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Brachyterapia raka ptuca i tchawicy
— wskazania, metody, wyniki leczenia

Brak poprawy wynikéw leczenia
raka ptuca sktania do poszukiwania
nowych sposoboéw leczenia. Umiejsco-
wienie wewnatrzoskrzelowe nowotwo-
ru powoduje wystepowanie licznych
dolegliwosci, takich jak dusznosé, ka-
szel, krwioplucie, przewlekte stany za-
palne, niedodma. Usuniecie przeszko-
dy wewnatrzoskrzelowej powoduje
czesto szybka kliniczng poprawe sta-
nu zdrowia chorego, co ma znaczenie
dla poprawy jakosci zycia. W ostatnich
latach brachyterapia HDR (High Dose
Rate, z uzyciem zréodet o wysokiej
mocy dawki) stata sie jedna z najbar-
dziej skutecznych metod leczenia
dusznosci i innych powiktan na tle raka
ptuca powodujacego niedroznos¢
oskrzeli. Inng obiecujaca metoda le-
czenia raka ptuca moze by¢ brachyte-
rapia sréodtkankowa z zastosowaniem
implantéw statych. W pracy opartej na
dostepnych publikacjach przedstawio-
no zasady ogolne brachyterapii, wska-
zania do leczenia oraz wyniki leczenia
raka ptuca i tchawicy. Kolejno oméwio-
no wskazania do zastosowania bra-
chyterapii radykalnej, paliatywnej, ra-
dykalnej sréodtkankowej. Przedstawio-
no wybrane wyniki samodzielnej bra-
chyterapii raka ptuca oraz skojarzonej
z teleterapia z podzialem na leczenie
radykalne i paliatywne. Oméwiono naj-
czesciej wystepujace powiktania po
brachyterapii.

Wstep

Brachyterapia raka ptuca polega na sto-
sowaniu $rédtkankowej (rzadko) lub $rédo-
skrzelowej (czesciej) aplikaciji izotopdw pro-
mieniotworczych. Prawidlowe rozmiesz-
czenie zrodet (lub zrédta) promieniotworcze-
go umozliwia podanie wysokiej dawki pro-
mieniowania w obrebie tkanek nowotworu
przy rownoczesnym szybkim jej spadku
poza leczonym obszarem. Umiejscowienie
wewnatrzoskrzelowe nowotworu powoduje
wystepowanie licznych dolegliwosci, takich
jak dusznosé¢, kaszel, krwioplucie oraz wpty-
wa na rozwdj przewlektych stanow zapal-
nych i niedodmy w obrebie ptuca. Usunie-
cie przeszkody wewnagtrzoskrzelowej umoz-
liwia szybka kliniczng poprawe stanu zdro-
wia chorego, poprawia jakos¢ zycia i cza-
sami wydtuza czas przezycia chorego. Cza-
sami umozliwia réwniez zastosowanie in-

Lack of improvement in treatment
results of lung cancer leads to search-
ing for new methods. One of the most
distressing symptoms for lung cancer
patients is airway obstruction due to
the tumor, commonly resulting in
dyspnea, postobstructive pneumonia,
cough, or hemoptysis. Removal of en-
dobronchial obstruction leads to quick
improvement of clinical status and
Quality of Life. Brachytherapy HDR of
tracheal and lung cancer is a well-es-
tablished method for the local treat-
ment of patients with inoperable
tumors of the tracheobronchial sys-
tem. It seems that another promising
treatment method of lung cancer is
interstitial brachytherapy using perma-
nent implants. The paper presents
principles of brachytherapy, indica-
tions for this treatment and treatment
results of tracheal and lung cancer.
Indications for radical, palliative and
interstitial treatment are discussed,
respectively. Selected results of
brachytherapy as an independent
treatment and that combined with tel-
etherapy, radical and, palliative are pre-
sented separately. Most commonly rec-
ognized complications include fatal
pulmonary hemorrhage and fistula
formation are discussed.

nych metod leczenia, niekiedy w celu wyle-
czenia chorego. Brachyterapia HDR (High
Dose Rate, z uzyciem zrodet o wysokiej
mocy dawki) jest jedng z najbardziej sku-
tecznych metod leczenia dusznosciiinnych
powiktan z powodu guza ptuca obturujace-
go oskrzela [3,10,12,17,70,74,76]. W nie-
ktérych przypadkach jest to leczenie z wy-
boru. Dotyczy to zwtaszcza chorych w ztym
stanie sprawnosci i w zaawansowanym sta-
dium klinicznym. Leczenie to ma prawie
zawsze charakter paliatywny [23,26,55,
63,19]. Leczenie radykalne jest stosowane
rzadko, najczesciej jako element leczenia
skojarzonego z teleradioterapig w rakach
ptuca nie zakwalifikowanych z réznych przy-
czyn do leczenia chirurgicznego [2,14,16,30,
50,58]. W pracy omoéwiono stosowane me-
tody brachyterapii raka ptuca i tchawicy,
dokonano przegladu aktualnych wskazan do



brachyterapii, oméwiono proponowane
schematy leczenia, analizie poddano opu-
blikowane wyniki leczenia oraz najczesciej
opisywane powiktania.

Brachyterapia HDR

Brachyterapia (brachy, z greckiego — z
bliska) jest jedng z metod radioterapii no-
wotwordw. Wykorzystuje sie w niej energie
fotondw lub czastek pochodzaca z rozpadu
izotopéw promieniotwérczych umieszcza-
nych w guzie lub w jego bezposrednim sa-
siedztwie.

