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Proton hidrojen atomunun cekirdegidir.

Pozitif bir birim yik (1.6x10kulon) tasir.
Cutlesi 1.6x 10?7 kg( yaklasik olarak elektron
cUtlesinin 1840 kati ) dir.

Proton en kararli parcaciktir ( yart 6mri > 1032
vil) ve bir notron, bir pozitron ve notrinoya
bozunur.




* Protonun varligiilk kez 1919 da Ernest
Rutherford tarafindan gosterildi.

* E.O. Lawrence 1930 da ilk siklotronu yapti.



1946 Robert D. Wilson’un Proton terapisi ile
lgili yayini
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Proton terapi’nin baslangici

* Tobias ve arkadaslari Lawrence Berkeley
Laboratuvarinda 1955 te protonlarla ilk hasta

tedavilerini yaptilar.

e 1957 de Isvec Uppsala’da Gustav Werner
Enstitisuinde, ilk kanser hastasi tedavisi

yapildi.



Proton terapi’nin baslangici

* 1957 —Gustav Werner
Institute,Uppsala,Schweden,(Ilk kanser hastasi

tedavisi)
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* 1961 de ABD ‘de Harvad Siklotron
Laboratuvarinda protonla radyoterapi basladi.

1976 da ABD de Massachusette General
Hospital da ocular melanoma icin proton
radyoterapisi basladi.



1984- Avrupa’da (Paul Scherrer Institute) (PSI)
ocular melanoma icin proton radyoterapisi
basladi.

1991-1lk hastane temelli Proton Tedavi Merkezi-
Loma Linda University Medical Center CA, USA
kuruldu.

2000- Proton tedavisi Arastirma merkezlerinden
hastane temelli genis dlcekte hizmet veren genis
cografi bolgelere yayilim gosterdi.

2009-Hasta pozisyonlanmasi icin robotik
sandalye yapildi.



Etkilesimler

Proton bir ortamdan gectiginde ortamin atom
elektronlari ve cekirdegi ile Coulomb kuvvetleri
araciligi ile etkilesir.

a)Atomun elektronlari ile inelastik carpismalar:
Protonlar kinetik enerjilerinin bir kismini atomun
lyonizasyonu ve uyarilmasi icin kaybederler. Bu
sogurulan dozdur. Cekirdek ile bremsstrahlung
etkilesimleri de olasidir ancak ihmal edilir.

b)Enerji kaybi olmaksizin elastik saciima: Nukleer
sacilma protonlarin coklu Coulomb sacilmasina
ana katki verendir.




* Elektron demetleri ile karsilastirildiginda
proton demetleri (daha agir yukli parcaciklar
olmalari nedeniyle) daha kucuk acilara

sacllirlar.

* Sonuc olarak proton demetleri elektron veya
foton demetlerinden daha keskin lateral
dagilima sahiptir.



* Protonlar icin kiutle durdurma guct (g/cm?
olarak birim yol uzunlugu basina enerji kaybi)
dusuk atom numarali (Z) materyallerde yiksek
/ materyallerindekinden daha buyuktur.

* Diger yandan ylUksek Z materyalleri protonlari
dusuk Z materyallerinden daha genis acilara
sacar.



* Bdoylece eger minimum enerji kaybi ile
demetin saciimasini istersek (sacici foilin
temeli) yuksek Z materyalleri ,eger proton
enerjisinin minimum sacilma ile azalmasini
istersek dusuk Z materyalleri kullanmaliyiz.

 Buna gore, yuksek Z ve dusuk Z
materyallerinin kombinasyonu ile sacilma ve
demet enerjisinin azalimini kontrol ederiz.



Bragg peak

lyonizasyon ve uyarilma nedeniyle enerji kayip
orani ;

parcacigin yukunun karesi ile dogru,
parcacigin hizinin karesi ile ters orantihdir.
Parcacik enerji kaybettikce yavaslar ve birim
vol uzunlugu boyunca kaybettigi enerji orani
artar. Menzilin sonu yakininda parcacigin hizi

sifira yaklasir enerji kayip orani maksimum
olur.



