Fizyczne aspekty
radioterapii wigzkami jonow

Pawet OLKO,
Instytut Fizyki Jadrowej Polskiej Akademii Nauk
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Plan prezentacji

|

1. Zalety terapii jonowej

2. Rozwdj metod radioterapii jonowej
- dedykowane akceleratory
- gantry
- weryfikacja PET
- howe metody akceleracji

3. Projekty jonoterapii
- swiat i Europa
- radioterapia protonowa oka w IFJ PAN
- projekt Narodowego Centrum
Radioterapii Hadronowej, NCRH

Ernest Lawrence (1930)
wynalazca cyklotronu



‘ﬂ? Radioterapia hadronowa - podziat

T

Radioterapia neutronowa Radioterapia jonowa
Szybkie neutrony Boronowa Terapia Radioterapia Radioterapia
Wychwytowa, BNCT protonowa jonami wegla

6-50 MeV 0.025-1 eV 60-250 MeV 250 - 400 MeV/amu

IFJ Krakéw 1977-1994

Prof. Jan Skolyszewski

pacjenci Centrum 1B + n -> 4He +7Li .
Onkologii Krakéw krzywa (Williama Henrego)

Bragga (1862 — 1942)

- 550 pacjentéw,
nowotwory gtowy i szyi



Zasada radioterapii
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Uzyskanie najwiekszej miejscowej wyleczalnosci (,,brak guza”)
przy braku (ograniczeniu) komplikacji



ﬂ? Rozktady gtebokosciowe dawki
dla wiagzek jonowych

-Dobrze
zdefiniowany
zasieg (lepiej dla

protonow)
Objetosc
nowotworu

-Mate
rozproszenia
wiazki (lepiej dla
1ZC)

Ciato pacjenta

Dawka [j.w]

Protony 200 MeV
Poszerzony pik Bragga

-Wysoka gestosc
jonizacji '2C
wazna w Protony 200 MeV
leczeniu Pik Bragga
niektérych
nowotworéw
radioopornych

| | | [ |
5 10 15 20 25

Gtebokos¢ w tkance [cm]



ﬂi‘ Porédwnanie mozliwoéci formowania

wiazki:
protony i fotony
protony prom. X % dawki zadanej
105
100
o0
30
10

Przyktad planu terapii, nowotwor obszaru gtowy i szyi, materiat firmy IBA
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Parametry wiazki wymagane w

100 ~

Zasieg w wodzie/ cm

0,1

protonoterapi

dowolny narzad

1. E: 60 MeV- 250 MeV

10 -

oko

2. I: 1nA- 500 nA

3. Szybka zmiana E

4. Szybkie (100 us) WH/Wy

| HOO
Energia/MeV

T
1000



il? Akceleratory klasyczne
stosowane w hadronoterapii

Akcelerator Energie Metoda Wiazka | Przykiady
protonéw kompensaciji q B
[MeV] efektu f=
relatywistycznego 27Tm
cyklotron 60 B spiralne sektory stata AIC-144
izochroniczny 80 Krakow
Louvain,
Belgia
cyklotron 590 B rosnie z stata PSI
izochroniczny 500 promieniem Villigen
Triumph
synchrotrony kilkaset f, B impulsowa GSI
MeV Darmstadt
GeV
synchrocyklotron 700 MeV f impulsowa Dubna
(fazotron)




iﬁ Konwencjonalne metody = o romproscanes
formowania wiazki TN

—terapeutyczne]

