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Forord
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John Alfred Brennseter pa Haukeland sykehus for uvurderlig hjelp underveis med a finne en

god problemstilling innen stralebehandling. Takk for deres innspill og gode rad!
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Sammendrag

Bakgrunn: Prostatakreft er den hyppigst forekommende krefttypen hos menn i Norge. En av
behandlingsmetodene som brukes for & drepe kreftcellene er stralebehandling.
Stralebehandling er i stadig utvikling med nye metoder & behandle kreft pa, derav en moderne
metode: online adaptiv stralebehandling (0ART). Denne nye maten a behandle pa kan sgrge
for en mer effektiv behandling og minimere dosen gitt til ulike malvolumer. Det er imidlertid
viktig a stille kritiske spgrsmal nar det iverksettes nye behandlingsmetoder, med tanke pa dose
til risikoorganer (OAR), livskvalitet til pasienter etter behandling og innvirkningen det har pa
arbeidsflyten i straleterapien. Hensikten med denne studien var derfor & sammenligne oART
med tradisjonell stralebehandling, med hovedfokus pa marginer, toksisitet og tid, for a

undersgke betydningen av oART i behandlingen av prostatakreftpasienter.

Metode: Denne bacheloroppgaven ble fullfart med litteraturstudie som metode. Det ble utfart
systematiske sgk i Embase og PubMed, i tillegg til et usystematisk sgk. Det ble ngye valgt ut

ni studier med kvantitative forskningsmetoder basert pa var problemstilling.

Resultat: Flere studier viser til tradisjonelle PTV-marginer pa 7mm, for & undersgke
mulighetene 0ART kan tilby ved marginreduksjon. Nye PTV marginer pa 3, 4 og 5mm ble
brukt ved oART CT og MR. Disse reduksjonene fgrte ofte til en reduksjon i straledose, som
ofte ses i sammenheng med toksisitet og opplevde bivirkninger til risikoorganer. Tradisjonell
stralebehandling gjennomfares i lgpet av fd minutter, mens den gjennomsnittlige
behandlingstiden ved bruk av oART CBCT var pa 20 minutter, sammenlignet med MR pa 40

minutter.

Konklusjon: Bruken av oART i stralebehandling av prostatakreft kan fere til mindre PTV
marginer, med en reduksjon fra 7mm til 3, 4 og 5mm med bruk av CT- og MR-veiledet oART.
En slik reduksjon vil kunne gi mindre straledoser til OAR, hvor en studie viser til en redusert
risiko pa 17,4% for bivirkninger til tarm. Dette gir potensial for redusert toksisitet og forbedret
livskvalitet. oART metoden er derimot ressurs- og tidkrevende, som gjar det utfordrende a
gjennomfare i klinisk praksis. Til tross for utfordringene, er det flere studier som viser at )OART

er klinisk gjennomfgrbart.



Abstract

Background: Prostate cancer is the most frequently occurring type of cancer for men in
Norway. One of the treatment methods used to kill the cancer cells is radiation therapy.
Radiation therapy is constantly evolving with new methods to treat cancer, hence a modern
method: online adaptive radiation therapy (0ART). This new way of treating can perhaps create
a more efficient treatment and minimize the dose given to different target volumes. However,
it is important to ask critical questions when new treatment methods are implemented,
regarding dose to organs at risk (OAR), quality of life for patients after treatment and the impact
it has on the workflow in radiotherapy. The purpose of this study was therefore to compare
OART with traditional radiotherapy, with a main focus on margins, toxicity, and time, to further

look into the significance of 0ART in the treatment of patients with prostate cancer.

Method: This bachelor thesis is completed with the method of literature studies. Systematic
searches were completed in Embase and PubMed, in addition to an unsystematic search. Nine
research articles with quantitative research methods based on our thesis statement have been

carefully selected.

Results: Several studies present traditional PTV margins of 7mm, to further look into the
possibilities of reducing the margins using oART. New PTV margins of 3, 4 and 5mm were
introduced for both CT and MRI. Smaller margins often lead to lesser toxicity, which resulted
in lesser radiation doses to the patient. The traditional method is completed within minutes,
while average treatment time using 0OART CBCT was 20 minutes, compared to MRI that took

40 minutes.

Conclusion: The use of OART in radiotherapy of prostate cancer could possibly lead to smaller
PTV margins, with a reduction from 7mm to 3, 4 and 5mm using CT- and MRI-guided 0ART.
This could lead to lesser radiation dose to OAR, with one study indicating a 17,4% reduced
risk of side effects to the bowel, potentially leading to reduced toxicity and a better quality of
life. The online adaptive method is on the other hand resource- and timeconsuming, which
makes it challenging to implement in clinical practice. Despite the challenges, several studies

show that 0ART is clinically feasible.



Forkortelser

OAR - Organs at risk

0ART - Online adaptiv stralebehandling

GS- Gleason score

CT - Computed tomography

MLC- Multileaf collimation

IGRT- Image guided radiation therapy

IMRT- Intensity modulated radiation therapy

VMAT- Volume modulated radiation therapy

ART — Adaptiv stralebehandling

Off-ART — Offline adaptiv stralebehandling

CBCT- Cone beam Computed Tomography

0ART - Online adaptive stralebehandling

GTV - Grovt tumorvolum

CTV — Klinisk malvolum

PTV — Planleggingstumor volum

MR — Magnetisk resonans

CBCT — Cone Beam CT

MRgART — magnetisk resonans-guided adaptiv stralebehandling
CTgRT — Computed tomography guidet stralebehandling
MRgRT — Magnetic resonans-guidet stralebehandling
Gy - Grey (Maleenhet for absorbert dose)

CTCAE — Common Terminology Criteria for Adverse Events
NTCP — Normal Tissue Complication Probability

TR — Terapeutisk Ratio

EBRT — Ekstern stralebehandling

SBRT - Stereotaktisk stralebehandling



1.0 Innledning

Kreft i prostatakjertelen er den hyppigst forekommende krefttypen hos menn i Norge, hvorav
27% av alle rapporterte krefttilfeller i 2022 var kreft i prostata (1). Krefttypen har en femars-
overlevelsesrate pa 95,7% (2). Det er dermed ikke alle med prostatakreft som har behov for
behandling, alt ettersom hvor langtkommen kreftsykdommen er. Med et kurativt utgangspunkt
vil pasienten fa valget mellom kirurgi og stralebehandling. Stralebehandling er ogsa egnet for
palliativ behandling, med fokus pa smertelindring. Behandlingen kan forega pa en tradisjonell
mate eller adaptiv mate. Referansen til tradisjonell stralebehandling blir i denne studien brukt

om ulike former for ekstern stralebehandling som ikke tar i bruk adaptive metoder.

