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PERCHE’ IMRT
IMRT non è solo una tecnica che permette di 

f  di iù  f i    conformare di più ma fornisce un nuovo 
approccio a tutto il trattamento perché pp p
richiede: 
– Adeguata selezione e delineazione del targetAdeguata selezione e delineazione del target
– Appropriata prescrizione della dose con precisi 

dose constraintsdose constraints
– Conoscenze sulle incertezze di set up
– Controlli di qualità specifici, fisici e clinici 
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INDICAZIONI 
REQUISITI CLINICI PER INDICARE IMRT
• Target di forma irregolareTarget di forma irregolare
• Target in stretta prossimità di OAR
• Area del target precedentemente 
irradiata irradiata 

• Target forma concava che richiedono 
l  f i  alta conformazione 

• Dose escalation 
INDICAZIONI SULLA BASE DELL’EBM

Dose escalation 

Review 



Review su studi pubblicati su IMRT, inclusi 
solo studi comparativi (IMRT vs control solo studi comparativi (IMRT vs control 
group)



Risultati

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 



CARCINOMA RINOFARINGEO CARCINOMA RINOFARINGEO 

TOSSICITA’ GHIANDOLE SALIVARI- XEROSTOMIA: 

IMRT:miglior flusso salivare stimolato con miglior qualità di vita collegata a IMRT:miglior flusso salivare stimolato con miglior qualità di vita collegata a 
xerostomia ma non miglior qualità di vita generale. 

CONTROLLO LOCOREGIONALE:

IMRT: nessun vantaggio su controllo loco-regionale. 
L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 



CARCINOMA NASOCARCINOMA NASO--SINUSALE SINUSALE 

TOSSICITA’ OCULARE TARDIVA: TOSSICITA  OCULARE TARDIVA  

IMRT: minor tossicità oculare, stessi risultati su OS e PFS. 

3DCRT:  35% dei pz sviluppa tossicità visiva   

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 

3DCRT:  35% dei pz sviluppa tossicità visiva.  



CARCINOMA PROSTATA CARCINOMA PROSTATA –– 16 studi16 studi

CONTROLLOCONTROLLO
BIOCHIMICOBIOCHIMICO::
dati dati inincerti dicerti di
vantaggio IMRT.vantaggio IMRT.

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 



CARCINOMA PROSTATA CARCINOMA PROSTATA 

TOSSICITA’ GETOSSICITA’ GE--rettorragiarettorragia: DATI CERTI DI : DATI CERTI DI 
RIDUZIONE CON IMRTRIDUZIONE CON IMRT

FUNZIONE SESSUALEFUNZIONE SESSUALE  EVIDENZA DI VANTAGGIO  EVIDENZA DI VANTAGGIO FUNZIONE SESSUALEFUNZIONE SESSUALE: EVIDENZA DI VANTAGGIO : EVIDENZA DI VANTAGGIO 
CON IMRTCON IMRT

QoL: vantaggi dubbi IMRTQoL: vantaggi dubbi IMRT

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 

QoL: vantaggi dubbi IMRTQoL: vantaggi dubbi IMRT
LIMITI: studi molto eterogenei fra loro con braccio di controllo storico. Certo che IMRT (vista LIMITI: studi molto eterogenei fra loro con braccio di controllo storico. Certo che IMRT (vista 

come evoluzione delle tecniche di RT) permetterà dose escalation senza aumento di tossicità. come evoluzione delle tecniche di RT) permetterà dose escalation senza aumento di tossicità. 



TUMORI GINECOLOGICITUMORI GINECOLOGICI

TOSSICITA’ GI ACUTA E CRONICATOSSICITA’ GI ACUTA E CRONICA: RIDUZIONE CON IMRT: RIDUZIONE CON IMRT
          TOSSICITA’ GU ACUTATOSSICITA’ GU ACUTA: RIDOTTA CON IMRT: RIDOTTA CON IMRT

TOSSICITA’ EMATOLOGICATOSSICITA’ EMATOLOGICA: RIDOTTA CON IMRT per non : RIDOTTA CON IMRT per non 
irradiazione midollo osseo bacino irradiazione midollo osseo bacino 

LIMITI: studi molto eterogenei, > parte postLIMITI: studi molto eterogenei, > parte post--operatori, 50% con CT operatori, 50% con CT 
concomitanteconcomitante