Bragg peak

* Derin doz dagilimi ortamda enerji kayip
oranint izler . Tek enerjili proton demeti icin
dozda baslangicta derinlik ile yavas bir artis
vardir. Bunu, menzilin sonu yakininda keskin
bir artis izler.Parcacigin menzili sonundaki bu
keskin artis veya pik, Bragg peak olarak
adlandirilir.
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Modulasyonsuz 250 MeV proton demetinin merkezi eksen derin doz dagilimi



e Sekilden de gorualdugu gibi tek enerjili proton
demetinin Bragg peak’i hedef hacimlerin
boyutlarini sarmak icin cok dardir.

* Daha genis derinlik kapsamasi icin Bragg peak
farkl enerjilerde bircok demetin
siperpozisyonu ile genisletilebilir.



 Budemetler, genisletilmis Bragg peak (spread
—out Bragg peak )(SOBP) olarak adlandirilir.

e SOBP demetler genellikle yeterince yuksek
enerjili tek enerjili demet kullanilarak yaratilir.



Relative Dose
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Modilasyonsuz ve modulasyon uygulanarak 4, 6 ve 10 cm’e genisletilmis
250 MeV proton demetinin merkezi eksen derin doz dagilimlari



Genisletilmis Bragg Piki (SOBP)

b R SOBP: Spread-out Bragg Peak
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Genisletilmis Bragg Piki (SOBP)
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Radyobiyoloji

Rolatif biyolojik etkinlik (RBE), 250kV x-
isinlarinin belirli bir biyolojik etkiyi
meydana getiren dozunun ayni biyolojik
etkiyi olusturan verilen radyasyon dozuna
oranidir.

Belirli biyolojik etki hiicre 6lumu, doku
hasari, mutasyon veya diger bir etki

olabilir. RBE=D250kV / Dx



Radyobiyoloji

RBE nin radyasyon tipi ve kalitesine, doz fraksiyonuna
biyolojik sonlanim noktasina bagli olmasina ragmen bu
faktérian kritik 6nemi RBE ve LET arasindaki iliskidir.

Daha buyuk LET daha buyuk RBE dir.
YuklU parcaciklar genellikle megavoltaj x-1sinlarindan

daha buyuk LET e sahiptir. YaklG parcaciklarin RBE ‘si 1
e esit ya da daha buyuktdir.



Radyobiyoloji

YuklU parcaciklar LET in artmasi nedeniyle
menzillerinin sonunda yavaslar.

Boylece yukll parcaciklarin RBE ‘si Bragg peak
bolgesinde en buyuktur.



Radyobiyoloji
Radyoterapide rutin olarak kullanilan klinik

tedavi planlama programlarinda protonlaricin
genel olarak kabul edilen RBE faktoru 1.1 dir.

lyon demet radyoterapisinde doz, gray
equivalents (GyE) veya cobalt gray equivalents
(CGE) tanimlanur.

(GYE) veya (CGE) Gy olarak olctlen fiziksel doz
ile RBE faktorinln carpimina esittir.



Proton Terapinin Temel Avantajl

Courtesy P.Busse - MGH




PROTON HIZLANDIRICILARI

* Medikal kullanim 1¢in uygun proton
hizlandiricilarinin yeterince yiiksek siddetl
proton demetini kisa siirede(2-3 dakika)
vermesi gerekir.

* Herhangi bir derinlikteki tiimor 1¢in yeterince
yiiksek enerji lle yeterince genisletilmis
demet ile doz verilmelidir (160-250MeV)



PROTON HIZLANDIRICILARI

Giliniimiizde radyoterapide kullanilan proton
hizlandiricilarinda ;

Yeterince yiiksek enerj1 ve siddet ;
— Siklotron
— Sinkrotron ile saglanmaktadir.



* Siklotron:
— yuksek siddetli demet,
— sinirh enerji degiskenligi
— agir (150-200 ton)
* Sinkrotron:
— Siklotrona gore hafif,
— cesitli enerjilerde proton demeti Uretiyor.
— Demet akimi siklotrondan daha dusuk.



