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A modern képalkotas prediktiv szerepe a sugarterapiaban

Valoban a cél valasztja az eszkozt?
Habilitacios eloadas
dr. Cselik Zsolt Ph.D

Pécsi Tudomanyegyetem Egészségtudomanyi Kar
Egészségtudomanyi Doktori Iskola

A Doktori Iskola vezetdje: Prof. Dr. Bodis Jozsef az MTA doktora, egyetemi tanar

Pécs, 2023.03.06.
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A Kképi vezérlés jelentosége

CSOLNOKY FERENC KORHAZ 7

AN A
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Diagnosztika €s terapia kapcsolata

Barmilyen modern, hatékony terapias modalitashoz sziikséges valamilyen célzast segitd eszkoz

Képi vezerelt €s kontrollalt perkutan lézeres dekompresszio porckorongban ex vivo 2013
A kepalkotd modalitasok jelentds tarhaza all rendelkezesiinkre ma mar (UH, CT, MR, PET/CT,

PET/MRI, SPECT, stb)
Szoftveres képfeldolgozas, deformabilis/rigid képfuzio

Pontos tajékozodas, a céltérfogat pontos ellatasa, terapids hatas megitélése :"m‘;ag?rﬁ';?;gfmage

Guided Therap

Nobuhiko Hata, Paul R. Morrison, Zsolt Cselik, Ron Kikinis, Peter McL. Black, Ferenc A. Jolesz : MRI-Guided and Controlled Laser-Induced Interstitial
Thermal Therapy of Brain Tumors Using Integrated Navigation and Thermal Mapping; Springer 2014 ISBN: 978-1-4614-7657-3



Diffusion Tensor Imaging
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I. Szoveti metabolizmus alapu képalkotas - PET

CSOLNOKY FERENC KORHAZ 7

 PET/CT - PET/MRI installacio - 2014

o Uttord szerep - mire lesz j6? Ismeretlen terep

* Mennyivel ad tobb informaciot a dontéshez, mint a konvencionalis vizsgalat?

A biztos MRI indikaciok kiegészitése metabolikus alapon

 ElsOsorban rosszindulati daganatban, de az indikacio/felhasznalhatosag kore gyorsan boviil
(neuroldgiai korkeépek, psychiatria)

» Agyi tumorok stagingje, terapia tervezes, kezelési hatekonysag megitelése, kovetés

» Tracerek - FDG, F-DOPA, Kolin, Metionin, PSMA

Opposites G.; Aranyi Cs.; Glavak Cs.; Cselik Zs.; Tron L.; Sipos D.; Hadjiev J.; Berényi E.; Repa I.; Emri M. et al.: OAR sparing 3D radiotherapy
planning supported by fMRI brain mapping investigations MEDICAL DOSIMETRY 45 : 4 pp. el-e8. (2020) 4



Cukor versus aminosav bazisu PET képalkotas N SRR
kozotti killonbség

AU
CSOLNOKY FERENC KORHAZ

Az abrék dr. Toth Zoltan és a Kaposi
Mor Megyei Oktatd Korhaz 5
engedélyével kertiltek felhasznalasra



Morpho-metabolicus képalkotas az agyban e - N

CSOLNOKY FERENC KORHAZ
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FET PET/CT MET PET/CT DOPA PET/CT
Fluoroethyl-L-tyrosine Methionin Fluorodopa

PET-Medicopus Kft. és a ScanoMed Kft képanyaga
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Az F-DOPA PET jelentosége a sugarterapiaban

CSOLNOKY FERENC KORHAZ 7

* szovettanilag igazolt glioblastoma multiforme 18F-DOPA alapu 3D besugarzastervezes
 kepfuzid a PET/CT/MR vizsgalatok soran nyert T1 kontrasztos, T2, valamint 18F-DOPA képsorozatokkal
« c¢ltérfogat definialas:
« BTV-F-DOPA: 18F-DOPA-halmozo tertiletet
 GTV-TIKA: T1 kontrasztanyagot halmozo tertilet
* CTV-oedema: T2 oedemat lefedo tertilet
« atlagos 18F-DOPA tumortérfogat 46,6 cm? vs. atlagos GTV T1 CE 37,5 cm? vs. atlagos CTV-oedema
térfogat 108,1 cm’

Kovacs A., Sipos D., Toth Z., Lukacs g., Bajzik G., Moizs M., Cselik Zs., Repa 1. : F-DOPA-jelzett PET/CT-PET/MR alapu modern 3D
besugarzastervezeés gyakorlati alkalmazasa glioblastoma multiformés betegek kezelésében — Intézeti tapasztalatok (2019)
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GBM képalkotas /!