Zmiana energii

Filtr grzebieniowy

Elementy

przygotowywane
indywidualnie dla
kazdego pacjenta

=
| L Bolus
* % Koncowy kolimator

. Cialo

% Guz




il_? Rozwoj metod jonoterapii

1. Dedykowane
akceleratory

2. Skanowanie wigzkg
(PSI, GSI)

3. Selektory energii

4. Nowoczesne ,gantry”—
(IMRT)

5. PET dla wigzki 2C
(GSI)

6. Nowe metody
akceleracji



Rozwdj metod jonoterapii
Dedykowane akceleratory medyczne

Cyklotron IBA -235 MeV
Klasyczny, moc 650 kW

The Proteus-235 Cyclotron

Cyklotron Accel -250 MeV
Nadprzewodzacy, zamkniety
obieg helu, moc 450 kW




ofe Rozwoéj metod jonoterapi
)y .
Selektor energii

Selektor energii:

- zmiana energii 70- 230 MeV

- czas przetaczenia<1s

- dp/p < 1%

- mozliwosC wspotpracy z wigzkg
skanujaca
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il? Rozwdj metod jonoterapii
Skanowanie wiazka

Scanner magnet 1 (y)

Vacuum chamber \

7

dose and position monitors
Scanner magnet 2 (x)

PSI Villigen
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Rozwdj metod jonoterapii
Skanowanie wigzka
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*Czestosc¢ repetycji 1 kHz
*Czas wylaczania wigzki 50 us

PSI Villigen



i'? Rozwoj metod jonoterapii
Obracane ramie - gantry

Wiazka protonow

*Gantry umozliwia obrot
wigzki dokota pacjenta

*YWymagane izocentrum
wigzki < 1 mm

Waga gantry protonowego
ok.100-150 T



Rozwdj metod jonoterapii
Obracane ramie - gantry

MT Mechatronics

Catkowita waga 600 T, dla jonéw H, He, Li,Be i C



i'? Rozwoj
PET weryf

- S11keV
Gamma ray
osilron /

P
N

S11keV Electron
Gamma ray

Produkowane przez jony izotopy
B+ 190, °C, "C umozliwiajg
kontrole depozycji energii




Rozwdj metod jonoterapii
PET weryfikuje rozkiad dawki

Obliczony rozktad dawki Obliczony rozktad aktywnosci Zmierzony rozktad aktywnosci

Rozktad dawki nie pokrywa sie z rozktadem aktywnosci gdyz przekroje czynne na
aktywacje '"C, 50O nieproporcjonalne do dE/dx



Rozwdj metod jonoterapii
Lasery do generacji wigzek protonowych

Victor Malka, COULOMB 09, ICFA workshop, June 8-12 (2009)

Intensywnosc¢ wigzki laserowej w impulsie: 10— 102" W/cm?,
Pole elektryczne od wigzki elektronow: 10" V/m

Energia protonow: 1-200 MeV
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Rozwdj metod jonoterapii
Parametry laserowo generowanych wigzek protonowych

V. Malka et al., Appl. Phys. Lett.
83, 15 (2003), Med. Phys. 31, 6 (2004) Robson et al., Nature Physics 3 (2007)
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‘ﬂ? Rozwoj metod jonoterapii
Monoenergetyczne laserowo generowane wigzki protonowe?

Titanium foil with

proton-rich dot Schwoerer, Nature, 439, 2006
B ' ' w0 ]
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Laser incidence ) \‘ 1 ®  Experiment
® B 1.0+ 0.5 1
® Accelerated .: =
: p, Protons a—p ;’i 0.8 - . | .
8 ] 0 172 174 176 178
o 2 0.6 Proton energy (MeV) 4
&
® : ] ]
Blow-off | ’D @ I-:ot glectron £ 0.4 -
clou =
plasma . o> o |
o 0.2-
® /'. m
il 0.0 " llllllllllllllllT
"~ Target-normal, - - 1 . i
quasi-static 0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5
electric field Proton energy (MeV)
b
{ 20 pm
.




ils

Rozwdj metod jonoterapii
Laserowe osrodki protonoterapii?

rjekty akceleracji laserowej:

