5 mm
e Framerate 250 ms (4 fps)

e En Kiiglik Kareler Yontemi:
S = Z(DModellenen (i) — DOlgulen (i))z
i

D, dozu gosterirken; i, mm bazindaki pozisyonu gosterir.
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3.7. Arastirma Plani ve Takvimi

Literatiir Taramasi
03.04.2017 - 24.04.2017

!
Kullanilacak Cihaz/Ekipman Diizeneklerinin Kurulmasi ve Tedavi planinin

yapilmasi
25.04.2017 - 25.05.2017

!
Fantomun 1sinlanmasi, Film dozimetri ve MATLAB hesaplari

26.05.2017 - 31.07.2017

!
Veri Toplama

01.08.2017 - 14.08.2017

!
Analiz ve Degerlendirme

15.08.2017 - 04.09.2017

!
Yazim-Sunum

05.09.2017 - 21.12.2017

3.8. Verilerin Degerlendirilmesi

Bu tez caligmasinda MRIdian sisteminin gating gecikmesini bulmak ve bu
gecikmenin doz profilleri ve tedavi dogrulugu acisindan degerlendirmek tizere MATLAB
programi kullanildi. Film dozimetri ile statik ve dinamik doz profili 6l¢iildi. Statik doz
profili girdi olarak kullanilarak MATLAB’da gated-doz profili modellendi. Olgiilen ve
modellenen doz profilleri arasinda 6ngoriildiigi gibi dozimetrik fark gbzlendi ve bu farkin
gecikmeden otiirii meydana geldigi yoniinde yorum yapildi. Dozimetrik farkin, gecikme
degerlerine gore grafigi ¢izildi. ki profil arasindaki en kiigiik dozimetrik sapmay1 veren
deger gating gecikmesi olarak degerlendirildi.
3.9. Arastirmanin Simirhiliklar:

MRIdian, MRG sistemini Kobalt-60 radyasyon tedavi sistemiyle birlestiren hibrid bir

tibbi cihazdir. Diisiik manyetik alana sahip MRG sisteminin kullanilmasi, kullanilan arag-
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gereclerin MR uyumlu olmak zorunda olmasi ve LINAK yerine Kobalt-60 radyasyon
kaynagi kullanilmis olmasi (geometrik ve transmisyon penumbraya neden olmasi
acisindan) arastirmanin gii¢siiz yanlaridir.
3.10. Etik Kurul Onay1

Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalart Etik Kurulu
tarafindan 08.06.2017 tarih ve 2017/15-12 karar no’lu toplantisinda “MRI-GATED
RADYOTERAPI UYGULANAN MRIdian SISTEMINDE GATING GECIKMESININ
DOZ PROFIL VE DAGILIMI UZERINDEKI ETKISI” isimli arastirmanin onay1 alindu.
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4. BULGULAR

Sekil 16°da, mavi egri statik doz profilini temsiletmektedir. Olgiilen dinamik (gated) profil
kirmizi renk ile gosterilmektedir. Modellenen dinamik (gated) doz profili ise gecikme
olmaksizin elde edilmis ve yesil renk ile gdsterilmistir. Olgiilen doz profili ile modellenen

doz profili arasinda dozimetrik bir fark gézlenmektedir.

250 T T T T T T I
Modellenen profil
Statik profil
200 ——— Olgtilen profil
150 = —
&
L 100 -
3
]
50— -
0F =}
50 | | | | | | |
-80 60 -40 20 0 20 40 60 80

Pozsyon (mm)
Sekil 16. Modellenen (gecikmesiz), 6lgiilen ve statik doz profili
Sekil 17°de, gated doz dagiliminda Olgiilen ve modellenen doz profilleri arasindaki

dozimetrik farkin en diisiik oldugu gecikme degerini gostermektedir. Bu farkin en kiigiik

oldugu degeri veren 127 ms, optimal gecikme degeri olarak belirlendi (Sekil 18).

x 107

o I | | | |

o 50 100 150 200 250 300
Gecikme Degerleri (ms)

Sekil 17. Gecikme degerleri ve 6l¢iilen ve modellenen doz profilleri arasindaki

dozimetrik fark grafigi
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Ho127 —

L

Gecikme Degerleri (ms)
Sekil 18. Optimal gecikme degeri
Sifir ms, 127 ms ve 300 ms olarak segilen ii¢ farkli gecikme degeri karsilastirma
yapmak i¢in modellenen doz profili hesaplamalarina katildi. 300 ms ve sifir ms olan

gecikme degerlerinin olusturdugu profillerin, 6l¢iilen profilden uzaklastigi gozlendi (Sekil
19).