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 



6 STUDI (3 randomizzati)6 STUDI (3 randomizzati)
TUMORI  MAMMELLA  TUMORI  MAMMELLA  

6 STUDI (3 randomizzati)6 STUDI (3 randomizzati)
Vantaggio cosmetico di riduzione della Vantaggio cosmetico di riduzione della tossicità cutanea tossicità cutanea 
acuta e sottocutanea tardivaacuta e sottocutanea tardivaacuta e sottocutanea tardivaacuta e sottocutanea tardiva

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 



NSCLCNSCLC
ALTRE LOCALIZZAZIONI ALTRE LOCALIZZAZIONI 

NSCLCNSCLC
1 STUDIO comparativo1 STUDIO comparativo

Vantaggio di Vantaggio di riduzione della tossicità polmonareriduzione della tossicità polmonare di G3 88% vs 32%).  di G3 88% vs 32%).  

TUMORI CEREBRALITUMORI CEREBRALI
3 STUDI 3 STUDI 

Fuller et al. Fuller et al. –– GBM: nessuna differenza in tossicità e OS. GBM: nessuna differenza in tossicità e OS. 
Huchi et al. Huchi et al. –– Astrocitomi maligni: usa ipofrazionamento, migliore OS  Astrocitomi maligni: usa ipofrazionamento, migliore OS  
e nessuna tossicità in piùe nessuna tossicità in piùe nessuna tossicità in piùe nessuna tossicità in più
Huang et al. Huang et al. –– Medulloblastomi pediatrici: riduzione ototossicità G3Medulloblastomi pediatrici: riduzione ototossicità G3--
G4 anche associando CDDP. MA F/U breve.G4 anche associando CDDP. MA F/U breve.

TUMORI PANCREASTUMORI PANCREAS
3 STUDI non comparativi3 STUDI non comparativi

Fattibile dose escalation fino a 55Fattibile dose escalation fino a 55--60 Gy con concomitant boost  60 Gy con concomitant boost  Fattibile dose escalation fino a 55Fattibile dose escalation fino a 55--60 Gy con concomitant boost. 60 Gy con concomitant boost. 
TUMORI CANALE ANALETUMORI CANALE ANALE

1 studio 1 studio –– 17 pz 17 pz 

L. Veldeman Lancet Oncol, 2008 

con IMRT no tossicità G3 GE o cutanea. con IMRT no tossicità G3 GE o cutanea. 



• IMRT: targets multipli trattati contemporaneamente e 
PRESCRIZIONE  

IMRT: targets multipli trattati contemporaneamente e 
integrati in un unico piano SIB - boost simultaneo 
integrato.

• Più conformato e miglior ottimizzazione della dose.  
• Esempio di PRESCRIZIONE per Ca testa collo:

PTV 66 G  (2 2 G /f ) – PTV 66 Gy (2,2 Gy/fr) 
– N rischio 60 Gy (2 Gy/fr)

CTV N0 54 G  (1 8 G /f ) – CTV N0 54 Gy (1,8 Gy/fr) 

V i S i 
IPOFRAZIONAMENTO

Vantaggi
- Radiobiologici con > 

Svantaggi 
- > tossicità tardive su 
CTV  i  OAR i  l  dose al tumore 

- Tempo di 

CTV e in OAR in volume 
ad alta dose

mp
trattamento + breve.  



PROCESSO DELL’IMRT
SIMULAZIONE: POSIZIONAMENTO E SIMULAZIONE: POSIZIONAMENTO E 
IMMOBILIZZAZIONE

ACQUISIZIONE 

1
ACQUISIZIONE 
DELLE IMMAGINI TC FUSIONE 

D’IMMAGINI
2 3

CONTORNAMENTO

PIANIFICAZIONE 

4

5
PIANIFICAZIONE 

CONTROLLI DI QUALITA’ 
5

6
APPROVAZIONE DEL PIANO  

6
7

TRASFERIMENTO DATI 98 10
VERIFICA DEL 
POSIZIONAMENTO EROGAZIONE 



PROBLEMATICHE IMRT 
TUMORI REGIONE TUMORI REGIONE 

TESTA COLLO TESTA COLLO 



POSIZIONAMENTO E POSIZIONAMENTO E POSIZIONAMENTO E POSIZIONAMENTO E 1 IMMOBILIZZAZIONE per IMMOBILIZZAZIONE per 
simulazionesimulazione
IMMOBILIZZAZIONE per IMMOBILIZZAZIONE per 
simulazionesimulazione