- SAPHIR/PROPULSE, Francja
- Fox Chase Center (USA)
- LIBRA (UK consortium)
- Dresden (Niemcy) : OnCOOPtics
- MPQ (Niemcy)
- JAERI (Japonia): « Medical laser
Valley »: PMRC
- Rosja S. Bulanov

i



Projekty jonoterapii
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Potrzeby jonoterapii

1 osrodek terapii protonowej / 10" mieszkancow

1 osrodek terapii weglowej /4 107 mieszkancow

Bormbholm

Ustka, dynia

*owinoujscie
Szoaech Bydgoszez Biatystok
R WARSZAWA
L0002
. Radom
« Yirociaw "Lublin

Lzestochowa
Gliwice, katowice

Fize_sz-é-w
Krakidw

Raport TERA, 2006


http://pl.wikipedia.org/wiki/Grafika:Pl-map2.png
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Wskazania dla radioterapii jonowej

*czerniak gatki ocznej \ | .

*struniaki
‘miesaki podstawy czaszki

*guzy przysadki mézgowej

*oponiaki
czerniak gatki ocznej
‘nowotwory prostaty

*nieoperacyjne miesaki kosci i tkanek
miegkkich

‘nowotwory pediatryczne
‘nowotwory o duzej objetosci

‘nowotwory wykazujagce mata
wrazliwos¢ na klasyczna radioterapie struniak (PSI, Viiligen)



‘ﬂ? Dedykowane osrodki jonoterapii

- USA:

Loma Linda, Huston,
Jacksonsville, Oklahoma,
UCSF, Indiana. Planowane
ok. 25 osrodkow do 2020
roku

- Japonia:
Hyogo, Shizuoka,
Tsuruga, Kashiwa

- Niemcy:
Essen, Kilonia, Marburg,
Monachium, Offenbach

- Francja:
Orsay, Lyon

- Wiochy:

Katania, Pavia, ...

E= b '
. Accelerator -

* :. PR .+
o || Calibration Room |

wl T

o+

X
Treatment Room Treatment Room B

Loma Linda, Kalifornia, USA, pierwszy w swiecie
dedykowany osrodek radioterapii protonowej

3 gantry, synchrotron protonowy 250 MeV

wydajnos¢: 1200 pacjentéw / rok



‘ﬂi Osrodki badawczo - terapeutyczne

PROSCAN Layout

- USA:

Boston

- Japonia:
Chiba (HIMAC)

- Niemcy:
Heidelberg (HIT),
GSI Darmstadt

- Francja:
Orsay, Caen
(projekt Arcade)

Existing Gantry

- Wiochy:
Pavia (projekt TERA)

Projekt PROSCAN, PSI Villigen, Szwajcaria

- Szwajcaria - osrodek badawczy

PSI Villigen (PROSCAN) : ‘é":}i‘:; fv‘l’:"(‘;"; :t‘:;ecze"ia oka



iE’ Projekty jonoterapii w Polsce

3. Projekt radioterapii protonowej czerniaka gatki
ocznej w IFJ PAN

4. Narodowe Centrum Radioterapii Hadronowej
- FAZA 1: Centrum Cyklotronowe Bronowice
- FAZA 2: dedykowany osrodek kliniczny



ili Projekty jonoterapii w Polsce
Protonoterapia czerniaka oka

" Okoto 200 rocznie nowych
przypadkow czerniaka oka w
Polsce do Kliniki Okulistyki i
Onkologii Okulistycznej CMUJ w
Krakowie (doc. Bozena
Romanowska —Dixon)

" Obecnie stosuje sie zrodta
brachyterapeutyczne Ru-106i I-
125, chirurgie i laseroterapie

" Po 5 latach ok. 80% pacjentéow
brachyterapii traci uzyteczne
widzenie

" Do protonoterapii kwalifikuje sie
ponad 100 przypadkéw rocznie




ili Projekty jonoterapii w Polsce
Schemat stanowiska do protonoterapii oka
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Procedura protonoterapii oka '