Varian tarafindan Uretilen Proton Tedavi Siklotron’u



Siklotron

* Radyoterapide kullanilan siklotron maksimum 250MeV
(suda yaklasik 38cm menzil) enerjide proton demetleri
Uretmek icin tasarlanmis sabit-enerji cihazidir.

* Bu enerji, herhangi bir derinlikteki timoéruin tedavisinde,
enerji azalticilar kullanilarak demetin menzilini ve
vogunlugunu module ederek , yeterli olmaktadir.

* Enerji azalticilar farkli kalinhik ve genislikte plastik
maddelerden olusur. Bunlar herhangi bir derinlikteki
tumoru tedavi edebilmek icin protonlarin menzilini
azaltarak kaydirilmis Bragg piklerle uygun olan
“genisletilmis Bragg pik (SOBP)” demetlerini olustururlar.



e Siklotron
* Cap 3.5-bm.
 Boston ,Florida,Seoul

Wanjie,PSI,Minchen
Orsay




Sinkrotron

* Sinkrotron , lineer hizlandiricilardan elde
edilen 3 den 7 MeV’e kadar olan proton
demetleri halka seklinde dar bir tipe enjekte
edilirler ve 1sinin dairesel yolu boyunca
bulunan magnetlerin etkisi altinda
dondaralarler. Proton demeti radyofrekans
(RF) kaviteleri boyunca hizlandirilir ve dolasan
protonlarin frekansina uyan bir frekansta
sintzoidal bir voltaj (gerilim) tarafindan
glclendirilirler.



»

Extracted protons

Accelerating
RF cavity

Bending
magnet Evacuated

tube

Injected
protons

Bir sinkrotronda proton ivmelendirmenin prensibinin sematik diagram gosterimi.
Protonlar sintizoidal voltaj ile beslenen radyofrekans kavitelerinde ivmelendirilirler.
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Hitachi, Ltd. Japon tarafindan Uretilen sinkrotron.



e Sinkrotron

* Cap 8-10m

 Loma Linda ,Houston,
Heildelberg




Bir tek hizlandirici bir¢cok tedavi odasina
proton demeti saglar.

— Ozel bir odaya demet transferi ; egici magnetlerle
kontrol edilir.

— Transport sisteminde demet siddetinin kaybi ¢ok
azdir. (Genellikle %5’ten az)



Siklotrondan cesitli odalara tasinan proton demetlerinin semasi



* Transport stresince parcacik demetinin capi
olabildigince kuculktdr.

* Tedavi kafasinda demet kesit alani gerektigi
kadar genislemistir.



Demet genisletilmesi iki sekilde yapilir:

—A) Pasif Sacilma: Demet, yiksek atom
numarali ince levhalar kullanilarak sacilir.
(Ornegin kursun maksimum sacilma ve
minimum enerji kaybi saglar.)

—B) Tarama: Burada tedavi edilen hacmi
taramak icin magnetler kullanilir.



* A) Pasif Demet Genisletilmesi

Proton demetini faydali alan buyutkligine
genisletmenin en kolay yolu yliksek atom
numarali sacici foil kullanmaktir. Kabul edilebilir
aynilikta (uniformity (%5 icinde) ) genis demet
alanlari bulmak icin dual sacici foil gerekir.

* Ayni (uniform) kalinliktaki birinci foil demeti daha
buyuk alana genisletir.

e Kalinhgi diferansiyel olarak degisen ikinci foil
demet siddet profilini dlizglin bir dagilima
degistirir.



* Pasif sistem alan sekillendirmeye geleneksel
blok kullanmayi gerektirir.Alan sinirlari tedavi
planlama sistemindeki veri ile bulunur.

* Geleneksel blok kesme sistemi ile alan aciklig
dizayn edilir.(Yani serrobend blok, koptk ya da
dogrudan koruma materyalleri ile)



e Pasif demet sekillendirici sistemlerde
kullanilan distik atom numaral (materyal
plastik, bal mumu) menzil kompansatorleri
ayni zamanda

— Eksternal hasta yuzeyi duzensizliklerini
—Internal doku heterojenitesini

—PTV’nin distal seklini kompanse etmek icin
kullanilir.