~
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GTV T1+Gd MR

Toth Z., Fekéshazy A., Mendly J., Takacs A., Ambrus K., Fajtai D., Emri M., Cselik Zs., Czibor S., Hadjiev J., Bajzik G., Repa L., Kovacs A.: A leképezés
idejének hatasa a metabolikus tumor volumenre euro-onkoldgiai DOPA PET/MR vizsgalatok esetén MONT XXI. Kongresszus (2019) 8

Az dbrak dr. Toth Zoltan és a Kaposi Mor Megyei Oktatdo Korhaz engedélyével keriiltek felhasznalasra



Metabolikus tumor térfogat - MTV T

CSOLNOKY FERENC KORHAZ

definicios eljarasok

 SUVmax > x2 SUVatlag ellenoldali cortex (Pafundi 2013)
« SUVmax > SUYV atlag ellenoldali striatum (Schwarzenberg 2014)
 SUVmax > 70% SUVmax tumor (Kratowchwill 2015)



MTYV definicio

1 beteg — 2 képsor (korai+ késd1 képek) —2x3 MTV
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0-10 perc “korai kép”

20-30 perc “késo1 kep”

Az 4brék dr. Toth Zoltan és a Kaposi Mor Megyei
Oktatd Korhaz engedélyével kertiltek felhasznalasra
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GBM DOPA PET alapu terapia N

CSOLNOKY FERENC KORHAZ

« a BTV-F-DOPA, melyet nem fedett a CTV-oedema teriilete 6,0 cm? térfogata volt

 az aminosav-analog PET-modszerrel definialt tumor teriilet nem teljesen egyezik az MRI altal definialt T2
oedema CTYV tertiletével

« A 18F-DOPA altal defimialt BTV modosithatja a PTV teriiletét, ezzel egyiitt a besugarzastervezes menetet

¢s a kezeles kimenetelét

----------------------

s b o I .

Az dbrak dr. Toth Zoltan és a Kaposi Mor Megyei Oktatdo Korhaz engedélyével keriiltek felhasznalasra
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Eredmények 1.
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» A kiilonb0oz0 agytumorok jelentdsen eltér6 DOPA PET és DWI MR jellegzetességekkel rendelkeznek
« HGG > SUVmax >SULpeak, > DWImax < ADCmin mint LGG
 GBM > SUVmax >SULpeak, > DWImax < ADCmin mint N-GBM

* Az MR paraméterek jobban differencialnak a tumor csoportok kozott

* Az aminosav transzport (DOPA PET), illetve a vizmolekula mobilitas informaciok (DWI MR) a

tumoros mikrokornyezet eltérd bioldgiai aspektusat reprezentaljak

Toth Z., Fekéshazy A., Mendly J., Takacs A., Ambrus K., Fajtai D., Emri M., Cselik Zs., Hadjiev J., Bajzik G., et al.: Agytumorok DOPA PET és DWI MR jellegz
12



Eredmeények 2.
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A DOPA PET radiofarmakon beadasa ¢s a leképezées kozott eltelt 1d0 az Osszes vizsgalt modszer eseteén
jelentOs hatast gyakorolt a metabolikus tumor volumen meghatarozasra

A referenciakeént a normal cortex, illetve a striatum aktivitasat alkalmazé eljarasok esetén a késoi kepeken
Osszessegeben kisebb, a tumor SUVmax ertekeét hasznalo modszernél osszességében nagyobb MTV-ket
meértiink.

* A vizsgalt MTV definicios eljarasok kozil a legkisebb 1dObeli kiilonbséget a normal cortex aktivitasat
referenciaként alkalmazo modszer szolgaltatta

Téth Z., Fekéshazy A., Mendly J., Takacs A., Ambrus K., Fajtai D., Emri M., Cselik Zs., Hadjiev J., Bajzik G, et al.: Dinamikus PET adatgytijtés rutin
euro-onkoldgiai DOPA PET/MR vizsgalatok soran: Luxus vagy sziikséglet Mit tanultunk? MONT XXI. Kongresszus (2019) 13



Kovetkeztetés
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A vizsgalt kiilonboz6 agyi malignitasok (low grade vs. high grade vs. metastaticus) szignifikans DOPA
PET ¢s DWI MR karakterisztikat mutatnak

* A megjelenitett aminosav transport €s a molekularis vizterek valtozasa egyiitt értekelve modositja az
eddigi elképzeléseinket a besugarzasi céltérfogatok meghatarozasanak terén

 DOPA PET vizsgalatok alkalmasak sugarterapias kezelések tervezéséhez

Z. Toth, A. Fekéshazy, J. Mendly, M., Emri, D. Fajtai, G. Lukdcs, D. Sipos, Zs. Cselik, G. Bajzik, J. Hadjiev, M. Moizs, A. Kovacs: Evaluation of 18-F
DOPA PET and DWI MR based characteristics of brain tumors using PET/MR - initial experiences Journal of Nuclear Medicine May 2019, 60
(supplement 1) 397; 14
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I1. Részecske terapia
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» 2008 ReglonCo - hataron ativeld egyiittmikodes
* informatikai csatlakozas - Kaposvar

 tumor board eldkészités - eset megbeszélés
* MedAustron Protonterdpias kozpont
* indikacionak megfeleld kezelések megszervezese - egyedi finanszirozasi kérelem
» nechézkes engedélyeztetesi eljaras (3-5 hét)
» magas aru ellatas (39-45 ezer EUR)

» Nagy linearis energia transzferti (LET) biologiailag igen hatékony besugarzasi eljaras

Lakosi F.; Janaki H.; Cselik Zs.; Gulyban A.: Protonterapia KLINIKAI ONKOLOGIA 4 : 4 pp. 315-323., 9 p. (2017) 15



A kiuilonbseég!
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Source: The role of radiation therapy and particle therapy in renal cell carcinoma: current evidence and future perspectives
C. Berghen, M. Albersen, R. De Roover, K. Rans, B. Beuselinck, K. Decaestecker, K. Poels, F.-Xavier Otte, S. Joniau, K. Haustermans, G. De Meerleer
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Dozis eltérés a kiilonbozo technikaju terv kozott
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Meningeoma proton és fotonterapias terve P
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Proton