1. Diagnoza, badanie dna oka, USG
(gtebokos¢ guza)

2. Naszycie znacznikéw do
pozycjonowania pod RTG

3. Planowanie terapii (program
EYEPLAN)

4. Pozycjonowanie pacjenta
(poniedziatek)

5. Radioterapia (4 frakcje po 15 Gy
kazda) od wtorku do piatku




il_? Zasada pozycjonowania oka

klipsy tantalowe

klisza
F- o, ..4"-
3 )
| [ pacjent

Y

//

I RTG o
ampa Lampa RTG

Trzeba zobaczy¢ pod rtg. metalowe znaczniki....



‘iE Planowanie leczenia

Plan leczenia:

- ksztatt 1 lokalizacja guza
- pozycja oka

- rozktad dawki

- 7as1¢g protonoOw

- ksztalt kolimatora

M. Bajer T. Kajdrowicz

Dr Mariusz Kopeé¢ - promotor

Wspoétpraca AGH-IFJ-
VARIAN
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Projekty jonoterapii w Polsce
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Projekty jonoterapii w Polsce

Protonoterapia oka w IFJ PAN - cyklotron AIC-144

- cyklotron izochroniczny
AIC-144 (1994)
J. Schwabe
E. Bakewicz
J. Sulikowski
K. Guguta
G. Polok

- 2005 - 2006 modernizacja
AlIC-144 z Narodowego
Funduszu Zwalczania
Choréb Nowotworowych

Czastki Energia Prad wiazki
[MeV] wewnetrznej
[uA]
protony 20-60 20 dla 45 MeV
10 dla 56 MeV
deuterony 15-30 100

Prad wiazki
zewnetrznej
[uA]

1 dla 45 MeV
1 dla 60 MeV

20

czastki o

30-60

15

5




Projekty jonoterapii w Polsce
Protonoterapia oka w IFJ PAN - cyklotron AIC-144

Cyklotron AIC-144

Transport wigzki jonéw

Fotel terapeutyczny

Zasilacze pradowe

Generator w.cz.

Zasilacze wys. napiecia

Instalacja gazéw: wodoru, helu, azotu
Obieg wody chtodzacej

Sterownia

©oOoNDO WM =



‘ﬂ? Projekty jonoterapii w Polsce
Wiazka z cyklotronu AIC-144

Energia wiazki w pokoju 60 MeV i o
1.0 AL
terapeutycznym o] 1 szsmm
: I
. .. 1 2009-04-07_15_16_14 I
Energia kliniczna 59 MeV © 08 ik Bragga fkoio) i
° 1 zasieg w wodzie: >
2 074 22.soigmm (c;ooe%) il
. Y oo]mamm s
Zasigg w tkance 29 mm £ .l 2gomm /| 2 sssemm
Margines 2 mm 03- :
40,221
0.2 —
. ] |..2898mm
Zasi¢g w tkance z 27 mm 1 i
3 0'0'I'I’I'I'I'l'I'I'I'I'I'I'I"LI'I'I’
marginesem 0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36

gtebokos¢ H,O [mm]

Srednica typowej gatki ocznej ~ 24 mm

Przy obecnej energii mozemy leczyc¢ ok.
90% przypadkow
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‘ﬂi Projekty jonoterapii w Polsce
Zespot IFJ PAN zaangazowany w protonoterapie

dr T. Cywicka- Jakiel

dr J. Dgbrowska B. Dulny T. Kajdrowicz

L. Grzanka

D. Adamczyk

T. Nowak
dr B. Michalec M. Ptaszkiewicz

U. Sowa

L. Stolarczyk
dr J. Swakon



il? Partnerzy IFJ PAN w projekcie radioterapii oka

o Katedra Okulistyki CM UJ- Klinika Okulistyki i
Onkologii Okulistycznej

e Szpital Uniwersytecki w Krakowie

e Centrum Onkologii Instytut im Marii Sktodowskiej-
Curie Oddziat w Krakowie

e Akademia Gorniczo-Hutnicza, Krakow
- M. Radwanska- Wasilewska, fizyka medyczna
- M. Kopeé, rozwoj programu Eclipse