1

simulazionesimulazionesimulazionesimulazione
• PZ TRATTATO in posizione supinap p

• Maschera termoplastica individualizzata che 
immobilizza dal vertice alle spalleimmobilizza dal vertice alle spalle
CRITICITA’  e PROBLEMATICHE 

• Aderenza della maschera TSRM addestrati

• bite o altro 

• POSIZIONAMENTO deve permettere accuratezza millimetricaPOSIZIONAMENTO deve permettere accuratezza millimetrica
di ri-posizionamento per 5-7 settimane !





MOVIMENTO del pz INTRAMOVIMENTO del pz INTRA--FRAZIONEFRAZIONEMOVIMENTO del pz INTRAMOVIMENTO del pz INTRA--FRAZIONEFRAZIONEpppp
Può essere minimizzato in IMRT ma non eliminato

Il movimento aumenta aumentando la durata della seduta di RT  



FUSIONE D’IMMAGINI FUSIONE D’IMMAGINI FUSIONE D’IMMAGINI FUSIONE D’IMMAGINI 3 FUSIONE D IMMAGINI FUSIONE D IMMAGINI FUSIONE D IMMAGINI FUSIONE D IMMAGINI 3

• RM

PET TC  • PET - TC  

CRITICITA’  e PROBLEMATICHE 

• errori intrinseci alle metodica di fusione delle 
immagini g



CONTORNAMENTO CONTORNAMENTO CONTORNAMENTO CONTORNAMENTO 4

• GTV: T e  N+ 

• CTV: malattia subclinica e N0 

OAR• OAR
CRITICITA’  e PROBLEMATICHE 

• Necessario delineare tutte le strutture d’interesse 
se non sono delineate il TPS non le considera 
nell’ottimizzazione del piano

• definizione di GTV e CTV E OAR con  accuratezza di 1 definizione di GTV e CTV E OAR con  accuratezza di 1 
mm

FUSIONE D’ IMMAGINI CON ALTRE  FUSIONE D  IMMAGINI CON ALTRE  
MODALITA’ 



Delineazione del target volume
UTILIZZO DI ATLANTIUTILIZZO DI ATLANTI

RTOG atlas
EORTC atlas

REF.: 
Gregoire V, Levendag PC, Ang KK, et al. CT-based 
d l  f l h d  l l  d l d   delineation of lymph node levels and related CTVs in 
the node negative neck: DAHANCA, EORTC, GORTEC, 
NCIC RTOG consensus guidelines  Radiother Oncol NCIC,RTOG consensus guidelines. Radiother Oncol 
2003;69:227–236
Novak PJ et al. A three dimensional CT based target definition for 
elective irradiation of the neck  IJROBP 1999; 45: 33 39elective irradiation of the neck. IJROBP 1999; 45: 33-39
Gregoire V et al. proposal for the delineation of the nodal CTV in the 
node positive and post-operative neck. Radiother Oncol 2006; 79: 15-20

DAHANCA  htt // dshh s it dk/d h / id li s ht l)– DAHANCA: http://www.dshho.suite.dk/dahanca/guidelines.html),
– EORTC http://groups.eortc.be/radio/EDUCATION.htm)
– RTOG (http://www rtog org/hnatlas/main htmlRTOG (http://www.rtog.org/hnatlas/main.html



PTV E PRVPTV E PRVPTV E PRVPTV E PRV
• Organ motion:  non presente in testa collo

• Incertezze di set up sono quelle più rilevanti

• PTV = CTV + 4 mm PTV = CTV + 4 mm 
• PRV (da ICRU 62-71) : volume contenente uno specifico 
organo a rischio e un margine sicuro intorno ad esso per organo a rischio e un margine sicuro intorno ad esso per 
tener conto della variabilità anatomica e geometrica 
durante il trattamento. L’uso del PRV appare utile solo durante il trattamento. L uso del PRV appare utile solo 
per gli organi a rischio con configurazione seriale.