Abszolit Indikaciok

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

* Szem tumorok

« Latdideg tumorok

» Gerincoszlop tumorok - meningeomak 1is

« Koponya bazis tumorok - chondroma/chordosarcoma/ koponya alapi meningeoma
* Meningeoma

e HCC (Child-Pugh-A)

» Gyermekkori tumorok - medulloblastoma/ependymoma/rhabdomyosarcoma

* Orr mellékiireg/orriireg tumorok
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Relativ Indikaciok

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

« Minden esetben, amikor nincs alternativa/photon terv jelentds rizikoszerv dozisterheléssel jarna
* low grade glioma
* meningeoma (nem a koponya bazison)
* lokalisan elorehaladott fej-nyaki tumorok
* lokalisan elorehaladott nyel6cs6 tumorok
* lokalisan elorehaladott hasnyalmirigy tumorok
* lokalisan eldrehaladott tiid0 tumorok

irresecabilis végbél tumorok

prostata tumorok

retroperitoneal sarcoma
 gerinc €s paraspinalis lagyrész sarcoma

 bulky mediastinal is lymphoma (NHL ¢s HL) 21
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Engedélyeztetes
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Egyedi M¢éltanyossagi Kérelem (EMK) a finanszirozo felé - NEAK
Szakmai indikaci6 elbiralasa - Sugarterdpias Szakmai Kollégium 3-5 hét

Szakmai engedélyezest kovetden finanszirozasi engedély kiadasa
A kezelés megszervezese \/

Megfontolando:
* Orszagos Részecske Terapias Team feldllitasa - onkoteanhez hasonldan
 Elbiralasi ido/blirokracia csokkentése
« Kontingensek kialkudasa

22
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Beteganyag
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7 beteg kezelesi igénye meriilt fel, melybdl 4 beteg 5 kezelési kurzusban részesiilt

* 3 menigeoma
1 L2 chordoma 2x

Kivizsgalas/indikacio felallitasa Magyarorszagon

Betegpozicionalas/besugarzas tervezes Ausztria

Proton+photon terv
Kezelés - EBG MedAustron Bécstjhely
Gondozas Magyarorszagon

23



II1. Fej-nyaki régio 1.
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Malignus tumorok stadium felméreéseéhez képalkotas sziikséges
 CT/MRI/UH/Rtg.
« Metabolikus alapt hybrid képalkotas pontosabba teszi a stadium meghatarozast és ezaltal a terapias

tervet

Pontosabb tumor lokalizacio/ N statusz

Prediktiv szerep

Kezelés hatekonysaganak megitelése

Kovéacs A.; Sipos D.; Lukacs G.; Toth Z.; Vecsera T.; Kedves A.; Cselik Zs.; Pandur A. A.; Bajzik G.; Repa I. et al. : A PET/CT szerepe a sugarkezelésre
keriil6 betegek N és M klinikai stagingjében, a terapia meghatarozasaban: Intézeti tapasztalatok ORVOSI HETILAP 159 : 39 pp. 1593-1601., 9 p. (2018)
24
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Fej-nyaki regio 1.
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Vajon lehetséges valamilyen keépalkotd mddszerrel megjosolni, hogy a tumoros szovetek milyen biologiai
tulajdonsaggal birnak?

65 beteg szOvettanilag 1igazolt fej-nyaki malignus tumorral

Staging PET/MRI

Ko6ros nyirokcsomok DWI vizsgalatabol készitett ADC térkép

A metastaticus nyirokcsomok ADCmean érteke (0.899 £+ 0.98*10-3 mm?2/sec) szignifikdnsan alacsonyabb
volt, mint a normal nyirokcsomok ADCmean érteke (1.267 £ 0.88*10-3 mm?2/sec); (P = 0.001)

« A szenzitivitas 92.3, a specificitas 98.6%-nak adodott (treshold: 1.138 + 0.75*10™ > mm?*/sec)

* Nem volt kiillonbség az ADCmean ertékekben a koros nyirokcsomok mérete alapjan (<10mm >)

25



A vizsgalat

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

71 éves férfi beteg - oropharynx lapham carinoma

T2 coronalis siku rekonstrukcio (A)

T2 axialis sikt leképezés (B)

DWI-n az attétes nyirokcsomd hyperintens megjelenese (C)

ADC-n a nyirokcsomo hypointens megjelenese (D)

Feihat O.; Pintér T.; Kedves A.; Sipos D.; Cselik Zs.; Repa I.; Kovacs A. : Diffusion-
Weighted Imaging (DWI) derived from PET/MRI for lymph node assessment in patients
with Head and Neck Squamous Cell Carcinoma (HNSCC) CANCER IMAGING 28 21

, 6
Paper: 56 (2020)



Eredmeények - ADC
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Nodal ADC(*10-3mm2Is)
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Metastatic L. N's <10mm

Metastatic L. N's >10mm

Lymph nodes

Normal L.N's

27
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Eredmenyek - nodal ADC/primer tumor grade
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1100.000 |

1000.000 |
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700.000 |

Osszefiiggés nem mutathat6 ki 1

E00.000 |

G1 G2 G3
28

Primary tumor grade



Kovetkeztetés

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

» Nem mutathaté ki linedris korrelacio az FDG-PET és ADC-MRI vizsgalatok kozott
* Az FDG PET alapu gliikoz metabolizmus €s a diffiiz16 sulyozott MRI alapjan mért cellularitds mutatott
biologiai vonatkozasokat fej-nyaki lokalizacidja malignus tumorban