Den tradisjonelle stralebehandlingen er en godt etablert behandling, som har typiske verdier
for PTV-marginer innenfor de ulike kreftbehandlingene. Tradisjonelle metoder tar ikke hensyn
til anatomiske og fysiologiske endringer som kan forekomme mellom behandlingsfraksjonene.
Arsaken til dette er at definering av risikoorganer (OAR) og segmentering av malvolum kun
skjer pa det ferste innhentede CT-datasettet (3, 4). Ulike marginstarrelser er ngdvendig pa
grunn av indre bevegelser i bekkenomradet, for & sikre at man dekker alt av tumor og
kreftceller, og slik at all dose til CTV blir levert (5).

Adaptiv stralebehandling tar hensyn til anatomiske og funksjonelle endringer, som kan ha en
pavirkning pa toksisitet til risikoorganer. | nyere tid har det blitt tatt i bruk en annen mate &
utfare stralebehandling pa, ved a daglig oppdatere behandlingsplanen i sanntid, samtidig som
pasienten ligger pa behandlingsbordet. Denne typen behandling heter online adaptiv
stralebehandling (0ART) (4). | Norge brukes denne metoden i dag kun ved Haukeland sykehus
i Bergen, men det forskes og utvikles stadig pa, og det er dermed grunn til & tro at den vil

gjennomfares ved flere sykehus de neste arene.

Ved mindre marginer kan det vaere mulig a gi lavere straledose til risikoorganer, men det kan
ogsa ha en negativ effekt ved at kreftcellene far for lav dose til a reduseres. De ulike faktorene

ma vektes ulikt, og ses i sammenheng for a forsta helheten av behandlingen.

Hensikten med denne studien var derfor & sammenligne oART med tradisjonell
stralebehandling, med hovedfokus pa marginer, toksisitet og tid, for & undersgke betydningen

av 0ART i behandlingen av prostatakreftpasienter.



2.0 Teori

Prostata er en kjertel hos menn som ligger under urinblaeren, like ved organer som rektum,
bukhinnen, vesicula seminalis (sedblerer) og huden (6). Prostatakreft er den hyppigst
forekommende krefttypen hos menn i Norge. Behandlingen kan forega pa flere mater, avhengig
av hva pasienten selv gnsker og hvor aggressiv krefttypen er. Ved en kurativ behandlingsform,
vil det vaere relevant med kirurgisk inngrep og/eller stralebehandling. For & vurdere hvor
aggressiv kreftsvulsten er, brukes Gleason score (GS). GS er et graderingssystem hvorav tallet
6 indikerer lite aggressivitet, mens tallet 10 indikerer den mest aggressive krefttypen (2).

Graderingssystemet vises i tabell 1.

Tabell 1: Gleason score og tilhgrende graderinger

Gleason 6 Gradering 1
Gleason 3+4=7a Gradering 2
Gleason 4+3=7b Gradering 3
Gleason 8 Gradering 4
Gleason 9-10 Gradering 5

Prostatakreft deles ogsa inn i lav, middels, hgy og avansert risiko. Innenfor GS defineres lav
risiko som en score pa 6, middels risiko som en score pa 7, mens hgy risiko er en score pa 8 og
hayere (7).

Andre metoder for & vurdere hvor langtkommen krefttypen er, er PSA-verdi og TNM-
klassifikasjon. Ved PSA-maling tas en blodprgve, der en hgy konsentrasjon av PSA kan tilsvare
en stagrre sannsynlighet for opphopning av kreftceller i prostata (2). Klassifikasjonssystemet
TNM brukes ofte som grunnlag for behandling, og forteller om stgrrelse av tumor, om det er

oppstatt spredning til lymfe og metastasering (8).

2.1 Stralebehandling
Stralebehandling benytter hgy energetisk rantgenstraling som farer til at kreftceller dar. Ved
stralebehandling av prostatakreft blir det gitt ekstern stralebehandling (EBRT) eller intern



stralebehandling (brachyterapi). EBRT kan leveres med ulike fraksjoneringsmgnstre; hypo-
eller hyperfraksjonering. Stereotaktisk stralebehandling (SBRT) er en metode & utfare ekstern

stralebehandling pa, som leverer fa, konsentrerte behandlinger med hgye doser (9).

Ved behandlingsstart kommer pasienten inn pa Computed Tomography (CT) for simulering,
for & lage et tredimensjonalt bilde-datasett som skal brukes videre i behandlingsforlgpet.
Planleggingen involverer segmentering av kliniske malvolumer (GTV, CTV, PTV) og
ngyaktig bestemmelse av straledoser. Nar planen er ferdig klargjort og kontrollert mottar
pasienten den foreskrevne straledosen i lgpet av en rekke fraksjoner. Den tradisjonelle

arbeidsflyten for stralebehandling av prostatakreft illustreres i figur 1 (10).

Fig.1 Typisk arbeidsflyt ved stralebehandling.

2.2 Den tradisjonelle behandlingsmetoden

Tradisjonelt sett baseres hele behandlingsforlgpet fra bilder tatt pa planleggings-CT. Dette er
den standard behandlingsplanen. For at stralingen skal treffe det anskede malvolumet ved hver
fraksjon, posisjonerer man pasienten pa behandlingsbordet slik som pa CT-simulering. Dette
oppnas ved hjelp av diverse fikseringsutstyr, immobiliseringssutstyr, markgrer samt
bildeveiledet image guided radiotherapy (IGRT). | tillegg kan usikkerheter som
organbevegelse oppstd mens straling administreres. Dette kompenseres for ved a legge til en
stgrre PTV-margin, rundt CTV, for a sikre at tumoren far nok straledose (11). Resultatet er

dermed et gkt malvolum og gkt organtoksisitet.

2.3 Fremskritt i stralebehandling av prostatakreft

Teknologiske forbedringer som multileaf collimation (MLC), daily in-room treatment imaging
og IGRT gjer det mulig & forbedre malretningsmuligheten for stralebehandling av
prostatakreft. Intensity modulated radiation therapy (IMRT) og volumetric modulated arc
therapy (VMAT) er avanserte teknikker som leverer mer presis og formet straling til svulster

og dermed minimerer eksponering av friskt vev. Til tross for disse teknologiske fremskrittene,



er prostatakreft fortsatt den type kreftformen der man ma ta hensyn til longitudinale endringer

i pasientens indre anatomi og/eller fysiologi (4).

2.4 Adaptiv stralebehandling (ART)

Adaptiv stralebehandling (ART) er utviklet for a ta hensyn til indre anatomiske endringer.
Endringene forekommer over ulike tidsrammer; fra sekunder for respirasjon, til minutter for
bleere- og rektalfylling og peristaltisk bevegelse, dager for rotasjon av prostata, og uker for
behandlingsrelaterte endringer som vekttap, straleindusert diaré og tumorregresjon (12). Ved
ART gjgr man endringer i den standard behandlingsplanen for 4 tilpasse behandlingen etter
pasientens anatomi i sanntid. Dette vil med andre ord si at man tilpasser behandlingsplanen
etter pasientens anatomi, istedenfor 4 tilpasse anatomien etter behandlingsplanen (13). ART

kan utfares online eller offline (3).