Hysing et al R&O 2006; 80: 349-54  

CRITICITA’  e PROBLEMATICHE 

Stroom et al IJROBP 2006; 66: 279-86

• MARGINE PER PTV 



MARGINE PER PTV
van Herk (IJROBP 47, 1121-35: 2000) ha 

definito il set up margin sulla base di studi di definito il set up margin sulla base di studi di 
popolazione 

Margine per PTV = 2 5 Σ +  0 7 σMargine per PTV = 2.5 Σ +  0.7 σ

Per ottenere una copertura del CTV con curva di isodose del 95% nel 90% 
della popolazione. 

Σ = errore sistematico durante la preparazione 
d l t tt t  del trattamento 

σ = errore random durante esecuzione del  
trattamento

L’errore sistematico influenza di più il margine m f p m g
rispetto all’errore random 



DOSE CONSTRAINTS
E’ l’unico input inserito dall’operatoreE  l unico input inserito dall operatore.

OAR Dose
Nostro istituto Maingon 2004 Perez 2005 Milano 2007

Parotidi 26 Gy dose media Sotto i 35Gy 24 – 26Gy
Retina 48.4 Gy 45Gy 50%V 1.8fr 45 – 60Gy
Nervi ottici 54 Gy 60Gy Max 2 0frNervi ottici 54 Gy 60Gy Max 2.0fr
Chiasma ottico 54 Gy 50Gy 10%V
Cristallino 6 Gy Max 15Gy
Midollo Spinale <50 Gy 50Gy (IMRT) 35 – 45Gy 60Gy 1.5fr
Tronco cerebrale 60 Gy perif. (<1 cc) e 50 Gy al centro 35 – 45Gy V60 0.9ml
O hi  i t 40 G S tt  i 60GOrecchio interno 40 Gy Sotto i 60Gy
Mandibola Sotto i 60Gy
Art. T. M. 44 Gyy
Encefalo 1/3 volume: 60 Gy

2/3 volume: 50Gy
3/3 volume: 45Gy

35 – 45Gy 50 – 60Gy

3/3 volume: 45Gy
Ipofisi 40 Gy 35 – 45Gy
Ipotalamo 40 Gy P. Maingon et al. Cancer Radiothérapie 2004 (8) 234P. Maingon et al. Cancer Radiothérapie 2004 (8) 234––247247

Milano et al; Semin Radiat  Oncol 2007 (17): 131 Milano et al; Semin Radiat  Oncol 2007 (17): 131 -- 140140



DOSE CONSTRAINTS



Inverse Planning 
ADAC Pi l  8 0
Inverse Planning 

ADAC Pi l  8 0
5

ADAC Pinnacle 8.0ADAC Pinnacle 8.0

• TECNICA STEP AND SHOOT



CONTROLLI DI QUALITA’ CONTROLLI DI QUALITA’ -- DOSIMETRICIDOSIMETRICICONTROLLI DI QUALITA’ CONTROLLI DI QUALITA’ -- DOSIMETRICIDOSIMETRICI

di ib i  di d  i di ib i  di d  l l  d l 

6
distribuzione di dose misurata distribuzione di dose calcolata dal 

TPS

differenza delle due distribuzioni 
di dosedi dose



APPROVAZIONE DEL PIANOAPPROVAZIONE DEL PIANOAPPROVAZIONE DEL PIANOAPPROVAZIONE DEL PIANO7

• Revisione slice by slice
V l t i  d ll   di i d   d  tt l  • Valutazione delle curve di isodose x vedere sptt la 

copertura del target
• Indice di conformità (ICRU 50)Indice di conformità (ICRU 50) :: è il rapporto tra 
volume trattato e il PTV. Ideale è che questo valore sia = a 11)
• Valutazione hot spots e cold spots, evidenziando 
varie curve con diverse isodosi
•Valutazione DVHs



Verifica attraverso EPIDs: Verifica attraverso EPIDs: 
VERIFICA DEL POSIZIONAMENTOVERIFICA DEL POSIZIONAMENTOVERIFICA DEL POSIZIONAMENTOVERIFICA DEL POSIZIONAMENTO9

Verifica attraverso EPIDs: Verifica attraverso EPIDs: 
-- ERRORE RANDOM: ERRORE RANDOM: 
controllo real time, se controllo real time, se 
errore > del margine del errore > del margine del 

- ERRORE SISTEMATICO: 4 - ERRORE SISTEMATICO: 4 

errore > del margine del errore > del margine del 
PTV si effettua correzione PTV si effettua correzione 
subitosubito

controlli consecutivi permettono 
di identificarlo e fare 
correzioni, anche se < del 

controlli consecutivi permettono 
di identificarlo e fare 
correzioni, anche se < del ALIGN RTALIGN RTALIGN RTALIGN RT ,
margine del PTV. 