e Politechnika Warszawska

e Instytut Energii Atomowej, Swierk

e Clatterbridge Centre for Oncology, Liverpool, Anglia
¢ Hahn-Mentner Institut, Berlin, Niemcy

e Istituto Nazionale di Fisica Nucleare - Laboratori
Nazionali del Sud Catana, Wiochy

e Varian Medical Systems

e Zjednoczony Instytut Badan Jadrowych, Dubna, Rosja



-

Konsorcjum Narodowe Centrum

Radioterapii Hadronowej, NCRH

Utworzone: 12.09.2006

IFJ PAN Krakéw — koordynator
Akademia Goérniczo-Hutnicza

Akademia Medyczna w Warszawie,
Centrum Onkologii — Oddziat w Warszawie
Centrum Onkologii - Oddziat w Krakowie
Swietokrzyski Osrodek Onkologii
Centrum Onkologii Gliwice

Instytut Probleméw Jadrowych
Politechnika Warszawska

Uniwersytet Slaski

Uniwersytet Jagiellonski

Uniwersytet Warszawski

i CTLEY R

Bormholm
%A

Ustka, 5 dynia

Fotoh TIE.'Q Gdﬂn:Sl";'
*Swinoujécie

SZCIBCIn Bydgoszcz

roznan, WARSZAWA.

L0dZ
L Aadom

« T PG TR
JLCrzastochowa

Gliwice, cotowice

A CPEEMA "Krakéw

Biatystok

Flze_sz-:&w

50 [ T

“Lublin

J. Braziewicz, K. Bujko, W. Bulski, J. Choininski, M.Kicinska- Habior, A. Gasinska, J.
Jastrzebski, M. Jezabek, A.Kawecki, L. Kroélicki, J. Nowacki, E. Plawski, M.
Reinfuss, J. Skolyszewski, Z. Szeflinski, D. Stonina, M.P.R. Waligérski, A.

Wysocka-Rabin, W. Zipper i inni...



http://pl.wikipedia.org/wiki/Grafika:Pl-map2.png

il? Cele konsorcjum NCRH

Cel konsorcjum:
Budowa infrastruktury oraz wykorzystanie jej do badan i radioterapii

Realizacja w dwoch etapach:
Faza |: Zakup dla IFJ cyklotronu protonowego 230-250 MeV dla celow
badawczych, terapii i szkolenia kadr NCRH-CCB

Faza Il: Budowa w Warszawie dedykowanego osrodka klinicznego z
wigzkag protonowa i '?C (2 gantry + wigzka pozioma)



gl  Plany NCRH faza Il - Dedykowany szpital
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Projekt NCRH- Centrum Cyklotronowe
Bronowice -fazal