Brachyterapia w leczeniu nowotworéw
ptuc polega na srodtkankowej lub $rédo-
skrzelowej aplikacji izotopdw promieniotwor-
czych w trakcie torakotomii lub badania en-
doskopowego. W metodzie HDR stosuje sie
izotop promieniotworczy Irydu192 o pierwot-
nej aktywnos$ci nominalnej 370 GBq (10 Ci)
i mocy przekraczajgcej 12 Gy/h. W meto-
dzie tej do wszystkich zatozonych aplikato-
réw wprowadzany jest pojedynczy izotop,
ktéry umiejscawiany jest na podstawie za-
planowanego wczesniej obszaru do lecze-
nia oraz pod kontrolg komputerowego sys-
temu planowania leczenia. Izotop przesu-
wa sie wzdtuz osi aplikatora na zaplanowa-
ng odlegtos¢. Odlegtos¢ ta w przyblizeniu
odpowiada rozmiarom guza. Zasady ogol-
ne przy planowaniu leczenia obejmujg ob-
jecie zasiegiem aplikatora obszaru guza,
stabilizacje aplikatorow, rekonstrukcje 3D
(tréjwymiarowa) lub 2D (dwuwymiarowa)
utozenia aplikatoréw oraz wyznaczenie daw-
ki leczacej obejmujacej guz z marginesem
1 do 2 cm. Zalety i wady tej metody brachy-
terapii przedstawiono w tabeli I.

Brachyterapia HDR jest metodg stoso-
wang z wyboru w leczeniu raka ptuca ze
wzgledu na kroétki czas leczenia i mozliwos¢
podania wysokiej dawki na obszar guza z
jednoczesnym oszczedzeniem sgsiaduja-
cych tkanek zdrowych. Metoda ta pozwala
na szybkie uzyskanie poprawy komfortu le-
czenia oraz obnizenie jego kosztéw. Stoso-
wane sg rézne metody frakcjonowania dawki
oraz wielkosci dawki frakcyjnej. Czesto,
zwlaszcza u chorych w ztym stanie spraw-
nosci podaje sie pojedynczg wysokag dawke
10 Gy lub 15 Gy [33,41,42,64,70]. Stoso-
wanie metody HDR wymaga odpowiednie-
go zaplecza diagnostycznego osrodka le-
czacego, wskazane jest wykorzystanie w
planowaniu leczenia tomografii komputero-
wej lub rezonansu magnetycznego, koniecz-
ne — komputerowego systemu planowania
leczenia. Ma to szczegodlne znaczenie w
przypadku leczenia radykalnego.

Stosowane techniki brachyterapii

Brachyterapia wewnatrzoskrzelowa

Zabiegi brachyterapii wewnatrzoskrze-
lowej wykonywane sg w znieczuleniu miej-
scowym przy wykorzystaniu bronchofibero-
skopu. Premedykacja polega na podaniu
$rodkow anksjolitycznych (np. midazolamu
2,5 mg podskornie), blokera uktadu para-
sympatykolitycznego (najczesciej atropiny 1
mg podskornie) oraz srodka przeciwkasz-
lowgo (najczesciej kodeiny w kroplach). W
trakcie bronchofiberoskopii umieszcza sie
w oskrzelu zajetym przez guz 1 lub 2 apli-
katory do brachyterapii, nastepnie broncho-

Tabela |
Zalety i wady brachyterapii HDR.
Positive and negative aspects of HDR brachytherapy.

Brachyterapia HDR

Zalety:

Wady:

1. wysoki odsetek unieszkodliwionych komorek
(logarytmiczna zalezno$¢ od mocy dawki)

2. krotki czas leczenia
(Zrédio o wysokiej aktywnosci i mocy dawki)

3. petna odtwarzalno$¢ objetosci napromienianej
(dobra stabilizacja aplikatoréw stosowanych
w krétkim czasie)

4. mozliwo$¢ planowania 3D (tréjwymiarowego)

5. ochrona radiacyjna personelu -
— dzieki zastosowaniu techniki "remote afterloading”

6. poprawa komfortu leczenia w stosunku
do innych metod brachyterapii

7. ograniczenie kosztéw leczenia
(leczenie ambulatoryjne)

8. duza liczba dziennie leczonych chorych

1. ograniczona mozliwo$¢ korekcji bedu

2. w przypadku btedu planowania
- niski wspéiczynnik terapeutyczny

3. ograniczony zasigg aktywnosci skutecznej
(dawka leczaca w punkcie referencyjnym
akceptowalna do 2 cm od osi przesuwu zrodta)
4. nasilone ostre i pézne odczyny popromienne
5. konieczno$¢ budowy bunkra podobnie jak
w przypadku przyspieszaczy liniowych

(5-7 cm ofowiu, 35 - 50 cm betonu)

6. kosztowna wymiana zrédet (co 3 miesiace)

Rycina 1

Obraz aplikatora oskrzelowego zatozonego przez kanat roboczy bronchoskopu do oskrzela segmentowego,

zaznaczony guz wewnatrzoskrzelowy.

Endobronchial applikator inserted through bronchoscope into segmentar bronchus, endobronchal tumor marked.

skop usuwa sie (rycina 1). W aplikatorach
umieszczany jest metalowy marker ze
znacznikami niezbedny do przygotowania
planu leczenia, nastepnie wykonuje sie we-
ryfikacyjne zdjecia rentgenowskie. Przykta-
dy umiejscowienia zatozonych aplikatorow
przedstawiono na rycinach 2-4.