,
margine del PTV. ALIGN RTALIGN RTALIGN RTALIGN RT



Image Guided 
R di th
Image Guided 
R di thRadiotherapyRadiotherapy

Courtesy of Yan

4D t t t4D treatment 
planning



CONCLUSIONI
IMRT PRESENTA ALCUNI PUNTI CRITICIIMRT PRESENTA ALCUNI PUNTI CRITICI

• PRESCRIZIONE SIB e Ipofrazionamento
• DEFINIZIONE TARGET quale imaging ottimale?DEFINIZIONE TARGET quale imaging ottimale?
• IMMOBILIZZAZIONE DEL PZ sistemi?
• VERIFICA POSIZIONAMENTO controlli giornalieri?VERIFICA POSIZIONAMENTO controlli giornalieri?
• VERIFICA DEI PARAMETRI DI EROGAZIONE DELLA 

MACCHINA

È• È TECNICA TIME CONSUMING: 

Selezione 
pz 

Contorna
mento

Pianifica

zione  2 sett. 1 gg 1 gg

QA

4 ore
3-6 ore

zione  

8 ore

gg gg

Esami 
per 
fusione

Inizio 



Grazie per Grazie per 

l’attenzione



CONTROLLI DI QUALITA’ DOSIMETRICI
• SET 1: distribuzione di dose misurata su fantoccio  Nel • SET 1: distribuzione di dose misurata su fantoccio. Nel 

fantoccio ci sono rivelatori su di esso si proietta  il campo 
di trattamento

• SET 2: distribuzione di dose calcolata dal TPS
• SET 3: differenze delle due distribuzioni di dose in scala 

di i i  di grigi. Se ci sono punti fuori dalle tolleranze sono segnalate in 
rosso o blu

TOLLERANZETOLLERANZE
ABSOLUTE DOSE COMPARISON:

% Diff.: la differenza di dose misurata e calcolata nelle regione a % Diff.  la differenza di dose misurata e calcolata nelle regione a 
basso gradiente sia ≤ 3%  

Distance (mm): la distanza fra le curve di isodose misurate e 
calcolate nelle regioni ad alto gradiente sia ≤ 3 mm (distance to calcolate nelle regioni ad alto gradiente sia ≤ 3 mm (distance to 
agreement)

GAMMA ANALYSIS: somma quadratica normalizzata per ogni q p g
punto analizzato. 

Deve essere < 1. 



PRECISA DEFINIZIONE OAR
Esempio di OAR per Carcinoma Rinofaringe

Struttura Struttura Organo Organo 

Seriale Midollo spinale

Esempio di OAR per Carcinoma Rinofaringe

Cl ss  I:   l si i d  RT s  sti L’integrità di ogni 
singola subunità è 
critica per la 
funzionalità 

p
Tronco
Chiasma e n. ottici
Encefalo 

• Classe I:   lesioni da RT su questi 

organi sono fatali o esitare in 

morbilità severa funzionalità 
Occhi 
Mandibola 
Lobi temporali 

P ll l  P tidi 

morbilità severa

• Classe II:  lesioni da RT possono 

esitare in  una morbilità moderata o Parallela 
La perdita di una 
subunità funzionale 
può essere sopperita 

Parotidi 
Orecchio 
TMJ

esitare in  una morbilità moderata o 

media

Cl  III  l i i d  RT  di  dalle altre 

Altro Lingua 
Cavità orale

• Classe III: lesioni da RT sono medie, 

transitorie e reversibili o non 

esitano in alcun morbilità Cavità orale
Laringe 
Cute collo
Vie aeree 

esitano in alcun morbilità

K. S. Clifford Chao - Practicl essentials of intensity 
modulated radiation therapy. Lippincot Williams & 
Wilkins 2005