* A SUVmax magasabb prediktiv értekli a tumor agressziv viselkedésének megbecslésében, mint a DWI

O. Freihat, Z. T6th, T. Pintér, A. Kedves, D. Sipos, 1. Repa, A. Kovéacs, Zs. Cselik: Correlation between Tissue Cellularity and Metabolism Represented
by Diffusion-Weighted Imaging (DWTI) and 18F-FDG PET/MRI in Head and Neck Cancer (HNC) CANCERS 14 : 3 Paper: 847, 12 p. (2022)

Freihat O.; Toth Z.; Pintér T.; Kedves A.; Sipos D.; Cselik Zs.; Repa I.; Kovécs A.: Association Between Diffusion Weighted-Imaging (DWI) and
Simultaneous 18F- FDG PET/MRI Parameters Wlth a Comparison of thelr Diagnostical Role in Head and Neck Squamous Cell Carcinoma (HNSCC)
EJINMMI RESEARCH 1 pp. 1-22., 22 p. (2020) 29



A PET/MRI vizsgalatok prediktiv szerepe

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

« 52 beteg el0rehaladott N+ fej-nyaki tumorral

e definitiv kemo-irradiacid (CRT)

 Teljes morpho-metabolicus regresszio definitiv dozisu CRT-t kovetoen 54%-ban

» Reészleges terapias valasz 46%-ban a kezelést kovetden 3 honappal végzett PET/MR vizsgalaton

» Az egyszerli metabolikus adat (SUVmax, SULpeak) nem prediktiv értekli a terapids valasz tekintetében
* A volumetrikus informacio (MTV ¢és TLG) azonban j6 kozelitéssel szolgaltatnak informaciot a varhatod

tumor valaszt illetoen

Kedves A.; Téth Z.; Emri M.; Fabian K.; Sipos D.; Freihat O.; Tollar J.; Cselik Zs.; Lakosi F.; Bajzik G. et al. : Predictive Value of Diffusion, Glucose
Metabolism Parameters of PET/MR in Patients With Head and Neck Squamous Cell Carcinoma Treated With Chemoradiotherapy FRONTIERS IN
ONCOLOGY 10 Paper: 1484 , 11 p. (2020) 30
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A PET/MRI vizsgalatok prediktiv szerepe
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Garat tumor definitiv kemo-irradiacio
elott és utan

Cselik Zs.; Toth Z.; Kedves A.; Sipos D.; Freihat O.; Vecsera T.; Lukacs G.; Emri M.; Bajzik G.; Hadjiev J. et al.: Predictive value of PET/CT
based metabolic information in the modern 3D based radiotherapy treatment of head and neck can-cer patients - single institute study
HELLENIC JOURNAL OF NUCLEAR MEDICINE 23 : 3 pp. 290-295., 6 p. (2020)




IV. Dietoterapia
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Dietoterapia helye a fej-nyaki tumoros beteg komplex terapias arzenaljaban

Agressziv betegség ellen agressziv terapia

Tajékoztatas, oktatas, gondozas fontossaga

Dietoterapias ¢és szondataplaldsi tanacsado
2017 ESPEN Guideline
Malnutrici6 szurés (Malnutrition Universal Screening Tool - MUST)

Lelovics ZS.; Volgyi K.; Hartmann E.; Cselik Zs.: Korszerii dietoterapia, tovabba a taplalkozasi prevencio szerepe €s a korszerll dietoterapia emlo-,
méhnyak- és petefészekrakos, prosztatarakos betegek részére STUDIUM & PRACTICUM: FUGGETLEN GYOGYSZERESZETI FOLYOIRAT 10 : 5 pp.
6-9.,4 p. (2016)

Lelovics Zs.; Volgyi K.; Cselik Zs. : Korszerli dietoterapia ajak-, szajiireg-, gége- €s nyeldcsorakban szenvedo betegek részére. STUDIUM &
PRACTICUM: FUGGETLEN GYOGYSZERESZETI FOLYOIRAT 10 : 4 pp. 4-6., 3 p. (2016)

Lelovics Zs.; Hartmann E.; Cselik Zs.: Korszer(i dietoterapia tiidérakban szenvedé betegek részére. STUDIUM & PRACTICUM: FUGGETLEN
GYOGYSZERESZETI FOLYOIRAT 10 : 3 pp. 7-9., 3 p. (2016)



Beteganyag
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2017-2022

230 10

39-89 év

168 PEG

kozel 30 %-uk alultaplalt volt a kezelés megkezdése elott
43% MUST 4 vagy magasabb riziko

Lelovics Zs.; Cselik Zs.: Korszerii dietoterapia vastag- és végbéldaganatban szenvedd betegek részére. STUDIUM & PRACTICUM: FUGGETLEN GYOGYSZE]

Lelovics Zs.; Kiss A.; Hartmann E.; Cselik Zs.: A gyomor-, hasnyalmirigy- és epeholyagrakban szenvedd betegek korszerii dietoterapidja.
STUDIUM & PRACTICUM: FUGGETLEN GYOGYSZERESZETI FOLYOIRAT 10 : 1 pp. 7-9., 3 p. (2016)
33
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Eredmények 1. i
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Szondataplalt betegek testsulycsokkenése a sugarkezeles alatt

o
0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00%

Tobb, mint 11 kg fogyas

9-11 kg fogyas

6-8 kg fogyas

3-5 kg fogyas 31,18%

Kevesebb, mint 2 kg fogyas 3(9’ 41%
i f 34



Eredmeények 2.
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PEG nélkiili betegek testsulycsokkenése a sugarkezelés alatt