Obszar do napromieniania ustalany jest
na podstawie oceny wielkosci i umiejscowie-
nia guza w trakcie bronchoskopii oraz po
analizie wczesniej wykonanych radiologicz-
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nych badan diagnostycznych (rentgeno-
gram, tomografia komputerowa klatki pier-
siowej). W Polsce do brachyterapii HDR sto-
sowana jest aparatura produkowana obec-
nie przez 2 firmy - Varian (Gammamed 12i)
oraz Nucletron (microselectron HDR) zawie-
rajace izotop promieniotwoérczy Irydu192 o
pierwotnej nominalnej aktywnosci 370 GBq
(10 Ci). Plan leczenia przygotowywany jest
przy pomocy komputerowych systemoéw pla-
nowania leczenia (bedacych integralng cze-

J. Skowronek i wsp.



Rycina 2

Obraz aplikatora z markerem wewnatrz niezbednym do planowania leczenia,
guz w oskrzelu gornoptatowym lewym, zdjecie RTG.

Endobronchial applicator with metal marker inside used for treatment planning, tumor
localized in left upper lobe bronchus, x-ray picture.

|!1‘_

Rycina 4

Obustronny rak ptuca - obraz aplikatoréw z markerami wewnatrz niezbednymi
do planowania leczenia, guz rosnacy na ostrodze gtownej i w oskrzelu gtownym
prawym i lewym, zdjecie RTG.

Bilateral lung cancer - endobronchial applicators with metal markers inside used for
treatment planning, tumor localized infiltrating carina and both main bronchus, x-ray
picture.

Rycina 3
Obraz aplikatora z markerem wewnatrz niezbednym do planowania leczenia,
guz w oskrzelu gléwnym i gérnoptatowym prawym, zdjecie RTG.
Endobronchial applicator with metal marker inside used for treatment planning, tumor
localized in right main and upper lobe bronchus, x-ray picture.

W amems

Rycina 5

Rozkiad izodoz otrzymany po przygotowaniu planu leczenia - widoczna izodoza
10 Gy skoncentrowana jest w obszarze guza, ostrogi gtéwnej i obu oskrzeli
gtéwnych (obszar leczony, target), dodatkowo obejmuje po 1 cm proksymalnie
i dystalnie z kazdej strony, dalej widoczny jest szybki spadek dawki w
sasiadujacych tkankach zdrowych (pozostate izodozy). Obraz aplikatorow tego
samego chorego widoczny jest na rycinie 4.

Isodoses obtained from treatment plan - 10 Gy isodose contains tumor localized in
carina and both main bronchus (target), additionally 1 ¢cm margin from both sides -
proximally and distally of tumor. Outside of target in adjacent health tissues rapid

Scig aparatury), tj. kolejnych wersiji progra-
moéw ABACUS (Varian) i PLATO (Nucletron).
Dawke podang choremu liczy sie w s$red-
niej odlegtosci 5-10 mm od osi przesuwu
zrédta. Obszar leczony (CTV, inaczej — ob-
szar guza z marginesem, Clinical Target
Volume) obejmuje najczesciej guz wraz z
marginesem 1-2 cm proksymalnie i dystal-
nie od guza. Na rycinie 5 przedstawiono roz-
ktad dawki w postaci izodoz (linii taczacych
punkty o tej samej wartosci dawki) otrzyma-
ny po przygotowaniu planu leczenia.

Brachyterapia Srédtkankowa:

Brachyterapia przy uzyciu implantow

statych

W zmianach pierwotnie nieoperacyj-
nych, o lokalizacji niedostepnej w badaniu
endoskopowym, stosowane moga by¢ tech-
niki przezskoérne. Metody te stosowane sg
sporadycznie, gtéwnie w niektorych osrod-
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decrease of dosis is to notice. X-ray picture with applicators was shown in figure 4.

kach akademickich USA i Japonii. Najcze-
Sciej do tego typu zabiegdéw wykorzystuje sie
izotopy promieniotwoércze jodu125, palla-
dium103 i ztota198 (o mocy dawki 0,01 do
0,3 Gy/h). Charakteryzujg sie one niskg
energig promieniowania, matym rozmiarem
i krotkim czasem potowiczego rozpadu.
Czas zabiegu implantacji izotopéw nie prze-
kracza 30-45 minut, izotopy sg implantowa-
ne na state i pozostaja w obszarze guza.
Zabiegi wykonywane sa w znieczuleniu ogdl-
nym. Do umieszczania izotopéw promienio-
tworczych stuza specjalne elastyczne apli-
katory. Poczatkowa sumaryczna moc daw-
ki (pochodzaca ze wszystkich zatozonych
implantéw) wynosi 0,5-1 Gy/h, co pozwala
na podanie dawki catkowitej 100-160 Gy w
odlegtosci 0,5 do 1,0 cm na zewnatrz guza.
Zaleca sie, by srednica obszaru leczonego
nie przekraczata wymiaréw 5-6 cm. Tego
typu technika stosowana jest m.in. w lecze-

niu guzéw podoptucnowych lub guza Pan-
coasta [6,13,19,25,27,29,41].

Brachyterapia czasowa — HDR

Alternatywag dla stosowania zrédet o ni-
skiej mocy dawki (implantéw statych) jest
brachyterapia srodtkankowa przy uzyciu
zrédet o wysokiej mocy dawki (HDR). Po-
wodem wyboru takiej a nie innej metody sg
czesto koszty leczenia. Metoda ta polega
na wprowadzeniu, za pomocg specjalnej
prowadnicy igtowej o Srednicy do 2 mm, jed-
nego lub kilku aplikatoréw elastycznych do
obszaru guza i nastepowej brachyterapii
HDR o charakterze czasowym. Do leczenia
kwalifikowane sg zmiany nowotworowe pier-
wotne lub przerzuty o $rednicy do 2 cm. Sto-
suje sie jednorazowe napromienianie daw-
ka frakcyjng wynoszaca 10 - 20 Gy. W przy-
padku guzéw operowanych do lozy po usu-
nietym guzie (po jego niepetnej resekciji)



Rycina 6 a

Rozkfad izodoz naktadajacy sie na schematyczne potozenie oskrzela gtéwnego
prawego (right mainstem bronchus) i tetnicy ptucnej (pulmonary artery),
widoczny aplikator (catheter) z izotopem Irydu192 (source) lezacy na $cianie
oskrzela blisko tetnicy. W tym przypadku dawka promieniowania rosnaca wraz
ze zblizaniem sie do izotopu jest bardzo wysoka i przekracza w $cianie tetnicy
dawke liczong na guz. Wystepuje duze ryzyko uszkodzenia $ciany oskrzela i
tetnicy i zwiazane z tym ryzyko krwotoku.