Pasif demet genisletici sistemler demet
dogrultusunda PTV kalinligi Gzerinden Bragg
piki genisletmek icin menzil modulatorleri
icerirler.



Pasif sacilmada doz derinligi degisimi

* Erisim mesafesini
degistiren tekerlek
otating wheel with

* Degisen kalinlk ile vening Biees
surekli donen ‘
tekerlek (600
donme/dakika)




Pasif sacilmada doz derinligi degisimi

e Catiya da eger (ridge) filtre kullanimi

(to give SOBP)




Karsilastirma

 Mesafe degistirici tekerlegin yapilmasi kolay

e Demet veren sistemde kullanimi dinamik olmasi
nedeniyle zor

* Cati filtre pasif cihaz olmasi nedeniyle demet
veren sistemde kullanimi kolay

e Cati filtrenin yapimi dogru ve duz SOBP saglamak
icin dizayni zor

o Kulturel farkhlik: Cati filtre Japonya ve Rusya
menzil degistiren tekerlek Avrupa ve USA



Konvansiyonel Kullanim

» Block and Range
compensator

. IEiked Scattsier > Second Scatterer

Proton
Beam

» Range Modulator




Hastaya Ozel Kolimator ve
Kompansator
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Kompansator Hazirligl




Genisletilmis Bragg Piki (SOBP)
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Sabit demet




B) Kalem Demet (Pencil Beam) Taramasi:

Genisletilmis pasif demet menzil ve alan

buyu

Kabu
alan

<luginun bagimlilig: bir problemdir.
edilebilir aynilikta (uniformity ) uniform

oulmak icin sacici foil artan bir kalinliga

sahiptir.

Sacici foil donusu demet enerji azalmasina
veya tedavi menzili kaybina yol acar.



Aktif Tarama
Problem Pencil Beam taramasi ile yok edilir.

— Uniform alan dar proton demetlerinin
manyetik alan ile tarama yapmasi saglanir.



Demet Tarama Yontemi

polfaces
of dipol-magnets

tumour

first magnet second magnet last layer
horizontal vertical minimum energy
scanning scanning first layer

maximum energy




Pasif Sacilma —Aktif Tarama

Karsilastirma

Pasif Sacilma
Olgunlasmis teknolojidir.
Organ hareketine duyarsiz
Goreli esnek degildir

Alana 6zel blok gerekir

Genis gantri gerekir.

Integral doz

Aktif Tarama

Yeni teknoloji
Organ hareketine ¢ok duyarl

Cok esnek
Alana ozel blok gerekmez

Kiuicuk gantriler
Integral doz



Proton tedavi uygulamalari

e Pasif saciima
e Aktif tarama
* Tedavi gantrileri



Gantri




| ve Hasta

Gantr




e Proton Tedavi Gantrileri

 Loma Linda pasif
sacllma proton gantrisi

Side view




e Proton Tedavi
Gantrileri

 Ticari Proton Gantrileri




Proton tedavi gantrileri

* Hizlandiricilar donen gantrilere monte edilirler.
* Protonlar elektronlardan 1800 kat daha agirdir.

* Proton demetini hastaya yonlendirmek icin daha
genis egici magnetlere ihtiyac vardir.
e Pasif sacilma sistemleri son sacicidan sonra genis

alanlar elde etmek icin daha genis strtklenme
uzaylari gerektirir.

* Bdylece proton gantrileri daima geleneksel LINAK
gantrilerinden daha genis olacaktir.



Proton tedavi gantrileri

 Gantri 1 (Paul Scherrer Institut)

* 3.5 m capinda dis merkezli

e +/-180 derece donme

* Farkli tarama sistemi

* 1996 dan bu yana tedavi

* Halen 120 hasta/yil hasta tedavi ediliyor.



Proton tedavi gantrileri

e Gantri 2 (Paul Scherrer Institut)
* 7 m capinda esmerkezli gantri
 +/-90 derece donme

e Farkli /stirekli tarama sistemi

* Hasta alimina 2012 de baslandi.