Tobb, mint 11 kg fogyas
9-11 kg fogyas

6-8 kg fogyas

3-5 kg fogyas

Kevesebb, mint 2 kg fogyas

0,00%

10,00%

,00%

20,00% 30,00% 40,00%

20,00%
35,00%
30,00%
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Dietoterapias és szondataplalasi tanacsado
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* 2017. aprilis 6ta heti 1 alkalommal

* Ambulans betegek részére - “proaktiv/preventiv’’

* Dietetikus €s szondatapszeres novér jelenlétével

 Alultaplaltsagi rizikoszlres, diétas tanadcsadas

* PEG ellatas

* Biztonsagos ellatas/gondozas a fej-nyak tumoros betegek szamara

* Hozzaférhetd in-body késziilék az ellatas mindségének emelése céljabol

36



V. Bal oldali emlotumorok léegzésvezeérelt sugarkezelese o
prediktiv faktorok csOLHORY FERENE KERNAL

Alapszabaly: csak jol koriilirhato cél ellen lehet hatékonyan kiizdeni

Szisztematikus €s random hibak: a zavar¢ kiils6 koriilmények minimalisra csokkentése

LégzOmozgas - céltérfogat elmozdulasa - normal 1€gzésben végzett CT alapt tervezeés a megszokott

Cé¢l egy olyan modszer kidolgozasa volt, melynek segitségével mar a tervezeést megeldzden megjosolhato

a sziv és a bal oldali tiidod¢l dozisterhelése bal oldali emldbesugarzas esetében

Prediktiv faktorok keresése - radiografusi szlirés - melyik beteg lesz ra alkalmas?

DIBH RT rutinszert alkalmazasa - 1égzésvezérles

Zahenszky, P.; Antal, G.; Csap0, L.; Bianco-Molnar, Zs.; Dezs0, A.; Cselik Zs.: Bal oldali, mélybelégzésben torténd emlébesugarzas indokoltsaganak
kvantitativ vizsgalata MAGYAR ONKOLOGIA 63:2P. 157 (2019)
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 DMH-alapu (voxeltomeg-dozis alapt) fizikai €s biologiai tiidodozis-terhelés kiertékelési protokoll
kidolgozasa
« szabadlégzéses ¢s mélybelégzéses bal emld besugarzasok bal tiidofelt érintd dozisterheléseinek és azok

varhato mellékhatasainak egzaktabb 0sszehasonlitasa

Sdriséghisztogramok (lépték: 0,01 gfcm?)
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Anyag és modszer

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

* 51 posztoperativ eml6tumoros beteg
 FB ¢s DB CT-k
* rizikoszervek
» dozimetrista: sziv, bal tiidofél
* tervbol: nagydozisu (>50%) bal tiidorész
 azonos konturozasi protokoll

« PTV: DB—FB deformabilis atvitel
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Anyag és modszer

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

» Tervezes
* Doziseldiras: 15 x 2,67 Gy (= 40,05 Gy) (atlagdozis)
* opponald ,,field-in-field” technika (IMRT)
* FB-DB: betegenkénti szimultan tervezes
 azonos energiak, irdnyok, margok stb.
* relativ tervmindségi kovetelmények:
* APTV(95%)<1% (relativ eltérés!)

* AD,..<1% (relativ eltéres!)
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Eredmeények 1.

PTV atlagdozis (Gy)

FB DB
D |4 D m D V D m
minimum | 40.05 | 40.03 | 40.05 | 40.03
maximum | 40.12 | 40.16 | 40.12 | 40.17
atlag 40.07 | 40.07 | 40.07 | 40.06 |
szords 0.01 0.03 0.01 0.03
PTV atlag-BED (Gy)
FB DB
BED, | BED,, | BED, | BED,,
minimum | 75.76 | 75.69 | 75.75 | 75.69
maximum | 75.91 76.03 | 75.92 | 76.06
atlag 75.79 | 75.77 | 75.79 | 75.76 |
szérds 0.03 0.07 0.03 0.07

T -
L—..._I_ - '_ -

A ,'.J.
~_JU
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Eredmeények 2.

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

teljes bal tidé atlagdozis (Gy) nagydozisu bal tiidérész atlagdozis (Gy)
FB DB FB DB
Dy _ Dm Dy Dm Dy Dm Dy | Dm
minimum 3.86 . 3.09 4.30 3.31 30.949 31.00 31.25 31.03
maximum 10.05 .77 10.18 8.14 35.37 35.16 34.48 34.29
dgtlag 6.50 6.15 | 3309 | 32.77 | 32.61 |
szords 1.47 1.08 1.24 0.90 0.79 0.77
-5,4% vs 0%! -1,5% vs -1,5%
teljes bal tiidé atlag-BED (Gy) nagydozisu bal tiidérész atlag-BED (Gy)
FB DB FB DB
BEDy, | BED,, BED, BED,, BEDy, | BED,, BED, | BED,,
minimum 5.51 4.30 6.17 4.59 52.54 52.70 53.36 52.83
maximum 16.35 12.31 16.62 12.99 63.59 63.06 61.25 60.86
atlag 10.08 9.40 | (753 | 5825 | 57.83 | 5699 | 56.61 |
szoras 2.63 1.91 2.18 1.75 2.30 2.23 1.96 1.90

-6,7% vs -1,1%! 2.2% vs -2,1% 43
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Eredmenyek S.