250

— Modellenen profil (0 ms gecikme)
Modellenen profil (127 ms gecikme)
Modellenen profil (300 ms gecikme)
Statik profil

Olgilen profil

200 -

Doz (cGy)

S0

Pozisyon {mm)

Sekil 19. Olgiilen doz profili ve 0 ms, 127 ms ve 300 ms’lik gecikme ile modellenen

doz profilleri

127 ms'lik gecikme zamaninin kullanilmasiyla en yakin eslesme grafigi elde edildi.
Modellenen doz profil grafigi, 6l¢iilen doz profil grafigine yaklagsmasina ragmen, profiller

arasinda bir miktar sapma gozlendi (Sekil 20).
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Doz {(cGy)

250

200 —

150 -
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Sekil 20. 127 ms’lik gecikme ile modellenen doz profili ve 6l¢iilen doz profili
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5. TARTISMA

MRIdian sisteminin gating gecikme degeri dozimetrik bir metotla 127 ms olarak
belirlendi. AAPM TG-142, gating gecikmesinden kaynakli hatalar1 en aza indirgemek i¢in
100 ms tolerans degerini Onerir. Bu degeri Lineer Hizlandirici (Linak) cihazi igin
belirlemistir [12]. Bilgimize gore, MRIdian sistemi i¢in herhangi bir tolerans degeri
mevcut degildir. 127 ms’lik gecikme degeri AAPM raporuna gore degerlendirilirse, bu
deger belirlenen tolerans degeri ile uyusmamaktadir.

Lamb J ve ark. [2] yapmis oldugu g¢alismada, MR frekansinin da dahil edildigi
hesaplamalarda MRIdian sisteminin beam off gecikmesini 436 ms olarak degerlendirmistir.
Hesaplamalara katilmayan MR frekansinin da olusturacagi zaman gecikmesinin
caligmamiza dahil edildigi varsayilirsa, gating gecikme degerinin AAPM tolerans degerini
astig1 ongoriilebilir.

Isinin kesin olarak ne zaman agilip kapandiginin bilinmesi, hasta giivenligi ve tedavi
dogrulugu i¢in 6nemlidir. Isinin ge¢ verilmesi demek; tedavi sirasinda, tiimoriin gating
sinirlarinin icinde oldugu halde 1sinlanmamasi demektir. Bu durum timér alaninin
tamaminin 1ginlanmamasi nedeniyle tiimor tizerinde geometrik (spatial) kayip yaratabilir.
Isinin erken verilmesi ise, tiimoriin gating sinirlarin iginde olmadigi halde cihazin
1sinlama yapmasi demektir. Bu da saglikli dokularin radyasyon dozu almasi anlamina gelir.

Yazilim sisteminin, tiimoriin siirin i¢inde mi yoksa disinda mi oldugunu anlamasi
icin gereken zaman ve Co-60 kaynak mekanizmasmin beam on ya da beam off duruma
gecerken ki harcadigi zaman sistem gecikmesini etkileyen nedenlerdendir. 0.35 T’lik,
diisiik bir manyetik alan giiciine sahip MRG sisteminde, signal-to-noise ratio (SNR)
disiiktiir ve relaksasyon siiresi daha kisadir. Tiimoriin hareketliligi goriintiide artifakt
yaratabilir. Gating smirlarinin net goriilmemesi, tiimor takibini zorlastirir. Boylece
sistemin algilamasi i¢in gereken siire de artabilir.

MRIdian sisteminde radyasyon tedavisi i¢in kullanilan Co-60 kaynagi, Linak
cthazina gore daha az penetrasyona ve kaynak buytikligi ile iligkili olarak daha genis
penumbraya neden olabilir. Bu da tedavi sinirlarinin hassasiyetini etkileyebildigi gibi film
doz profilleri lizerinde sapmalara neden olabilir. Ayrica, film dozimetri siirecinde, film
hassasiyeti, tarayici ¢oziiniirliik hassasiyeti gibi ¢esitli nedenlerden dolayr meydana gelen

hatalar da doz profil ve dagilimi iizerinde etkili olabilir.
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VUme, yaklagik 15 saniyelik nefes tutma teknigini kullanan klinik protokoliine
sahiptir. Tekrarlanan nefes tutma teknigi, beam off gecikmesinin bir sonucu olan
dozimetrik hatayr azaltmaya yardimci olur. Fakat yine de nefes tutma yontemini

kullanmama durumunda bu gecikme ciddi problemler yaratabilir.
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6. SONUC VE ONERILER
Bu c¢alismada, MRIdian sisteminin gating gecikmesini belirlemek igin dozimetrik

yaklasim kullanildi. Gated radyoterapide zaman gecikmesi tiimér iizerinde cografi kayip
velveya tedavi yanligliklarina neden olabilir. Bu nedenle gecikme miktarmi bilmek
onemlidir. 4 fps’de ger¢ek zamanli goriintiileme, 5 mm'lik gating penceresi ve siniizoidal
hareket kullanilarak, MRIdian sisteminin gating gecikmesi 127 ms olarak ol¢iildi.
Calismada, gating sliresi gorlintii alindiktan sonra sistemin ihtiya¢ duydugu siire olarak
tamimlandigindan MR frekans1 hesaplamalar dahil edilmedi. Gecikme igin optimal
nedenler asagidaki gibidir:
e Tiimoriin gating penceresinin i¢inde ya da disinda oldugunu algilamak igin sistemin

ihtiya¢ duydugu siireden kaynaklanan gecikme.
e Co0-60 kaynaginin hareket mekanizmasindan kaynaklanan gecikme.

Elde edilen gecikme siiresi ve doz profilleri, gating penceresinin, saniyedeki goriintii

sayisinin, genligin ve dalga formunun etkileri daha ayrintili aragtirilarak iyilestirilebilir.
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