Demet Paylasimi

* Paralel bagimsiz tedavi odalari
* 3 oda
e 1-1.5 mikro Amper 230-250 MeV



Hizlandiricinin ktculttlmesi

* 3-Am e 1m

* 100-200 ton -------========mmmmm- 25 ton

e GUnumuzde cyclotron R=0.8 m B=3T

* Yaricapin kicultulmesi

 cyclotron vyaricapi R=0.3 m---- B=8T



Synchro-Cyclotron

Daha kucuk cihazlar

250 MeV
Gantri Uzerinde 52 ton
B(0) =5.5 Tesla

8-10T 250 MeV

Ik demet mayis 2010 da

Doz hizi 2-4 Gy/dak.

Kafa sizintisi <% 0.1

Puls demet

Yalniz sacilma, aktif tarama cok zor



(O)MEVION

medical systems
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P 1046 |

Harvard (700 ton)

IBA (220 ton) 2000 ,

Varian/Accel (90 ton) :
&

Mevion Medical Systems (224 ton)

MEVION
2 Aralik 2012, Pazar 5250




Ucuz kucuk hizlandirici
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Demet Kalite Spesifikasyonu - Demet
Kalite indeksi
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Demet Kalite Spesifikasyonu - Demet
Kalite Indeksi

* |AEA —TRS 398 de protonlar icin demet kalite
indeksi R, reziduel menzil dir. Kolaylikla
Olculebilir olma avantajina sahiptir

* Referans derinlik z,.; SOBP’nin orta noktasidr.
Pratik menzil R, , Bragg Pik veya SOBP nin
maksimum degerinin% 10 nuna dustugu
derinliktir. Rezidiel menzil R, R;, 7.
Olcimlerinden belirlenir.

Rres = Rp = Lyof



Pediatrik Beyin Tumoru

A Comparison of Radiation Treatment Plans for Pediatric Brain Cancer

Excess radiation delivered to
Protons X-ray/IMRT healthy tissue by IMRT/X-rays

Nose Bone

Right Eye Left Eye

Optic nerve ”
.

Area of brain to
be treated




Akciger Kanseri

A Comparison of Radiation Treatment Plans for Lung Cancer

Extra radiation delivered
Protons X-rays/IMRT with X-ray/IMRT

45% more 30% more 15% more
than protons than protons than protons

In a Study of Patients With Stage 1 Non-Small-Cell Lung Cancer, Treatment Plans for
Proton Therapy Showed Significantly Less Radiation to the Spinal Cord and Heart Than
Plans for X-rays*

o

3071 SPINAL CORD | HEART

18£3.6

of radiation in Gy

15 14.122.8
3.9%22.7
5.6x3.6

ximal dosas

Ma>

- of heart receiving at least 40 Gy of radiation

B x-ray875Gy

Proton 66 CGE B Proton 87.5 CGE ¥ Proton 66 CGE B Proton 87.5 CGE
n=10



Prostat

Proton Therapy Achieves Better Conformation to the Tumor and Minimizes the Dose to
Healthy Tissue

Extra radiation delivered to
healthy tissue with IMRT

Protons X-rays/IMRT

Tumor to be Prostate Bladder
treated

Top of
hip bone




Bas-Boyun Tumorleri

Proton Therapy Reduces the Dose Delivered to
Organs at Risk in Cancer of the Nasopharynx™

Protons X-rays/IMRT MORE

RADIATION

6
AL

Comparison of Mean Dose Parameters for
Organs at Risk in Nasopharyngeal Cancer?®

Organl Protons IMRT

Optic Chiasm

LESS
RADIATION

D. max
Spinal Cord
0. Friax 16.7 46.0 .008
Brainstem 473 58.7 055
D. max : ’ :
Inner ear
Dimoan 13.1 36.4 <0.0001
Larynx/esophagus
b ash 14.3 30.6 .008
Thyroid gland 19.8 38.2 008

D. mean



Ozefagus Kanseri

A Comparison of Radiation Treatment Plans for Esophageal Cancer

Extra radiation delivered
X-rays/IMRT with X-ray/IMRT
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Prostat uygulamasi

Energy Passing Through Hips

X-Ray Beam

Energy Focused on the Tumor

Proton Beam




Spinal Cord

Protons

100

Excessive dose outside target, damaging healthy tissues
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