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

Dozisprofil a sugarirdnvokra merdlegesen.
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 a voxelddzis-alapu dozimetriai értékelési mod a tiido eseteben | bal tidéfeél
jelentds pontatlansagot mutat nehezitve a bioldgiai
kovetkezmények €s mellekhatasok prognosztizalasat

* helyette a voxeltomeg-alapt kalkulacio alkalmazasa javasolt

térfogat, témeg (%)

« ateljes emld szabadlegzéses €s melybelégzéses besugarzasi tervei
kozott nem mutatkozott a teljes bal tiidonek sem fizikai, sem

bioldgiai dozisterhelésben jelentds kiilonbség

o 10 20 10 40) 50
dazis (Gy)

» voxeldozis alapu kalkulacioval a bal oldali emlobesugarzasok esetében a teljes bal tiido dozisterhelését
akar 20%-al is feliilkalkulalhatjuk

 az eljaras/modszer barmely, egyc¢b a tiido dozisterhelesevel jard terdpias esetben valamennyi célteriiletre
¢s rizikoszervre adaptalhato



Konkluzio 2.

» a normallégzéses besugarzas tervezési CT-n mért szivbelogas érték megbizhatd prediktora a sziv
atlagddzisnak
 a szivbelogas erték alkalmas lehet azonositani azokat a betegeket, akik a legtobbet profitalhatjadk a DIBH

elvégzésével

1
P —

A V20 izodozisgorbe €s a szivkontar segitségével mért szivbelogas méres (1Z0-SZB)
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A radiografus szerepe

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

« alkalmazasa kiterjedt képzést €s felelosséget jelent
a szakasszisztencianak, valamint a sziv védelme
miatt alkalmas betegkivalasztasra megteleld
edukacio €s protokoll mellett

* a betegeket tréningezéssel, gyogytornasz
bevondasaval alkalmassa tudjuk tenni a helyes
1égzesi metodika elsajatitasara, mely tovabb emeli
a betegellatas mindseget
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VI. Prostata stereotaxia

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

 Prostata tumor standard terapiaja jelenleg
e mutét
 androgen blokad/hormon terapia
 sugarkezelés - teleterapia/brachyterdpia

» kemo/biologiai terapia

» Alacsony ¢s kozepes kockazatu betegeknél, ha a betegség inoperabilis, vagy a miitét magas rizikojua szoba
jOn radioterapia

« Konvencionalis frakcionalassal a kezelés 1doben elhtizodo (7-8 hét)

» Sugarbiologiailag kedvezo lehetdségek - lassan proliferald tumor kedvezo reakciot mutat az egyszeri nagy
ddzisra

» Megfeleld indikacio esetén a nagymezds kismedencei besugarzasok helyett sztereotaxias sugarkezelés

valaszthato
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Prostata stereotaxia

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

» Linearis gyorsitoval végzett sztereotaxias ablativ radioterapia alacsony-¢s kozepes kockazatl prostata
carcinomas betegeknel

« OGYEI/9699-2/2022

« AzETT TUKEB a 2022.01.25.-1 iilésén szakmai-etikai szempontbdl a kutatasi terv beszamolojat
clfogadta. A kutatas eredményei a tovabbiakban publikalhatok, felhasznalhatok.

49



i

Prostata stereotaxia

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

« Magyarorszagon elsOként a Somogy Megyei Kaposi Mor Oktato korhdz dr. Baka Jozsef Diagnosztikai,
Onkoradiologiai, Kutatasi €s oktatasi kozpontjanak tarsintézményeként Fazis III. vizsgalatban vettiink részt
« Nagy precizitasu modszer, kis térfogatba nagy frakciodozis

Extrém hypofrakcionalas > 7Gy

Monoterapia, vagy teleterapiat kovetd boost kezelés, vagy salvage indikacioval

Ce¢l: a kezelés biztonsagossaganak ¢és hatekonysaganak vizsgalata

Elsddleges végpont:
e ¢letmindség (2 év)
« a sulyos késo1 Grade 3 < GI ¢s GU mell¢khatasok eléfordulasi aranya (2 €v)
50
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Prostata stereotaxia

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

* Masodlagos végpont:

« Eletmindség (5 év)
Sulyos keésoi Grade 3 < GI ¢és GU mellékhatasok el6fordulési aranya (5 év)
Akut toxicitas

Biokémiai relapszus
* DFS

* OS

Lokalis progresszid

Regionalis/tavoli progresszio

Betegség specifikus tulélés

51



Prostata stereotaxia

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

* Eredmenyek:
» 42 beteg a monoterapias karon (0sszesen 58 beteg)

GI mellékhatas egy betegnél sem jelentkezett

GU mellékhatas maximum Gr. 2 volt

3 beteg hunyt el nem a betegség ¢és nem a kezelés kovetkeztében

biokémiai relapsus egyelore nincs

median kovetesi 1d6 26 honap

Sztereotaxias prosztatabesugdrzas tervezési €s verifikalasi tapasztalatai; Csap6 L., Nyersné Madarasz O., Antal G., Cselik Zs. Magyar Sugarterapias
Tarsasag XV. Kongresszusa 2021. szeptember 23-25.