Isodoses placed on schematically situated right mainstem bronchus and pulmonary
artery. Catheter with inserted isotope Iridium192 is located nearby artery wall. In this
case irradiation dosis, growing constantly with shortening of distance to source, is very
high and greater in artery wall then in tumor. The risk of bronchus and artery wall
damage and haemorrhage is great.

Tabela Il
wprowadza sie elastyczne aplikatory. Kilka
dni po zabiegu (najczesciej po 3-5-iu dniach)
stosuje sie brachyterapie HDR. Srednia jed-
norazowa dawka promieniowania wynosi 4

Rycina 6 b

Schematyczny obraz bliskosci tetnic ptucnych oraz drzewa oskrzelowego.
Obrazuje to ryzyko podania wysokich dawek promieniowania w sasiedztwie
naczyn w przypadku utozenia aplikatora na $cianie oskrzela blisko tetnicy. RPA -
right pulmonary artery, prawa tetnica ptucna, LPA - left pulmonary artery, lewa
tetnica ptucna, RUL - right upper lobe, oskrzele prawego gérnego plata, RLL -
right lower lobe, oskrzele prawego dolnego pfata, LLL - left lower lobe, oskrzele
lewego dolnego ptata, LUL - left upper lobe, oskrzele lewego gérnego ptata.
Pulmonary arteries and bronchii overlaping each other. The risk of radiation overdosis in
arteries wall in case of applicator setting near-by artery is great. RPA - right pulmonary
artery, LPA - left pulmonary artery, RUL - right upper lobe, RLL - right lower lobe, LLL -
left lower lobe, LUL - left upper lobe.

Brachyterapia radykalna wczesnych postaci raka ptuca (radiographically occult endobronchial carcinoma -
ROEC) - zebrane wyniki.
Curative brachytherapy of radiographically occult endobronchial carcinoma - treatment results.

-5 Gy w odlegtosci 1 cm od zrédta i jest po- Autor 0 Ocena Teleradioterapia Schemat ) Punktl OOFS (iR Wznowa .
wtarzana codziennie przez 3-4 dni [19,25, cechy T (Gy) brachyterapii | referencyjny| % % | miejscowa %
27,41]. Teleradioterapia i brachyterapia LDR
X-ra 12
Wskazania do brachyterapii Fuwa [15] 17 ; negaty):Nne 50 (30-77) 22 Gy (10-42) | 3-9mm 90 100
Rak tchawicy sato[s8) | 68 | X 40 25 Gy omm | - | &7 13
Leczeniem z wyboru raka tchawicy po- gaty : 1 :
zostaje leczenie chirurgiczne pod warun- Teleradioterapia i brachyterapia MDR
kiem zaawansowania Klinicznego umozli- | gyyare) | 39 | - | 45(2266) | 28Gy(1046)| 3-9mm | 87 | 97 | 103
wiajacego resekcje guza. W przypadku do- : - :
datniego marginesu w materiale histopato- Teleradioterapia i brachyterapia HDR
Io_glcznym lub stw[erdzenla obepnosm po- Furuta [14] ‘ 5 ‘ _ ‘ 40 ‘ 36 Gy ‘ 2.7 mm ‘ 100 ‘ 100 ‘ _
wigkszonych weztéw chtonnych jako lecze- : .
nie uzupetniajace stosuje sie radioterapie. Brachyterapia HDR - samodzielna
Wiele nowotwordw tchawicy jest jednak roz- Tredaniel ograniczona
poznawane p6zno ze wzgledu na nie spe- re72”'e 14 | do $ciany 3x7 Gy 10mm | NA | 84 14
cyficzne objawy, z tego powodu leczenie [79] oskrzela
chirurgiczne jest stosowane rzadko. Zasad- . <10 mm
niczym leczeniem staje sie wtedy radiote- Ardiet (1] |28 | ¢ 0 3-5x7Gy | 10mm | NA | 84 24
rapia. Leczenie to coraz czesciej zastepuje <10mm
leczenie chirurgiczne we wczesnych sta- Perol [55] | 19 KT () 3-5x70Gy 10mm |58-2y| 83 5
diach nowotworu ze wzgledu na wysoki od- :
setek powiktan po operacii siegajacy do 10% ograniczona 35%x7-10
zgonéw ido 40% powik’fah w postaci krwa- Taulelle [74] | 22 do Sciany Gy 10 mm 46 -3y | 96 18
wien, przetok oraz zwezen (stenoz) [5,22, oskrzela
23, 49,54] Znacznie mniejszy odsetek po- HennEqUin 73 <20 mm 5.-6x7G 5_-15mm | 45 -2 _ 4
wiktan obserwujemy w przypadku udraznia- [24] -KT (+) e y
nia $wiatta oskrzeli przy pomocy lasera, jed- Marsiglia 15
nakze leczenie to z zatozenia ma charakter [44] 34| 240mm 6x8Gy | 5-10mm | 78-2y85-2y

objawowy. W paliatywnym leczeniu raka
tchawicy oprocz teleterapii jedng z metod
skutecznych w zwalczaniu dusznosci na tle
obturacji tchawicy jest brachyterapia
[5,12,23,49,54,60,66]. Ze wzgledu na umiej-
scowienie zmiany u niektérych chorych bra-
chyterapia jest leczeniem z wyboru. Brachy-

