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INTRODUCTIE



LATE TOXICITEIT

Childhood Cancer Survival Study

* Retrospectief cohort geinitieerd in 

1994

* Minimaal 5 jr overleving

* Histologisch bevestigde diagnose 

kanker

* Diagnose: 1970-1986

* < 21 jaar bij diagnose

* Follow up elke 2 jaar

� 20.720 Eligible

� Lost (n=3.017)

� 17.703 Contacted

� Refusal (n=3189)

� 14.372 Participants



LATE TOXICITEIT

� Late Mortaliteit

Armstrong, G. T. et al. J Clin Oncol; 27:2328-2338 2 009

SMR CI

Secundaire

tumoren
15.2 13.9-16.6

cardiaal 7.0 5.9-8.2

pulmonaal 8.8 6.8-11.2



LATE TOXICITEIT

� Late Mortaliteit (Sec maligniteit)

Armstrong, G. T. et al. J Clin Oncol; 27:2328-2338 2 009

RR (95 

%)

CI

Radiothe-
rapie

2.9 2.1-4.2

Alkylating

agents
2.2 1.6-3.0

Epipodo-

phyllotoxin
2.3 1.2-4.5





Bijwerkingen van radiotherapie

� GROEI STOORNIS

� Bot

� Spieren

� Organen

� CZS BESCHADIGING

� FERTILITEIT

� HUID VERANDERINGEN

� SECUNDAIRE TUMOREN



CZS Bijwerkingen van radiotherapie

� NEUROCOGNITIEF= IQ drop
� Korte termijnsgeheugen en concentratie

� HORMOON DEFICIENTIES

� GH deficientie

� Gonadotrophines, ACTH, TSH

� zeldzaam diabetes insipidus

� GROEI STOORNISSEN

� Optische-neuropathie

� Radionecrose

� Thrombose arteria cerebri media



DOEL STEREOTAXIE

� Maintain or Improve Local Control

� Reduce Side Effects



Stereotactische radiotherapie in het Erasmus MC

Soort bestralingstoestellen:

� conventionele Linac

� Cyberknife



SRT met conventionele Linac

� Toestel ook geschikt voor 
conventionele RT

� Intracraniele en KNO tumoren

� 6 MV

� Rotatie bestraling (cone) + 
statische velden (mMLC)

� M.b.v. een frame (GTC-, KNO en 
invasief frame )



Frames (Rotterdam)

TLC GTC

BRW







Recidief Craniopharyngioom



16 x 2.8 Gy @ 80%; 4x / week



FU 4 maanden



Temporary Effects of Temporary Effects of RadiosurgeryRadiosurgery



SRT met Cyberknife

� Toestel alleen geschikt voor SRT

� Intra- en extracraniele tumoren

� 6 MV

� Cone (Ø 5-60mm)

� Robot, continue tracking + 
correctie

� Fixatie m.b.v vacuummatras of 
cast



CYBERKNIFE



Conventionele Linac versus Cyberknife

Linac Cyberknife (huidige)

Toepassing Intracraniaal en KNO Intra-en extracraniaal

Fixatie Invasief en niet invasief
frame

Frameless, cast of vac. 
matras

Marge 2mm 0 - 2mm

Fractionering Hyperfractioneren mogelijk 
(1-33 fracties) 

Hyperfractioneren niet goed 
mogelijk (1-6 fracties)

Dosis (kinderen) …-... gy 10-24 gy

Fieldshaping mMLC + cones Cones (painting)

Dosisverdeling kleiner lage dosis gebied kleiner hoge dosis gebied

Precisie ligging frame, gekoppeld aan een 
3D coördinaten systeem

Online afbeelden en 
automatische correctie op 
veranderingen

Extra dosis ivm
afbeelden

geen Beperkt (+/- 0,5 cGy/fr)

Bestralingstijd Vrij kort (15-45 min) Soms lang (20–110 min)

Anesthesie mogelijk niet mogelijk



Overweging arts SRT op linac of Cyberknife (1)

Eerste keus voor SRT bij  kinderen: Linac

� hyperfractioneren vaak wenselijk i.v.m. herstel van gezond 
weefsel

� In lage dosis gebied kunnen nieuwe tumoren ontstaan

� Anesthesie is mogelijk 



Cyberknife gunstig bij:

� Extracraniele leasies

� Boost (hypofractioneren + < marges)

� Reïrradiatie (hoge dosis gebied conformer + < marges)

Overweging arts SRT linac of Cyberknife (2)



Proton Beam Therapy

Massachusetts General Hospital 



PROTONEN BEHANDELING DE FEITEN



Customized Shaping

Massachusetts General Hospital 



PROTONEN BEHANDELING DE FEITEN

� Geïoniseerde deeltjes die schade veroorzaken aan het DNA

� Vanwege hun grote massa verspreiden protonen zich minder door het 
weefsel

� Alle protonen met een bepaalde energie hebben een beperkt bereik

� Daarbij wordt de dosis over een paar millimeter afgegeven: Bragg Peak



PROTONEN BEHANDELING DE FEITEN



Yock TI and Tarbell NJ (2004) Technology Insight: proton beam radiotherapy for treatment in pediatric brain 
tumors. Nat Clin Pract Oncol 1: 97–103 doi:10.1038/ncponc0090

Figure 2 Differences in dose conformality using protons, conventional 3D 
planned photons and IMRT



Proton Beam en Medulloblastoom

Proton Beam Therapy. Leven et al., British Journal of Cancer,2005,93(8),849–54



PROTONEN

Fig. 1. A 14-year-old girl with supratentorial primitiv e neuroectodermal tumor: craniospinal irradiation presc ribed
to the thecal sac and exiting nerve roots only. (a) T1-w eighted magnetic resonance image 1 week before
radiation treatment. (b) Computed tomography–proton r adiotherapy treatment plan. (c) T1-weighted magnetic
resonance image showing hyperintense fatty changes in p osterior aspect of vertebral bodies 1 month after

completion of proton radiotherapy Krejkarec et al 2007



CONCLUSIE

� PROGNOSE VAN KINDEREN VERBETERD

� LATE TOXICITEIT FORS

� DOEL STEREOTAXIE BEHOUDEN OF VERBETEREN LOCALE 
CONTROLE � VERMINDEREN TOXICITEIT