Instytut Fizyki Jadrowej PAN w Krakowie

Maj 2009: podpisana umowa z
Ministerstwem Nauki i Szkolnictwa
Wyzszego

Srodki: Program Operacyjny
Innowacyjna Gospodarka, 25 MEuro

Miejsce realizacji: IFJ PAN Krakow

Przetarg: ogtoszony 8.07. 2009

Wymagania dotyczace akceleratora

- energia wigzki  225-250 MeV

- prad wigzki 1 — 500 nA

- dostepnosc¢ wigzki: 98% w roku

- mozliwosc¢ wspotpracy z wigzkg skanujgcg



Jaki cyklotron dla CCB -faza l

Cyklotron IBA -235 MeV
Klasyczny, moc 650 kW

The Proteus-235 Cyclotron

Cyklotron Accel -250 MeV
Nadprzewodzacy, zamkniety
obieg helu, moc 450 kW




Koncepcja architektoniczna projektu
ﬂ? NCRH-CCB

Selektor
energii

Hala ekspery-
mentalna

Pokdj terapii
oka

Lab.
radiobiologiczna




Koncepcja architektoniczna projektu
ﬂ? NCRH-CCB

Wystapienia do -

Selektor
energii

SHe—T"T 250 Mev
Przygotowanie
pacjenta Hala ekspery-
mentalna

Pokdj terapii
oka

Lab.
radiobiologiczna




iﬁ Koncepcja architektoniczna projektu
5

NCRH-CCB




ili Harmonogram realizacji NCRH-CCB

- ogtoszenie przetargu 07.2009
- uniewaznienie przetargu 11.2009
- nowy przetarg 03.2010
- podpisanie umowy 07.2010
- uzyskanie pozwolenia na budowe 03.2011
- rozpoczecie prac budowlanych 03.2011
- instalacja cyklotronu 12.2012

- oddanie do uzytku CCB 09.2013




il? Program naukowy i medyczny NCRH - faza |

Czes¢ naukowa
* Dozymetria, mikrodozymetria, fizyka medyczna
* Radiobiologia
* Fizyka jgdrowa

Czes¢ medyczna

* Radioterapia gatki ocznej (leczenie ok. 100 pacjentow/rok)
- guzy pozagatkowe
- guzy w okolicach nerwu wzrokowego

* Gantry: leczenie grupy ok. 500 pacjentow rocznie,
wszystkie lokalizacje, szczegolnie pacjenci pediatryczni



ofs Program naukowy NCRH
-

1. Radiobiologia
2. Fizyka jadrowa

3. Badania
kliniczne

4. Dozymetria



ofs Program naukowy NCRH
-

Zagadnienia:

1. Radiobiologia

Zaangazowane grupy

1. A. Gasinska, D. Stonina Centre of Oncology, Krakéw
2. A. Cebulska —Wasilewska, IFJ Krakow

3. M.P.R. Waligorski - modelowanie



ofe Program naukowy NCRH
-

METODA:

dyskretna spektroskopia gamma
2. Fizyka jadrowa produktow rozszczepienia

indukowanego protonami
o energii 60 — 250 MeV

CEL:

a) produkcja 1 badanie struktury
egzotycznych jader

b) pomiar 1zotopowych rozktadéw
produktow rozszczepienia dla r6znych
tarcz - potencjalne zastosowanie
w procesach transmutacji odpadow
radioaktywnych
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3. Badania
kliniczne

Uniwersytecki Szpital Dzieciecy,
Krakéw
Onkologia pediatryczna

Centrum Onkology Krakow
-Tzw. boost protonowy

Klinika Okulistyki Collegium
Medicum UJ Krakow
-Guzy pozagatkowe
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2 wymiarowa dozymetria
termoluminescencyjne
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4. Dozymetria

Kalibracja detektoréw promieniowania kosmicznego

99% jonow w prom.
Kosmicznym to protony

Fantom z detektorami TLD
z IFJ mierzy dawki na
Miedzynarodowej Stacji
Kosmicznej



- Podsumowanie

1. Rozwdj metod hadronoterapii stat sie mozliwy dzieki postepowi
wspotczesnej fizyki. Trwa wyscig naukowy (liczne projekty przy
wspotudziale fizykdw) i technologiczny w dziedzinie technik
akceleracji, metod detekcji, planowania terapii etc.

2. W Krakowie Klinika Okulistyki i Onkologii Okulistycznej CM UJ wraz z
IFJ PAN rozpoczng w 2010 protonoterapie nowotworow oka.

3. W 2013 powstanie na terenie IFJ PAN nowoczesny osrodek
cyklotronowy, ktoéry umozliwi rozszerzenie mozliwosci badawczych i
leczniczych (projekt Narodowego Centrum Radioterapii Hadronowej,
NCTR)

Zapraszamy do wspotpracy !!!
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