Cecha T - zaawansowanie kliniczne wg klasyfikacji TNM - T oznacza tumor, guz;
LDR, MDR, HDR - metody brachyterapii; OFS- overall free survival, przezycia catkowite wolne od choroby; CR -
complete remission, remisja catkowita; y - years, lata; KT - tomografia komputerowa

niem dawki w tkankach narzadéw krytycz-
nych. Poniewaz liczba chorych na nie ope-

terapia umozliwia podanie wysokiej dawki
na okolice guza z jednoczesnym ogranicze-

4 Przeglad Lekarski 2006 /63 / x J. Skowronek i wsp.



Tabela lll

Wyniki radykalnej skojarzonej radioterapii chorych na raka ptuca.
Curative combined radiotherapy of lung cancer - treatment results.

Autor 0 Ocena Teleradioterapia Schemat Lc OFS
cechy T (Gy) brachyterapii ($rednia)
1.2-4x5-7G S lat
Mantz [43] | 39 | T1-2 < 5cm 54 - 75,6 ' 2 brak Y |EBRT + BRT - 58%;| brak roznicy
’ EBRT - 32%
advanced Trial:
Huber [30] | 68 | central lung 60 1.2x 4.8 Gy 5(V:030r223)° 10(":3080’;)“
tumors 2. bez BRT p=0: p=0:
Reddi [56] | 32 IIA - 111B 60 3x750QCy - 8 msc
Aygun[2] | 62 | IA-1IB 50 - 60 3-5x 5 Gy - 13 msc
Mehta [45] | 22 | IlIA-1IB 60 4x4 Gy - 8,5 msc
Chang [8] | 54 IIIA - 11IB 20-70 3x7QGy - -
Cotter [9] | 65 A - 111B 55 - 66 24 x 2,7-10 Gy 86% 8 msc
Speiser i
Spratling 50 A - 1B 60 3x7,510 80% 11 msc
[69]
Kohek [36] | 39 Il 50-70 1-5x5,6 67% 13 msc
Zajac [78] | 24 Il 50 - 61.2 3x510 82% 12 msc

LC - local control, kontrola miejscowa; OFS - overall free survival, przezycia catkowite wolne od choroby;
BRT - brachytherapy, brachyterapia; EBRT - external beam radiotherapy, radioterapia wigzkami zewnetrznymi, inaczej

- teleradioterapia

Tabela IV

Wyniki paliatywnego leczenia chorych na raka ptuca metoda skojarzonej radioterapii.
Palliative combined radiotherapy of lung cancer - treatment results.

Autor n Zaawansowanie Teleradioterapia Schemat brachyterapii Wyniki
. | Trial: | nasilenia dusznosci
La"[gs‘;r]‘d“k 1.48 | stopient-m | 30 gyblfabkso Gy 2x75 Gy W grupie 1
2.47 ' (0. glowne)
1. wznowa po 1. OFS (1 rok)
teleradioterapii, . - 15% vs 66%
Harms [23] 21 321 przerzuty 1. brak, é 30-60 21' 150 2270 %y 2. CR+PR
2. guzy y ' y -53% vs 77%
nieoperacyjne
Herzglel]qum 29 | guzy nieoperacyjne 40-60 Gy 2x7Gy OFS - 13 msc

CR - complete remission, catkowita remisja; PR - partial remission, czesciowa remisja;
OFS - overall free survival, przezycia catkowite wolne od choroby

racyjnego i najczesciej nie wyleczalnego
raka tchawicy jest duza, brachyterapia moze
w wielu przypadkach by¢ jedyng dostepng
metoda leczenia [22,66,77]. Skutecznos$¢ tej
metody jest poréwnywalna ze skutecznoscig
paliatywnej teleterapii, w poréwnaniu z nig
nie wymaga jednak w wiekszosci przypad-
kéw hospitalizacji. Dawke napromieniania
podajemy w jednej do trzech frakcji obniza-
jac koszty leczenia oraz skracajgc jego czas.
Dawki brachyterapii HDR nie roznig sie od
dawek stosowanych w leczeniu paliatywnym
raka ptuca.

Rak ptuca

Wtérna obturacja oskrzela na tle pier-
wotnego nowotworu ptuca lub wznowy miej-
scowej wystepuje czesto i wplywa istotnie
na pogorszenie jakosci zycia chorych. W le-
czeniu guza powodujgcego niedroznos$é
oskrzeli wykorzystuje sie szereg metod, ta-
kich jak laseroterapia, implantacja stentu, ra-
dioterapia wigzkami zewnetrznymi (telera-
dioterapia), chemioterapia lub wewnatrzo-
skrzelowa brachyterapia [3,11,37,63, 72,74].
Teleradioterapia czesto nie moze by¢ sto-
sowana z powodu zastosowania jej wcze-
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$niej (wznowa w obszarze napromienianym)
oraz koniecznosci ochrony narzadéw kry-
tycznych znajdujacych sie w poblizu oskrzeli,
takich jak: rdzen kregowy, przetyk, itp. Doty-
czy to szczegolnie przypadkéw, w ktérych
dawka catkowita napromieniania zblizyta sie
do wartosci granicznej, po ktérej wzrasta
istotnie ryzyko powiktan. Ponadto zastoso-
wanie teleradioterapii moze by¢ zwigzane z
dziataniami ubocznymi, takimi jak dysfagia,
co w przypadku chorych paliatywnych niwe-
czy gtéwny cel tego leczenia, czyli poprawe
jakosci zycia. Istotng role w podjeciu decyzji
0 metodzie leczenia odgrywa tez czas ocze-
kiwania na rozpoczecie leczenia skrécony
do minimum w przypadku brachyterapii HDR.
Brachyterapia moze by¢ metodg leczenia
raka ptuca stosowang celem wyleczenia
chorego czyli leczeniem radykalnym (nielicz-
na grupa chorych) lub ze wskazan paliatyw-
nych (ogromna wiekszo$¢ wskazan).