2.5 Offline adaptiv stralebehandling (off-ART)

Offline adaptiv stralebehandling (off-ART) er den mest brukte teknikken i dag, da den lett kan
implementeres i den tradisjonelle stralebehandlingen. Ved off-ART ligger ikke pasienten pa
behandlingsbordet ved adaptering av en ny behandlingsplan. Ved bruk av cone beam CT
(CBCT) og/eller MR-bilder kan man evaluere anatomiske endringer som oppstar i lgpet av de
farste behandlingsfraksjonene (14). Deretter lager man en ny behandlingsplan ved a regne ut
gjennomsnittlige variasjoner fra de forste fraksjonene, med hensyn til standard
behandlingsplan. Leger tar deretter stilling til om den nye behandlingsplanen skal adapteres
eller ikke (15). Ved off-ART har man mulighet for en mer selektiv tilpasning, og det er derfor
en god strategi nar det gjelder langsomme og progressive endringer, slik som vekttap eller

tumorregresjon (13).

2.6 Online adaptive stralebehandling (0ART)

Online adaptiv stralebehandling (0ART) er en metode der pasientens anatomi avbildes far hver
fraksjon, og en ny behandlingsplan skapes basert pa anatomiposisjon mens pasienten ligger pa
behandlingsbordet (11). oART har potensialet til & forbedre dekningen av malvolum og dermed
gi mindre dose til risikoorgan. oART har nylig blitt klinisk mulig ved hjelp av systemer som
Varian Ethos system og MRIdian Linac system (16). Arbeidsflyten ved Ethos krever CBCT,
mens MR-Linacen krever en MR-veiledet stralebehandling (MRgRT) som muliggjer
korrigering av bevegelser innenfor en fraksjon (17). oART reduserer mange usikkerheter som

oppstar i behandlingsprosessen som gjer at revurdering av marginstarrelse er ngdvendig.



Denne arbeidsflyten er dog ressurs- og tidkrevende som setter et press pa straleterapeutenes
arbeidshverdag (3). En studie fra 2017 identifiserte fem arsaker som gkte tiden ved 0ART, a)
at fysiker ikke megtte opp til tiden, b) at fysiker ikke var kjent med online planlegging, c) at
inntegning av anatomi ble for detaljert, d) feil ble oppdaget i siste liten og e) behov for endring

i planen (18).

En studie fra 2020 med resultater fra 177 sentre og 40 ulike land, viste at 61 % benyttet ART.
Den viktigste modaliteten var CBCT, med unntak av 0ART replanlegging som primert ble
utfert pA MR-linacer. Av respondentene var det 67% som gnsket & gjennomfgre ART til et nytt
tumoromrade. Blant disse planla 40 % a gjennomfare dette i lgpet av 2 ar. Resultatene viste at
de starste utfordringene med bruk og gjennomfgring av ART, var menneskelige og materielle
ressurser, samt teknologiske begrensninger (19). Adaptasjon av behandlingsplanen til online
og offline ART illustreres i figur 2 (15) .

Offline ART
| behandlingsrommet Etter fraksjonering
Tradisjonell prosess Bilde Vurders
Behandling Replanlegge
Kvalitetssikring (QA)
Bilde
Planlegging
Kvalitetssikring (QA) Online ART
Bilde
Vurdering
Replanlegging
Kvalitetssikring (QA)
Behandling

Figur 2: Arbeidsflyt i 0ART og off-ART prosessen. Ved oART foregar bilde, vurdering,
replanlegging, QA og behandling i behandlingsrommet.

2.7 Malvolumer

Gross tumor volum (GTV) er det anatomiske volumet der delen av svulsten er synlig og
palperbar. Det kliniske malvolumet (CTV), er den vanskeligste & definere ngyaktig. CTV
inkluderer GTV, men ogsa omrader rundt GTV hvor det er mistanke om mikroskopiske



kreftceller. Det tredje volumet er planleggings malvolumet (PTV) som apner for usikkerhet
ved planlegging og levering av straling. Det er geometrisk designet at straledosen treffer CTV,
og stralebehandlingsplanen ma alltid vurdere kritiske risikoorganer rundt malvolumet (5). En
oversikt over forholdet mellom GTV, CTV og PTV kan ses i fig 3.

Gross tumor volume

CTV ;/ Clincal target volume
PTV Planning target volume

Figur 3: Skjematisk oversikt over malvolumer ved planlegging av stralebehandling, og

forholdet mellom dem.

2.8 Marginer til risikoorganer

Innenfor det tredje malvolumet, PTV, befinner ulike risikoorganer seg. Ved prostatakreft er
relevante risikoorganer blere, rektum, bukhinne, kjgnnsorgan og hud. For & kunne gi nok
straledose til tumor, ma det ogsa gis en viss dose til naerliggende organer. Fysikere og leger har
satt grenseverdier for hva de ulike organene taler & motta fer det pavirker dem i for stor grad,

slik at pasientene skal slippe toksisiteten som gir bivirkninger det er vanskelig a leve med.

| den tradisjonelle stralebehandlingen varierer PTV-marginene avhengig av hvilken
behandlingsform pasienten far. De ulike starrelsene er ngdvendig pa grunn av indre bevegelser
i bekkenomradet, for a sikre at man dekker alt av tumor og kreftceller, og slik at all dose til
CTV blir levert (5). Bruken av 0ART passer sarlig godt til prostatakreft, hvor nearliggende
organer er i bevegelse. Ettersom marginene blir mindre, vil ogsa en mindre del av ulike
risikoorganer bli truffet av straling, noe som farer til mindre toksisitet og dermed bivirkninger

til pasienten.
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2.9 Biologisk effekt

Den ioniserende stralingen som leveres til cellene innenfor malvolumet vil medfare skader pa
cellens DNA som leder til celledad. | stralebehandling av kreft vil det normale vevet rundt den
maligne tumoren ogsa motta straledoser. Det er derfor ikke mulig & skane alle friske celler,
men man kan sgrge for & opprettholde en god terapeutisk ratio (TR). TR er forholdet mellom
gnsket effekt pa kreftcellene og ugnsket effekt pa det normale vevet. En god TR er nar
sannsynligheten for & drepe kreftcellene er starre enn sannsynligheten for komplikasjoner pa
det normale vevet (NTCP). Dette er malet med stralebehandling. For & oppna malet utnyttes
forskjellene mellom kreftcellene og de friske cellene sin stralefglsomhet og reparasjonsevne.
Kreftceller er mer stralefalsomme og har en lavere reparasjonsevne enn friske celler. Arsaken
er at kreftcellene befinner seg oftere i mitosefasen av cellesyklusen og derfor har en hyppigere
celledeling. Celler er mer stralefglsomme i mitosefasen og ved store straleinduserte skader pa
DNA vil cellen dg nar den skal dele seg. Kreftceller reagerer derfor tidlig pa straling, mens
friske celler reagerer senere. Det kan ta timer, dager eller ar for den biologiske effekten viser
seg, avhengig av vevstypen som blir bestralt. Normalt vev kan reagere tidlig eller sent,

avhengig av celleoppbygningen i vevet (20).