Prosztata-sztereotaxias ablativ radioterapia:triggerelt kV-os aran%marker.—.kt')vetés modszerei, dozimetriai aspektusok, Oportélverifikéciés eredmények
Glavak Cs., Simon M., Kovéacs P., Antal G., Kovacs A., Cselik Zs., Hadjiev J., Lakosi F. Magyar Onkolégia. - 63 (2019), p. 153. -

Multimodal imaging during lung and abdominal stereotactic ablative radiotherapy: from cine MRI through 3D/4D CBCT to intrafractional kV
verification K. Kisivan, A. Miovecz, D. Gugyeras, A. Takacs, A. Farkas, Cs. Glavak, P. Kovacs, G. Antal, Z. Laszl6, M. Vallyon, Zs. Cselik, M. Petoné
Csima, A. Gulyban, J. Hadjiev, F. Lakosi Magy Onkolégia 2019 Junius 21;63(2):116-124. Epub 2019 Jan 10. 02
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Prostata stereotaxia - doziseloszlas
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VII. Betegut menedzselés

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

« 2013-2015

 betegirdnyitasi anomalidk, jogszabaly1 nem megfelel6ségek az onkologiai ellatas terén

« 2015.06.01. 124/2015. (V. 26.) Korm. rendelet 32/A. § (1), ,,14 napos szabaly”
* a hely1 igény megfogalmazasa

* protokollaris rendszer formaba Ontése

betegiit menedzsel6 algoritmus alkalmazasa - OnkoNetwork

erOforrasok allokalasa (szervezes, diagnosztika, terapia, kovetés)

a felfedezestol szamitott legrovidebb 1dOn beliili terapia inditas

« valds, nem eset, hanem beteg alapu statisztika (20.000 < beteg)

Moizs, M.; Ruzsa, A; Repa, I; Cselik, Zs; Volgyi, Z; Kirdly, GY Onkologiai betegiit menedzselés gyakorlati megvalositdsa IME: INTERDISZCIPLINARIS
MAGYAR EGESZSEGUGY / INFORMATIKA ES MENEDZSMENT AZ EGESZSEGUGYBEN 6 : 6 pp. 50-54., 5 p. (2015) 55



OnkoNetwork

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

Onkologiai beteg ne kallddjon el / Prioritasok

Idofaktor - egy nyelvet beszéljiink

Szervspecifikus szakambulanciak

Onkologiai betegnek onkologus a kezeldorvosal!

Onkologiai kezelés Onkoteam dontés nélkiil nem torténik!

Onkologiai ellatast menedzsel0 rendszer informatikai hattérrel

Onkolodgiai betegek ellatasanak egységes rendszere / Intézmenyi protokoll rendszer



Idofaktor 1.
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OnkoTeam idépontjat megelézden "C" vagy "D" diagnoézissal vald elsd megjelenés idépontja

120

100

80

60

40

esetszam

20

- 6 honap -5 hoénap -4 hénap - 3 hénap - 2 honap -1 hénap 0 Honap (Onko-

team id6pontja)

o7



Idofaktor 2.

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

OnkoTeam idépontjat kdvetd muatéti idépont OnkoTeam idépontjat kbvetd kemoterapia ésivagy
sugarterapia kezdetének idépontja

40 1 70
35 60
30 -

50

40

esetsza
esetszam

30

0
0 Hénap (Onko
team iddponti

team idépontja) 2, hénap 4. hénap 6. hénap
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HIS integracio
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Onkoteam fazis

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

& Onkol6gial protokoll lap: Teszt Mikolett - e-MedSolution - Google Chrome
itblank

-

Betegadat [ | [Teszt Nikolett | [0o000291578]  [eccoocox | [1858.08.15 |
Aktuslis eset [7oss3a | [TEsF | [esw | [2omoem ] [Es2 | [ | [ |
Onkoldgiai eset adatok [C20h0 ] | [EEmm | [BEw
{Frissités ™) (Ujfézis ) ((Esst modositasa ) ((Esetlezdrssa ) ((Metasztazisok ) (‘Kortorenet ) (Ujeset’) (‘Eseflista’)
# VIZSGALATI FAZIS B - ; )
[=] ONKOTEAM FAZIS ® X wa
[=] Onkoteam protokoll (kivizsgalas nélkiili onkoteam esetére) | Tigus | Hatarids UHemezye S Miveletek
) Onkoteam
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Terapias fazis
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[ Onkolégiai protokoll lap: Teszt 2 Bemutatd - e-MedSolution - Google Chrome
@ about:blank

Betegadat [ | [Teszt2 Bemutats | [ooDOD422581]  [xcoccocoe | [A57o01.04 |
Aktualis eset [144433500 | [TESF | [ecsDs | [20171107 | [TESZ | [3 | [4 |
Onkelogiai eset adatok [ C20HD | [CzoHD | [zoi8m32r | [Akbe
( Frissités ) ("Ujfazis ) (Esel modositdsa ) ((Esetlezérésa ) ( Metasztazisok ) (‘Kororténet ) (Ujeset) (Esefiista )
B VIZSGALATI FAZIS B ' A -
[=] TERAPIAS FAZIS HEH® X & 4
[=] Terapias protokoll |T|'pus. | Hataridd Utemezve Elvégezve Mivelstek
Mt
Kemoterapia

Kemoterapia + target terdpis
Radicterapia

Radig-kema terdpis

Harmon terépis

Immun terapia

|zotdp terapia

BSC (Best Supportive Care)
Hospice

Szoros observatio

Szoros obszervicid PET CT-vel

Egyeb feladat (TACE, RFA)

C000000000O00O0C

Folyamat vége




omonkovetési fazis
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F Cnboddou protokofl lepe Teszt 2 Beswatnit - &-Medtiolubon - Google Chrome
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Egyedil nem megy!