Leczenie radykalne

Wskazania do leczenia radykalnego [3,
12,14,15,16,19,28,41,44,55,58] obejmuja;

* podwyzszenie dawki po teleterapii
(tzw. ,boost’), w stopniu zaawansowania kli-

nicznego T1-2 NO-1 MO — u chorych kwali-
fikowanych do samodzielnej skojarzonej ra-
dioterapii radykalnej, w potaczeniu lub bez
udziatu chemioterapii, podwyzszenie daw-
ki z brachyterapii (,boost’) ma na celu
przede wszystkim poprawe odsetka wyle-
czen miejscowych,

* samodzielng brachyterapie, w stop-
niu o zaawansowaniu T1-2 NO MO — u cho-
rych z guzami potencjalnie resekcyjnymi, na
0got o Srednicy do 2 cm, u ktdrych nie moz-
na przeprowadzi¢ leczenia chirurgicznego
lub teleterapii z innych powodéw niz za-
awansowanie guza,

* leczenie uzupetniajace (z teleradio-
terapig lub bez) po zabiegu — (stopien re-
sekcyjnosci R2) — brachyterapia moze od-
grywac duza role w wypadku zmian pier-
wotnie leczonych operacyjnie, w ktérych nie
zachowano odpowiedniego marginesu cie-
cia w kikucie oskrzela.

Dawki stosowane w leczeniu
radykalnym
[12,17,19,21,22,41,42,50,64,69]

1. leczenie radykalne skojarzone:
Najczesciej w praktyce klinicznej stosu-
je sie dwa schematy leczenia:

Schemat I [41]:

| etap leczenia: teleradioterapia w daw-
ce catkowitej 44 Gy w 22 frakcjach po 2 Gy
(technika dwdch pol przeciwlegtych), na-
stepnie |l etap leczenia sktadajacy sie z bra-
chyterapii dawka 6 Gy przy punkcie refe-
rencyjnym 1 cm od osi zrddta, kontynuacji
teleradioterapii do dawki 16 Gy w 8 frak-
cjach ze zmienionych pdl i Il frakcji brachy-
terapii dawka 6 Gy.

Brachyterapia HDR przeprowadzana
jest w nastepnym dniu po osiggnieciu daw-
ki catkowitej z teleterapii 44 Gy i 60 Gy. W
tym dniu nie stosujemy teleradioterapii.

Schemat Il [69]:

w stopniu zaawansowania T1-3 N1-3
MO leczenie rozpoczynamy od | etapu: te-
leradioterapii — 44 Gy w 22 frakcjach po 2
Gy (technika dwdch pél przeciwlegtych), na-
stepnie w |l etapie: kontynuujemy teleradio-
terapie do dawki 16 Gy w 8 frakcjach ze
zmienionych pol. Brachyterapie stosujemy
w 1, 3i 5 tygodniu teleradioterapii — 3 x 10
Gy. Brachyterapia HDR przeprowadzana
jest w dniu, w ktérym nie stosujemy telera-
dioterapii.

2. leczenie radykalne samodzielne:

dawka catkowita 36-42 Gy podawana
w 6-7 frakcjach, w odstepach od 4 do 7 dni
pomiedzy frakcjami.

3. leczenie radykalne uzupetniajace
zabieg:

po zakonczeniu napromieniania wigz-
kami zewnetrznymi do dawki 50-60 Gy na-
lezy rozwazy¢ podwyzszenie dawki meto-
da brachyterapii HDR. Zalecane dawki bra-
chyterapii wahaja sie od 6 Gy w 1 frakcji do
18 Gy w 3 frakcjach, w zaleznosci od wy-
sokosci dawki z teleradioterapii.

4. naciek w kikucie:
samodzielna brachyterapia — stosujemy



4 frakcje po 7,5-10 Gy w odstepach 4-7 dnio-
wych.

Leczenie paliatywne

Wskazania do leczenia paliatywnego
[3,8,12,17,19,41,62,65,69] obejmuja:

» leczenie chorych z objawami choro-
by, gtéwnie z dusznoscig wywotana miejsco-
wag obturacjg drzewa oskrzelowego, kasz-
lem, krwiopluciem, stanami zapalnymi ptu-
ca lub jego czesci niedodmowej w przebie-
gu zmian obturacyjnych,

*  wznowe miejscowg po uprzedniej te-
leradioterapii,

* leczenie przerzutow wewnatrzo-
skrzelowych innych nowotwordow.

Leczenie to moze mie¢ charakter samo-
dzielny lub by¢ skojarzone z teleradiotera-
pig, laseroterapig, zatozeniem stentu, krio-
terapig lub terapig fotodynamiczna.

Dawki stosowane w leczeniu palia-
tywnym [12,17,19,21,22,42,50,64]:

» dawka catkowita 18 Gy w 3 frakcjach
po 6 Gy w odstepach 7 dniowych - w grupie
chorych po wczesniejszej teleradioterapii
dawka minimum 50 Gy,

» dawka catkowita 22,5 Gy w 3 frak-
cjach po 7,5 Gy w odstepach 7 dniowych -
w grupie chorych nie leczonych lub po tele-
terapii dawka mniejsza niz 50 Gy,

+ jednorazowa frakcja 10 Gy, czasa-
mi dawke powtarza sie po kilku dniach w
przypadku korzystnego efektu klinicznego,
przy wzroscie jednorazowej dawki > 15 Gy
- stwierdzono znaczacy wzrost odsetka po-
wikfan [38].