2.10 Toksisitet

Toksisiteten vil variere ut fra hvilken type behandling pasienten far, antall fraksjoner og
straledose (21). For eksempel kan pasienter som har fatt utfgrt prostatektomi fa ulik straledose
enn de med intakt prostata, som igjen vil pavirke toksisiteten.

Akutte bivirkninger som falge av toksisitet oppstar vanligvis i lgpet av de farste ukene av
behandlingen og avtar gradvis. Noen pasienter kan ogsa oppleve langvarige bivirkninger opp
til maneder og ar etter endt behandling. De viktigste bivirkningene oppstar i det genitourinzre
(GU) systemet, som involverer urinproduksjon og reproduksjon (22). Pasientene kan fa
blerebetennelse med hyppig, sviende vannlating og blod i urinen som fglge av urinrgrets
reaksjon pa straling. Andre viktige bivirkninger oppstar i gastrointestinal (GI) systemet. GI-
toksisitet referer til skade pa magetarmkanalen (spesielt i rektum) og kan gi bledning, tap av
appetitt, smerte og diare som kan pavirke pasientens livskvalitet. De akutte bivirkningene som
kvalme, tretthet, hudirritasjon og vannlatingsproblemer er vanligvis midlertidige og kan
handteres med riktig medisinsk oppfglging (23). Imidlertid er seneffektene som kronisk
blaerebetennelse, hematuri og ereksjonssvikt mer alvorlig og kan fare til redusert livskvalitet
pa lang sikt (24).
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Predikering av toksisitet de neste arene vil sannsynligvis forbedres, da kunstig intelligens stadig
utvikles, med bedre algoritmer som kan forutse livskvaliteten pasienten vil fa etter behandling
(22).

For & rapportere toksisitet etter stralebehandling kan man anvende Common Terminology
Criteria for Adverse Events (CTCAE). CTCAE definerer og graderer ugnskede bivirkninger,
og er publisert av the National Cancer Institute. Her finnes det en egen graderingsskala fra 1-
5, som viser til alvorlighetsgraden av bivirkning og toksisitet. Ikke alle gradene er aktuelle til

hver bivirkning. Den generelle retningslinjen for gradering presenteres i tabell 2 (25).

Tabell 2: CTCAE-gradering av bivirkninger

Grad 1 Mild

Grad 2 Moderat

Grad 3 Alvorlig, men ikke livstruende
Grad 4 Livstruende

Grad 5 Dgdelig

2.11 MR i stralebehandling

Segmentering av prostata i stralebehandling, med bruk av MR, kan forbedre ngyaktigheten av
inntegningen og dermed minske skade til blgtvev som befinner seg rundt tumoren. Dette kan
bidra til & gke pasientens livskvalitet etter behandling (26). Til tross for MR-maskinens gode
kvaliteter i stralebehandling, slik som utmerket kontrast i blgtvev og ngyaktighet, er det flere
utfordringer knyttet til bruken (4). Ulike faktorer slik som forskjeller og bevegelser av
pasientens anatomiske strukturer, i tillegg til MR-maskinens heterogenitet ved bildekvalitet og
signalintensitet, gjgr segmenteringen av prostata vanskelig (26). Ulempen med MR er at

bildene krever lengre tid, som vil fare til lange behandlingsperioder.

2.12 CT i stralebehandling

CBCT er den mest brukte modaliteten i stralebehandling. CBCT viser god kontrast mellom
strukturer med ulik tetthet, slik som luft og skjelett. En ulempe med bruken av CBCT er
artefakter som kommer fra fotonspredning, begrenset lysfelt samt darligere kontrast til blgtvev
(sammenlignet med MR). Til tross for ulempene er CBCT fortsatt den mest brukte modaliteten
i straleterapi, med en raskere behandlingstid per pasient som kan behandle flere titalls pasienter
i uken (4).
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3.0 Metode

3.1 Metodevalg

For a besvare problemstillingen ble det valgt a bruke en litteraturstudie som metode. Det ble
utfert en systematisk gjennomgang av forskningslitteraturstudier som var tilgjengelig og
relatert til problemstillingen, samt et usystematisk sgk. Formalet var a oppsummere og
analysere eksisterende forskning om oART for & oppna god forstaelse, samt innhente oppdatert

kunnskap om prostatakreft og moderne stralebehandlingsmetoder.

3.2 Sgkeprosessen

Det systematiske litteratursgket ble utfert i databasene Embase og PubMed. Dette er kilder til
enkeltstudier med originale resultater, som publiserer fagartikler og tidsskrifter (27). Hensikten
var a finne tidligere forskningsbasert litteratur som ville bidra til & besvare problemstillingen.
Litteraturseket ble utfert med flere kombinasjoner av engelske sgkeord, for a fa tilgang pa et
bredt spekter av relevante studier. En PICO-tabell presenteres nedenfor for a vise fremgangen

av det systematiske litteratursgket.

| tillegg til et systematisk sgk, ble det utfert et usystematisk sgk for a se etter artikler som gar
mer i dybden pa den tradisjonelle stralebehandlingen. Det ble inkludert en artikkel (studie 4)
fra det usystematiske sgket. Dette sgket var noe avvikende fra det systematiske sgket, som kan
ha pavirket studien, ved a gjere det vanskelig for andre & gjenta sgket. Den ene artikkelen kan
ha skapt en ubalanse i de ellers systematiske funnene, men kan ogsa ha bidratt til et sterre
perspektiv rundt problemstillingen. For & beslutte om artikkelen kunne inkluderes i studien, ble
dets innhold ngye vurdert for 4 se om funnene kunne brukes sammen med resterende artikler.

Til tross for avviket, ble artikkelen vurdert som et relevant og positivt bidrag til studien.

Tabell 3: PICO- tabell

Norske ord Emneord (MesH) Tekstord
Populasjon Prostatakreftpasienter Prostate cancer Prostate neoplasm
Intervensjon Konvensjonell Radiotherapy Standard radiotherapy,
stralebehandling Conventional
radiotherapy
Sammenligning Online adaptiv Online adaptive Online adaptive
stralebehandling radiotherapy radiation therapy

13



Resultat

Effekt av behandling,

Bivirkninger

Toxicity Toxicity, adverse

effects

Tabell 4: Inklusjons- og eksklusjonskriterier

Inklusjonskriterier

Eksklusjonskriterier

Online adaptiv stralebehandling

Offline adaptiv stralebehandling

Studier som inneholder minst 2 av de 3

fokusomradene (marginer, toksisitet og tid)

Studier som inneholder kun ett fokusomrade

(marginer, toksisitet eller tid)

Prostatakreft

Studier med hovedfokus pa andre krefttyper

Studier publisert etter 2019

Studier publisert fgr 2019

3.3 Sgkedokumentasjon

Tabell 5 og 6 viser til utfgrte systematiske sgk i to ulike databaser ved bruk av MesH ord. Det

ble vurdert totalt 70 artikler, hvorav 8 ble inkludert i studien. Disse 8 artiklene var de samme i

begge databasene.