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

Network thinking
Sugarterapias géppark fejlesztés EU-s forrasokbol

Felemas veégeredmeny - tervezett/megvalosult
Miért kell mindenkinek minden?

Erdforras megosztas

Kaposvar - Veszprém - Szeged - Debrecen - Wiener Neustadt

Multilokalis - multimodalis diagnosztika, terapia

Helyi fejlesztések, integracio

Csapo L.; Antal G.; Bianco/Molnar Zs.; Zahenszky P.;Dezsd A.; Cselik Zs.: ARiPORT - egy kis plusz az ARIA-hoz
Magyar Onkologia 63 : 2 pp. 148-149., 2 p. (2019)

Cselik Zs.; Antal G.; Hadjiev J.; Repa I.: Network thinking - egylitt tobbre megyiink 64
Magyar Sugarterapias Tarsasag XIII. Kongresszusa, Budapest (2017) 114 p. pp. 32-32. 1 p.
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Rendszer integracio
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13 centrum

85 szakorvos

70 orvosi fizikus
Varian, Elekta
Besugarzasi technikak valtozasa

Adaptacio igénye a megvaltozott koriilményekhez

Ko6z0s protokollok/Egységes szemlélet

Rendszeres kapcsolattartas

Nincs titkolni valonk!!

Biztonsag

Téavoli hozzaférés/Atjarhatosag

66



Eredmények

Ko6z06s platform

Atjarhato rendszer

Varolistak csokkentése

Hatékonyabb eroforras kihasznaltsag

Inter-observer kiilonbségek csokkenése

Egységes céltérfogat meghatarozasi protokollok

Multi-locularis kezelések

Cselik Zs., Dezsd A., Csap6 L., Bianco-Molnar Zs., Zahenszky P., Antal G. Hatékonysag, korszeriiség, biztonsag: automatizalt munkaszervezés,
modern kezelési eljarasok Veszprémben Magyar Onkolégia/ 2019/ Vol 63 / Nr 2/ pp 151-151. Bekiildve: 16 Majus 2019 Elfogadva: 16 Majus 67
2019 Online: 16 M4ajus 2019
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Koszonet 1.:
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Feleségemnek, flamnak, szuleimnek, testvéremnek a tamogataseért

Professzor dr. Repa Imrének (SMKMOK Stratégiai igazgato), hogy hitt bennem
Professzor dr. Hideghéty Katalinnak (SZTE Onkoterapias Klinika), hogy partnerként kezelt
Professzor dr. Kovacs Arpadnak (DE Sugarterapia) a sok segitségért

dr. med. habil. Lakosi Ferencnek (SMKMOK dr. Baka Jozsef Onkoradioldgiai Kozpont) a
szakmai tamogatasert

Professzor dr. Eugen Hugnak a részecsketerapiaban vegzett kozos munkaert

Bajtek Gyongyveér igazgato asszonynak (PET-Medicopus Kft.) a lehetosegert

« Ancsan Zoltan lgazgaté urnak (PET-Medicopus Kft.) a lehetéségért

« dr. Toth Zoltannak és dr. Fekéshazy Attilanak (PET-Medicopus Kift.) a napi szintl szakmai
kapcsolateért
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Koszonet 2.:
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« Antal Gergely fizikus kollégamnak és baratomnak az elmul 21 év Gtleteiért, munkajaért

« dr. Lukacs Gabornak a kozos munkaért és baratsagaért

* Dudas Editnek az adminisztrativ akadalyok lekUzdéséeéert

« dr. Omar Freihatnak és dr. Sipos Davidnak a tudomanyos kozremikodésert

« A Doktori Iskolanak a szervezeésert és a lehetbségeért

- Opponenseimnek Professzor dr. Dank Magdolnanak és dr. med.habil Arkosy Péternek a
habilitacios eljarasomra forditott idejukeért

» Professzor dr. Figler Maria elnOkasszonynak, hogy elfogadta a felkérest

* A Csolnoky Ferenc Kérhaz menedzsmentjének és szakértéinek a tamogatasért (dr. Toreki-
Voros Ibolya, Farkas Anna, dr. Lang Zsuzsanna, dr. Pali Sandor, dr. Badacsonyi Szabolcs)

* A Csolnoky Ferenc Korhaz Sugarterapias Osztaly 0sszes dolgozoéjanak, amiért elviseltek a

felkészulési id6szakban 20
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How to radiotherapy works

CSOLMOKY FERENC KORHAZ

» conventionally fractionated RT aims to cause DNA-damage,

« SBRT also induces endothelial damage and tumor cell killing by stimulation of the ceramide
pathway

« after irradiation, hydrolyzation of sphingomyelin takes place in the cell membrane, and ceramide
IS generated, which is a proapoptotic messenger.

« SBRT has the ability to activate antitumor host immunity, which can induce the so-called
abscopal effect
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