Przeciwwskazania do brachyterapii
obejmuja guz zlokalizowany w czesci ob-
wodowej ptuca, guz Pancoasta (cze$¢ ba-
daczy uwaza, ze mozna zastosowac w tych
przypadkach brachyterapie srédtkankowa),
ucisk oskrzela lub tchawicy z zewnatrz, prze-
ciwwskazania do bronchoskopii. Kryteria
ogolne kwalifikacji do brachyterapii obejmujg
stan wydolnosci wg Karnofsky >50, weryfi-
kacje histologiczng (z wyjatkiem stanéw
zagrozenia zycia), potozenie guza dostep-
ne endoskopii.

Omowienie dotychczasowych
wynikéw brachyterapii

Rak tchawicy

Wiekszos¢ doniesien zebranych z pi-
Smiennictwa dotyczacego raka tchawicy
dotyczy niewielkich grup chorych, w dodat-
ku na przestrzeni lat metody leczenia zmie-
niaty sie, a brak jednolitej klasyfikacji oraz
standardow leczenia utrudnia poréwnanie
wynikéw. Na podstawie istniejgcych donie-
sien sugeruje sie, ze obok zaawansowania
klinicznego najwazniejszym czynnikiem ro-
kowniczym jest typ histologiczny guza. Do-
niesienia dotyczace miejsca brachyterapii
HDR w leczeniu raka tchawicy sg nieliczne.
Percapio i wsp. [54] opisali przypadek cho-
rego ze wznowg gruczolakoraka tchawicy
leczonego metodg skojarzong — teleradio-
terapia i brachyterapia. Po dawce 29,8 Gy
podanej z teleterapii zastosowano brachy-
terapie HDR w dawce 23 Gy. Leczeniem
uzyskano catkowitg remisje, w trakcie pot-
rocznej obserwacji nie stwierdzono wzno-

Tabela V

Wyniki leczenia chorych na raka ptuca metoda paliatywnej brachyterapii HDR.
Palliative HDR brachytherapy of lung cancer - treatment results.

) Zmniejszenie o
Autor n Dawki nasilenia objawow Poprawa Poprawa Przezycie
HDR (Gy) %) w obrazie RTG (%)| endoskopowa (%) $rednie
0
Bedwinek [4] | 38 3x6 76 64 82 10 msc
Jacobson [32] 3x6 74 - 65 -
Gauwitz [18] | 24 - 88 - 88 8 msc
Sutedja [73] | 31 3x10 82 - - 7 msc
Burt [7] 50 1x 15-20 50-86 46 88 -
Miller [48] 88 3x10 - - 80 -
Stout [71] 100 | 1x 1520 50-86 46 - -
Aygun [2] 62 35x5 - 36 76 -
Mehta [45] 31 4x4 88 71-100 85 -
) 144 3x10
Speiser [67] 151 3y 5.7 85-99 - 80 -
Zajac [78] 82 1-5x 10 82 - 74 -
Chang [8] 76 3x7 79-95 - 87 -
Delclos [10] | 81 1-2x 15 85 75 80 -
Gollins [20] | 406 | 1 x 10-20 - - 65 -
Macha [40] | 365 34 x5 66 - - -
Skowronek | 101 3x75
[64] 15 | 1x10 69.9 - - 59 msc
Kelly [34] 175 2x15 66 - 78 6 msc
Tabela VI
Wyniki leczenia chorych na raka ptuca metoda brachyterapii srodtkankowej.
Interstitial brachytherapy of lung cancer - treatment results.
Autor n, zaawansowanie Technika LC 0s
Hilaris - 125 . 0 o
[29] 322, stopien IIl - NO [ - guz resztkowy po zabiegu 71% - 2 lata 20% - 2 lata
L TINO - 100% (5 lat)
' pia srodp T1-2N1 = 71%
Hilaris przedoperacyjna RT + czeg$ciowa o 20% - 10 lat
[25] 127, guz Pancoasta resekeja + 1125 Iub 1192 70% - 5 lat
Fleishman - 125 o $rednio
[13] stopien | | 71% - 1 rok 15 msc
S:OPSI’e? ;Igl 2 lata; 3 lata:
Burt . ) 125 _ 1-29%; 21%
6] 2.8 nleca’r_kg\évlta + BRT | 2 - 30%: 22%
_ 240/ QO
3. BRT - 101 3-21%; 9%

LC - local control, kontrola miejscowa; OS - overall survival, przezycia catkowite
S - surgery, chirurgia; BRT - brachyterapia, pre-op RT - przedoperacyjna teleterapia