Sek utfert i Embase ble avgrenset fra ar 2019 — 2024, for a finne relevant forskning fra de

seneste 5 arene som kunne vise til fremskritt innen 0ART. Dette ble ikke gjort i PubMed pa

grunn av en begrenset mengde med resultat.

Tabell 5: Sgk og funn i Embase

Sgk | Emneord

nr.

Identifiserte

artikler

Vurderte artikler Inkluderte artikler

«Prostate»

1 «Prostatic neoplasms» OR
«Prostatic neoplasm*» OR
«Prostate cancer» OR

«Prostatic cancer» OR

449 902

2 «Online adaptive
radiotherapy» OR «oart» OR

«Online adaptive» OR

1352
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«Online adaptive radiation

therapy»

1AND 2

242

41

Tabell 6: Sgk og funn i PubMed

Sak

nr.

Emneord

Identifiserte

artikler

Vurderte artikler

Inkluderte artikler

«Prostatic Neoplasms»
(MESH) OR «prostatic
neoplasm*» OR «prostatic
cancer» OR «prostate

cancer» OR «prostate»

261 255

«Online adaptive
radiotherapy» OR «OART»
OR «online adaptive radiation
therapy» OR «online

adaptive»

637

1 AND 2

99

29

3.4 Metodekritikk
Datamaterialenes palitelighet ble

vurdert pa bakgrunn av referansenes publikasjons

troverdighet, forfatterens objektivitet og aktualitet i temaet.

Ulempen med et litteratursgk ble en begrenset mengde med tilgjengelige studier som utforsket

bade marginer, toksisitet og tid. Valg av en annen metode, som analyse fra et spesifikt sykehus,

kunne vert gunstig da man ikke utelukkende kan forvente at et litteratursgk vil finne flere

studier som har utforsket ngyaktig det man er pa utkikk etter. Kombinasjoner av sgkeord vil

derfor veere viktig. Det kan ikke utelukkes at andre sgkeord og kombinasjoner enn de som ble

brukt, kunne gkt tilgjengeligheten pa et starre utvalg av relevante studier.
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4.0 Resultater

Tabell 7: Inkluderte artikler.

Studie Tittel

1 Online adaptive radiotherapy potentially reduces toxicity for high-prostate cancer treatment (28).

2 Cone-beam computed tomography-guided online adaptive radiotherapy is feasible for prostate
cancer (29)

3 \Varian ethos online adaptive radiotherapy for prostate cancer: Early results of contouring
accuracy, treatment plan and time (30).

4 Quality-of-Life Outcomes and Toxicity Profile Among Patients With Localized Prostate Cancer
After Radical Prostatectomy Treated With Stereotactic Body Radiation: The SCIMITAR
Multicenter Phase 2 Trail (31).

5 Dosimetric benefit of online treatment plan adaptation in stereotactic ultrahypofractionated MR-
guided radiotherapy for localized prostate cancer (32).

6 CT-based online adaptive radiotherapy improves target coverage and organs at risk (OAR)
avoidance in stereotactic body radiation therapy (SBRT) for prostate cancer (33).

7 Reduction of PTV margins for elective pelvic nodes in online adaptive radiotherapy of prostate
cancer patients (34).

8 Intrafraction Motion and Margin Assessment for Ethos Online Adaptive Radiotherapy
Treatments of the Prostate and Seminal Vesicles (35).

9 Prospects for daily online adaptive radiotherapy via ethos for prostate cancer patients without
nodal involvement using unedited CBCT auto-segmentation (36).

Studie 1

Denne studien undersgkte potensialet MR-veiledet ART (MRgART) har for reduksjon av

komplikasjonsrisiko for normalvev, sammenlignet med tradisjonell stralebehandling av

prostatakreft med hgy risiko. Det ble inkludert 20 pasienter i studien som fikk straling mot

prostata og utvalgte lymfekjertler.

Relevant for var studie

Ved tradisjonell stralebehandling ble det brukt PTV-marginer mellom 7mm til

5mm. Gjennomsnittsverdien for PTV malt i volum ble 1060 cm3. Ved MR-veiledet 0ART ble

det brukt PTV-marginer fra 2 til 5mm, som resulterte i en gjennomsnittsverdi pa 569 cms3 for

PTV malt i volum.
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MRgART doser: 37 Gy til bleren, 34 Gy til rektum og 20 Gy til bukhinnen.
MRgART NTCP: Urininkontinens 8,6%, smerter ved vannlating 5,2 % og akutt
gastrointestinal toksisitet 1,9 %.

Tradisjonell stralebehandling doser: 50, 4 Gy til bleren, 43,4 Gy til rektum, 29,3 Gy til
bukhinnen. Tradisjonell stralebehandling NTCP: Urininkontinens 11,4%, smerter ved

vannlating 8,0 % og akutt gastrointestinal toksisitet 19,3 %.

MRgART tok lengre tid & utfgre enn tradisjonell stralebehandling, men det ble ikke
oppgitt ngyaktig tidsbruk.

Studie 2

Studien evaluerte gjennomfegrbarheten av CBCT-veiledet oART for prostatakreft. Studien
inkluderte 11 pasienter med intakt prostata. Alle ble behandlet med 20 fraksjoner x 3 Gy til
prostata. Det ble konkluderte at CBCT-guidet oART er gjennomfarbar.

Relevant for var studie

Pa denne arbeidsplassen var standard PTV marginer pa 7 og 8mm. Marginene ble
brukt pa oART, men redigert etter anatomiske endringer. Studien viser ikke til spesifikke tall
pa PTV reduksjon, men konkluderer med at marginene kan reduseres pa grunn av CBCT-

veiledet oART sin evne til & tilpasse seg indre anatomiske endringer.

2 av 11 pasienter ble registrert under kategorien “opplevd mild toksisitet”, hvorav
1 opplevde betennelse i endetarmen grad 1, mens den andre opplevde vannlatingsforstyrrelser

grad 2. Det fantes ingen andre indikasjoner pa bevisst toksisitet hos de resterende pasientene.

Studiet registrerte en gjennomsnittlig behandlingstid pa 17,5 + 3,2 minutter, uten
rapporterte avvik i den planlagte arbeidsflyten eller pasientrelaterte hendelser. Det ble
konkludert med at en adaptiv arbeidsflyt var gjennomfarbart med en gjennomsnittstid pa 20
minutter. Studiet papeker ogsa at en MR-guided 0ART ville tatt 40-60 minutter & gjennomfare.

Studie 3
Denne studien sa pa ngyaktigheten av autosegmentering, plankvalitet, fraksjonering og
gjennomsnittstid ved oART. Det ble inkludert 18 pasienter behandlet med CBCT oART totalt,
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med data fra 12 simulerte behandlinger og 6 kliniske behandlede pasienter. Studien viste at den

adaptive planen mgtte et starre klinisk mal enn den planlagte planen.
Relevant for var studie

Rektum, blare og sedblarer trengte ikke redigering i 11% av fraksjonene, mens

81% av fraksjonene trengte en del (mild) redigering.

Endringer og redigering pa CTV-prostata krevde ingen endring rundt 80% av tiden. For tilfeller
som involverer inntegning pa lymfe og prostataseng, gker redigering av CTV betydelig. Totalt
sett rapporterte denne studien at 72% av CTV ikke krever endring, mens 91% krever mindre

endring.

Den adaptive planen klarte & produsere lavere straledoser sammenlignet med den
planlagte planen, som dermed vil fare til lavere toksisitet hos pasienten. Den adaptive planen

ble valgt fremfor den planlagte planen i 95% av tilfellene.

Den adaptive behandlingen tok ca. 19 min.

Studie 4

Malet med denne studien var a vurdere toksisitet til GU- og Gl-systemet, samt bivirkninger
pasientene har fatt etter postoperativ SBRT. Det ble inkludert 100 pasienter tidligere behandlet
med CT- veiledet stralebehandling (CTgRT), som hadde en GS mellom 8 til 10. Blant disse
fikk 69% CTgRT og 31% MR-veiledet stralebehandling (MRgRT). Pasientene ble behandlet
med SBRT, med 30-34 Gy fordelt pa 5 fraksjoner.

Relevant for var studie
Det ble pavist en reduksjon fra 5mm ved CTgRT til 3 mm ved MRgRT. Studien
bemerker ogsa at tradisjonelle PTV-marginer i forbindelse med CTgRT (med moderat

hypofraksjonering) er opptil 7 mm.

: Toksisiteten til risikoorganer og pasientenes livskvalitet ble vurdert en, tre og seks
maneder etter behandling. En sammenligning viste at pasientene behandlet med CT opplevde
betraktelig hgyere grad av toksisitet mot de behandlet med MR. Av 100 pasienter opplevde 3
en toksisitet av grad 3 (heyeste grad), hvor 1 opplevde hematuri en maned etter bestraling, 1

opplevde akutt diare en uke etter bestraling, og 1 opplevde disseminert histoplasmose
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(soppinfeksjon). Sammenlignet med CTgRT, var MRgRT assosiert med 30,5% reduksjon i

akutt GI- toksisitet av enhver grad.

Studie 5

Doseparametere ble undersgkt for og etter online plantilpasning i MR-veiledet
ultrahypofraksjonert SBRT av lokalisert prostatakreft. Studien inkluderte 32 pasienter som fikk
37.5 Gy fordelt pa 5 fraksjoner.

Relevant for var studie

Den online plantilpasningen gkte dekningen av PTV med 4,5 % sammenlignet med
den planlagte planen. Dette medfgrte en dekning pa 95% av PTV i over 95% av fraksjonene,
sammenlignet med 95% av PTV i 18% av fraksjonene. Studien hadde PTV-marginer pa 3mm,
hvorav minimum 95% av PTV skulle fa >95% av dosen, med en gvre grense pa 107% av

maksimal dose.

Adapsjonen muliggjorde at dosen til bleren og rektum ble overholdt i alle
tilfellene, sammenlignet med 93% uten adapsjon. | tillegg gjorde adapsjonen det mulig at det
planlagte risikoorgan volumet i urinrgret oppfylte kravet om a holde seg under 37,5 Gy i 93%

av fraksjonene, sammenlignet med 59% uten tilpasning.

Re-kontureringen og reoptimaliseringen av planene hadde en gjennomsnittlig varighet pa

39 minutter, med en rekkevidde pa 22-78 minutter.

Studie 6
Studien demonstrerte hvordan CT-basert oART kan forbedre dekning av malvolumet og
unngaelse av OAR ved SBRT med behandling av prostatakreft. Det ble inkludert 7 pasienter i

studien, med varierende GS fra 2 til 5.

Relevant for var studie
Den adaptive planen viste signifikante reduksjoner i PTV-marginer til lymfekjertler
i bekkenet.

Den planlagte planen ga 8 Gy til rektum, 8,2 Gy til bleeren og 5,4 Gy til tarmen.
Den adapterte planen ga 7,7 Gy til rektum, 8,3 Gy til bleren og 5,4 Gy til tarm. @kningen pa

dose til blere var liten, men fortsatt innenfor grenseverdiene. Den adaptive planen reduserte
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dosen til rektum med 2 Gy over hele behandlingsforlgpet. Ingen pasienter opplevde grad 3 eller

hgyere av GU og Gl toksisitet.

Studie 7
Denne studien sa pa hvordan CBCT basert oART kunne redusere PTV marginer, sammenlignet
med tradisjonell stralebehandling, basert pa indre anatomiske bevegelser. Det ble inkludert 10

pasienter i studien, hvor 7 av dem fikk en 5mm PTV-margin, og de 3 andre fikk 4mm.

Relevant for var studie

Den tradisjonelle PTV marginstgrrelsen pa 7mm ble redusert ned til 4mm og 5mm,
som ble vurdert som gjennomfarbar til & iverksette i praksis. Det ble ogsa forsgkt a bruke en
3mm PTV margin, men 39% av fraksjonene var inkonklusive, og straleterapeutene vurderte de

som upresise.

Gjennomsnittsdosen til mage-tarmsystemet ble redusert med 0,6-0,8 Gy for hver
mm av PTV som ble redusert. For de med 5mm PTV-margin var forskjellen mellom den
tradisjonelle og den gjennomsnittlige tarmdosen til oART alltid mindre enn 0,4 Gy, mens det

ved 4mm alltid var mindre enn 0,3 Gy.

Gjennomsnittlig behandlingstid var pa ca. 22 minutter.

Studie 8
Formalet med denne studien var a se pa indre anatomiske bevegelser og deretter hvilke PTV
marginer som kunne brukes i oART for & skape en god arbeidsflyt. Det ble inkludert 65

fraksjoner fra 13 oART pasienter i denne retrospektive studien.

Relevant for var studie
Del 1 av studien viste at verifisering og justering av CBCT, farte til en 4mm margin
pa prostata og en 5mm margin pa saedblaerene. Del 2 av studien viste at o)ART med bruk av

Ethos, var overlegen sammenlignet med IGRT som brukte marginer pa 7 mm.

Det ble gitt 30 Gy til kroppen i sin helhet, som ble redusert med 26%, samt en del
som mottok 57 Gy som ble redusert med 21%. Studien konkluderte med at en slik reduksjon i

dose i hgy sannsynlighet ogsa vil medfare en reduksjon i toksisitet til OAR.
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Behandlingstiden ved oART var gjennomsnittlig 17,1 minutter, med et standardavvik pa
5,8 minutter. Man kunne etter flere fraksjoner se at behandlingstiden ble redusert fra farste
fraksjon pa 18,6 minutter ned til 15,5 minutter ved fraksjon nr. 17.

Studie 9
Hensikten var a se om det var mulig a utfgre oART uten & vare avhengig av fysikere for a
manuelt redigere etter autosegmentering, slik at man kunne minimere tiden det tar a utfere det

kliniske arbeidet. Det ble inkludert 25 pasienter i denne studien.

Relevant for var studie

25 prostatakreftpasienter som tidligere var behandlet, ble planlagt pa nytt ved a
bruke en Ethos kalkulator. Det ble tatt i bruk PTV marginer pa 3, 5 og 7mm. | 89% av
fraksjonene ved den tradisjonelle metoden ble CTV dekt 98%. oART klarte & forbedre
dekningen til tilnsermet 100% ved alle fraksjonene.

Ved tradisjonell behandling hvor bleere og rektum gikk over planlagte doseverdier,
ble disse verdiene ved 0ART redusert med 13.1% + 1.0% og 6.5% * 7.3%. Resultatene viste
en redusering av CTV, i tillegg til & redusere dose til blgtvev. Studien uttalte videre at det var

mulig at en adaptiv plan kan resultere i en lavere toksisitet for pasienter med prostatakreft.

Studien konkluderte med at en adaptiv behandlingsplan ville spare tid, redusere
bevegelsesartefakter og antall pasienter som kan behandles pa en dag. Studien papekte at den
adaptive planen kunne bruke lengre tid pa farste fraksjon, ved at fysikere var til stede for &
justere de storste endringene, for sa & gjennomfere med Ethos’ autosegmentering ved videre

behandling hvor det kun vil veere behov for mindre justeringer underveis.

21



5.0 Diskusjon

A finne gode marginer for hver pasient er en balanse mellom straling til tumor og
besparing av friskt vev (20). Studie 1, 2, 4, 7 og 8 viser til tradisjonelle PTV marginer pa 7mm.
Disse studiene, med unntak av studie 4 som kun omhandler tradisjonell stralebehandling, viser
alle til en mulig reduksjon av PTV marginene ved bruk av oART, med bade CT og MR. En
PTV margin pa 7mm vil sgrge for nadvendig tumorkontroll og ulike endringer underveis, men
det vil ogsa fare til hayere straledoser, samt flere kortsiktige og langsiktige bivirkninger til
pasienten (5). Det er derfor viktig a se pa muligheten for a redusere marginene der det er mulig.
Studie 1 viser en reduksjon av PTV marginer fra 7mm til 3, 4 og 5mm. Til tross for disse
positive utfallene er det viktig & understreke behandlingens kvalitet. Ved mindre marginer er
det flere hensyn som ma tas, blant annet & sikre hgy nok straledose til tumor og vurdere
organbevegelse (29). Den uttalte marginreduksjonen i studie 1 ble dog ansett som Klinisk

akseptabel og gjennomfarbar.

Pasienter behandlet med MR er inkludert i studie 1, 4 og 5. Studie 4 viser til stralebehandling
uten adapsjon, med PTV margin pa 5mm for CT og 3mm for MR. Dette viser at MR kan bruke
sma marginer, slik oOART har klart, uten bruk av adapsjon. Derimot er MR sveert tidkrevende,
som kan vare ugunstig for pasienten og arbeidsflyten. En PTV margin pa 3mm ble ogsa brukt
i studie 5, med bruk av 0ART, som resulterte i en vesentlig bedre dekning av PTV ved oART
sammenlignet med tradisjonell. En forklaring til hvorfor MR klarer & ta i bruk sa sma marginer
som 3mm, er modalitetens evne til & vise detaljer av hgy kvalitet, ssmmenlignet med CT. Det

vil derfor vare lettere a se sma anatomiske strukturer, og tegne inn marginer deretter (26).

Studie 2, 4, 6, 7, 8 og 9 undersgkte pasienter behandlet med CT. Ved bruk av CT vil det
naturligvis veere noe sterre marginer enn ved MR, for & kunne ta hensyn til de indre anatomiske
bevegelsene. Det er derfor gunstig & se nermere pa om oART kan redusere disse marginene.
Med unntak av studie 9 rapporterte disse studiene en reduksjon i PTV marginer fra 7mm, hvor
studie 2 og 8 viser til nye marginer pa henholdsvis 4 og 5mm, mens resterende studier viser til
en stor sannsynlighet for reduksjon. Studie 9 tok i bruk PTV marginer pa 3, 5 og 7mm, hvor

0ART viste en bedre dekning av malvolum enn den tradisjonelle, i likhet med studie 5.

I lys av disse resultatene er det tydelig at den adaptive planen gir mindre marginer enn den
tradisjonelle planen. Adaptiv planlegging reduserer de store marginene som tradisjonell

planlegging bruker, ved a daglig tilpasse etter bevegelsene fra bleera (4). Det kan derimot vere
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verdt & merke seg at mindre marginer vil kreve gkt ngyaktighet i planleggingen og
gjennomfgringen av behandlingsplanen, samt andre faktorer som behov for opplearing, mer
forskning og utvikling av avansert bildeteknologi. Disse reduksjonene i marginstarrelse vil
kunne fere til lavere straledoser, som igjen medfgrer mindre toksisitet til OAR. Toksisiteten er

viktig a tenke pa for a ta hensyn til pasientenes livskvalitet etter stralebehandling.

Resultatene fra de utvalgte studiene hadde et varierende fokus pa toksisitet, der
studie 3, 5, 7, 8 og 9 ikke viste til spesifikke behandlingsrelaterte bivirkninger. Studiene viste
riktignok til reduserte straledoser ved bruk av oART i stralebehandling mot prostatakreft.
Studie 3 sin CBCT-veiledet 0ART produserte lavere straledoser i sammenligning med den
planlagte planen, der den adaptive planen ble anvendt i 95% av tilfellene. Resultatene fra studie
7 viste mer spesifikt at CBCT-veiledet 0ART reduserte gjennomsnittsdosen til mage-
tarmsystemet med 0,6-0,8 Gy for hver mm av PTV som ble redusert. Studie 5 som benyttet
MR-veiledet 0ART viste ogsa til positive resultater i favar oART etter sammenligning mellom
den planlagte- og adapterte planen. Her gjorde den adapterte planen det mulig a overholde
straledosen til rektum og bleren i alle tilfellene, i sammenligning med 93% uten adapsjon.
Adapsjonen gjorde det ogsa mulig at dosen til OAR volumet i urinrgret ble holdt under 37,5
Gy i 93% av fraksjonene, sammenlignet med 59% uten adapsjon. Mindre straledoser til OAR
enn til malvolumet er viktig for a redusere risikoen for akutte og sene bivirkninger (21). Basert
pa de positive margin- og dosereduksjonene i studie 3, 5, 7 og 8, er det grunn til a tro at
ytterligere fokus pa stralebehandlingens effekt, ogsa kunne vist til reduserte alvorlighetsgrader

av toksisitet.

Studie 9 antok at den adaptive planen sannsynligvis kunne lede til lavere toksisitet hos
prostatakreftpasienter. Dette pa grunn av identifiserte reduksjoner i doseverdier, samt doser til
blgtvevet sammenlignet med den planlagte planen. Studie 1 undersgkte NTCP ved a
sammenligne  MRgART med tradisjonell stralebehandling. Resultatene viste til en
dosereduksjon pa 13,4 Gy til bleren, 9,4 Gy til rektum og 9,3 Gy til bukhinnen. Dette ga en
redusert median risiko for NTCP pa 2,8% for urininkontinens, 2,8% for vannlatingsmerter og
17,4% for Gl toksisitet. En redusert NTCP vil kunne bidra til en god TR, der sannsynligheten
for helbredelse er starre enn skaden pa normalt vev (20). Fra antagelsen i studie 9 og resultatene
i studie 1 ble det identifisert likheter med studie 2 og 6, som begge viste til spesifikke resultater
pa toksisitet ved 0ART. Blant disse var det ingen av pasientene som opplevde hverken GU-

eller GI toksisitet hgyere enn grad 2. Dette vil altsa si at ingen av pasientene i studie 2 og 6
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opplevde alvorlig toksisitet. I studie 2 kan man se antydning til hvordan dette kan pavirke
pasientens bivirkninger. Her var det kun 2 av 11 pasienter som opplevde toksisitet, der en
pasient opplevde betennelse i endetarmen grad 1 og en annen opplevde vannlatingsforstyrrelser
grad 2.

| studie 4 ble det ikke benyttet )ART, men CTgRT- og MRgRT SBRT. Pasientene behandlet
med CTgRT opplevde en betraktelig hgyere grad av toksisitet i sammenligning med MRgRT.
MRgRT ble assosiert med en reduksjon pa 30,5% i akutt Gl-toksisitet av enhver grad. Dette
kan forklares med MR sin gode blgtvevskontrast og evne til & forbedre segmenteringen av
prostata i stralebehandling (4, 26). Totalt var det 3 av 100 pasienter i studie 4 som opplevde
alvorlig toksisitet. Her ble det identifisert bivirkninger av grad 3 som akutt diare og
soppinfeksjon etter behandling. Sammenlignet med studie 2 og 6 kan det derfor antas at den
alvorlige graden av toksisitet mulig ville veert lavere, dersom pasientene i studie 4 ble behandlet
med CT- eller MR veiledet 0ART.

En av de viktigste utfordringene som vil begrense bruk og implementering av oART-

metoder for stralebehandling er tid og fordeling av kliniske ressurser (3).

Studie 2 rapporterer om en gjennomsnittlig behandlingstid pa ca. 20 minutter for oART ved
bruk av Ethos-systemet. Dette samsvarer med studie 3, 7 og 8 som brukte henholdsvis 19, 22
0g 17 minutter. Disse studiene har alle brukt CT i behandlingen. Ved bruk av MR rapporterer
studie 1 en gkt tidsbruk ved bruk av oART sammenlignet med tradisjonell, uten & nevne mer
spesifikt. Studie 5 har en gjennomsnittlig behandlingstid pa 39 minutter, mens studie 2 papeker
en lengre behandlingstid pa rundt 40 til 60 minutter ved bruk av MR-Linac.

Tradisjonell stralebehandling tar normalt sett kun fa minutter & gjennomfare (9). Det anbefales
ikke & ga over 30 minutter, da det kan veere krevende for pasienten (4). Tiden kan derimot

forbedres over tid, noe studie 8 og 9 viser til.

Studie 8 paviste en reduksjon i tidsbruk for behandling med oART etter flere fraksjoner var
gitt. En mulig forklaring kan veere at pasienten etter hvert leerer seg prosessen bedre og dermed
blir mer kjent med behandlingen. Pasienten vil blant annet leere & mgte opp til hver behandling
med full blaere, noe som over tid kan veere lettere a fullfare, da man blir mer kjent med egen

kropp. En annen arsak kan veere at straleterapeutene blir mer kjent med hver kasus underveis,
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og dermed gjennomfarer hver behandling raskere (35). Pa grunn av den daglige oppdateringen
tar oART lengre tid & gjennomfare enn den tradisjonelle, og er derfor vanskeligere a iverksette
i praksis (26). Studie 9 viser ogsa til en forbedring av tid underveis i autosegmenteringen, med

samme arsak som studie 8 gir, at straleterapeutene blir mer kjent med prosessen.

Det tar tid & iverksette nye teknologiske metoder i helsevesenet. Ulike faktorer som tar tid, er
forskning og opplaering. Ettersom kunstig intelligens er i stadig utvikling, vil ogsa
radiografyrket utvikles videre. For a oppna god nytte av bruk og implementering av oART er
det viktig & veere bevisst pa straleterapeutens rolle og behov for opplearing. Allsidige prosesser
innen ART og utdanningslgp er avgjerende for a forberede straleterapeutene til & styre de

daglige adaptive behandlingene (37).

Svakheter med studien
Det ble ikke forsgkt & inkludere andre sgkeord i det systematiske sgket, som kunne preget
utvalget av studier. Man ma ta i betraktning at det ble brukt andre sgkeord i det usystematiske

sgket, som kan ha skapt skjevhet i resultatene.

Med studiets hovedfokus ble utvalget preget av a innhente studier som inkluderte flere av de
nevnte fokusomradene. Flere studier ble derfor nedprioritert til fordel for dem som inkluderte
flere av fokusomradene. Dette kan ha medfart tap av dybdeinformasjon fra de nedprioriterte

studiene som gikk spesifikt inn pa et av omradene.

Seket ble foretatt pa engelsk. Spraklige misforstaelser med feiltolkning av studienes resultater

og konklusjoner, kan ha pavirket utfallet av litteraturstudien.

Konklusjon
Bruken av 0ART i stralebehandling av prostatakreft kan fgre til mindre PTV marginer, med en

reduksjon fra 7mm til 3, 4 og 5mm med bruk av CT- og MR-veiledet oART. En slik reduksjon
vil kunne gi mindre straledoser til OAR, hvor en studie viser til en redusert risiko pa 17,4% for
bivirkninger til tarm. Dette gir potensial for redusert toksisitet og forbedret livskvalitet. )OART
metoden er derimot ressurs- og tidkrevende, som gjer det utfordrende & gjennomfare i klinisk
praksis. Til tross for utfordringene, er det flere studier som viser at oART er klinisk

gjennomfgrbart.
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