wy ani powiktan. Harms i wsp. [22] opisali 7
chorych poddanych brachyterapii HDR po
zakohczeniu radykalnej teleterapii. Dawka
catkowita wyniosta z teleradioterapii 46-56
Gy, z brachyterapii $rednio 15 Gy (pojedyn-
cza frakcja 3-5 Gy). Sredni okres przezycia
wyniést 34,3 miesiace, 1i 2 lata przezyto 6
chorych, 3 lata przezyto dwéch chorych. U
dwdéch chorych w okresie obserwacji stwier-
dzono zwezenie tchawicy, u jednego wysta-
pit krwotok. Schraube i wsp. [60] omdwili
wyniki teleterapii 11 chorych na raka tcha-
wicy — w grupie tej w 4 przypadkach zasto-
sowano dodatkowo brachyterapie HDR.
Sredni okres przezycia wyniost 34 miesia-
ce. Mornex i wsp. [49] opisali 4 chorych le-
czonych metodg skojarzong. Po 50 Gy po-
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danych chorym metodq teleradioterapii za-
stosowano 2-3 frakcje brachyterapii po 5- 7
Gy. Jeden z chorych zmart z powodu mar-
twicy Sluzéwki tchawicy. Skowronek i wsp.
[66] przedstawili wyniki paliatywnego lecze-
nia 35 chorych na zaawansowanego raka
tchawicy, zakwalifikowanych do brachytera-
pii z powodu nasilonej dusznosci zagraza-
jacej zyciu. U 14 chorych zastosowano 3
frakcje po 7,5 Gy raz w tygodniu, u 6 cho-
rych — 3 frakcje po 10 Gy i u 15 chorych —
jedna frakcjg 10 Gy. Poréwnano czas prze-
zycia z wybranymi czynnikami rokowniczy-
mi. Sredni czas przezycia w catej grupie
wyniést 6,6 miesiecy. Uzyskanie catkowitej
remisji nowotworu ocenione po 4 tygodniach
od zakonczenia leczenia miato istotny wptyw

J. Skowronek i wsp.



Tabela VII

Powikfania - nasilone krwotoki po brachyterapii.
Complications - massive haemoptysis after brachytherapy.

Dawka Teleradioterapia™ | Punkt refer. ’ ! o
Autor n HDR" (Gy) (iczba chorych) (mm) Nasilone krwioplucie (%)
Nori [51] 32 34 x4-5 32 10 0
Speiser i 3 x 10,
Sprating [68] | 2 |  3x75 156 10 7
Chang [8] 76 3x7 59 10 4
Gollins [20] | 406 1x15-20 82 10 7,9
Gustafson [21] | 46 3x7 12 10 7
Hennequin [24]| 149 46 x7 112 5-15 74
Huber [30] 56 2x4,8 56 10 18,9
Tredaniel [76] | 51 16x7 32 10 10
Ornadel [53] | 117 1x15 92 10 1"
Taulelle [74] | 189 | 3-4x8-10 17 10 7
Kelly [34] 175 14 x 15 160 6-7.5 5
421 EBRT
*10,8% - zgon
419 1x 10, EBRT-ew.BRT . ' 0
Langendik [38]| 62 | 2x75, EBRT + BRT 10 2t Gy lub 1x 10 Gy - 11,1%
x 15 Gy - 47,8% !!
2 Xt BRT - wznowa “EBRT vs BRT - bez roznic
13 BRT Y
Miller i Phillips .
(48] 88 3x10 nie 10 0
Aygun [2] 62 35x5 62 10 15
Beduinek [4] | 38 3x6 38 10 32
Mehta [45] 31 4x4 9 20 3
Sutedja [73] | 31 3x10 31 10 32
Seagren [62] | 20 1x10 tak 10 28
Mehta [46] 31 4x4 tak 10 3
Roach [57] 17 | 30 Gy (LDR) tak 10 0
Khanavakar
[35] 12 2-8x8 tak 5 50
1 liczba frakcji razy wielko$¢ frakcji w Gy
1 ** teleradioterapia zakoriczona wczesniej lub stosowana réwnoczesnie;
EBRT - external beam radiotherapy, radioterapia wigzkami zewnetrznymi, teleradioterapia
BRT - brachyterapia; LDR - low dose rate, niska moc dawki
Tabela Vill
Powiktania - przetoki po brachyterapii.
Complications - fistulas after brachytherapy.
Autor N Zaawansowanie Teleradioterapia Schemat ; Przetoki
brachyterapii
Macha [39] | 188 wznowa po teleradioterapii brak 3x75Cy 15/188 (8,0%)
1. wznowa po teleradioterapii,
1.21 1. brak 1.5-27 Gy o
Harms [23] 34 przgrzuty . 2.30-60 Gy |2.10-20 Gy 1155 (1,2%)
2. guzy nieoperacyjne
. 1-3 x 1,5 Gy o
Delclos [10] 81 wznowa po teleterapii brak (6 mm) 1181 (1,2%)
Cotter [9] 65 guzy nieoperacyjne 55 - 66 Gy 24 xGZy,7-1O 3/65 (4,6%)
Kohek [36] 39 A - 1IB 50-70 Gy |1-5x5,6 Gy (2,5%)
Zajac [78] 24 A - 1B 50-61,2Gy | 3x5-10 Gy (8%)
i (6%) - TV
Mehta [45] | 23 I 61 Gy LDR - 48 Gy (3%) - TE
Sutedja [73] | 31 guzy nieoperacyjne brak 3x10 Gy 3131 (9,7%)
Schray [61] 40 guzy nieoperacyjne brak LDR - 30 Gy 2/40 (5%)

TV - tracheovascular fistula, przetoka tchawiczo-naczyniowa
TE - tracheoesophageal fistula, przetoka tchawiczo-przetykowa

na dtugos¢ przezycia (p=0,0003). W anali-
zie wieloczynnikowej stwierdzono ponadto
istotny wptyw na przezycie stanu wydolno-
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$ci chorego wg Karnofsky'ego (p=0,04), w
analizie jednoczynnnikowej stwierdzono
wptyw stopnia obturacji tchawicy (p=0,04).

Autorzy potwierdzili skutecznos¢ brachyte-
rapii HDR jako leczenia paliatywnego wpty-
wajgcego na poprawe jakosci zycia a na-
wet u czesci chorych na wydtuzenie czasu
przezycia.

Rak ptuca

Leczenie radykalne

Samodzielna brachyterapia wczesnych

postaci raka ptuca

Leczenie to nadal jest prowadzone w
ramach badan klinicznych. Doniesienia do-
tyczace samodzielnej radykalnej brachyte-
rapii raka ptuca sg skape, pochodzg przede
wszystkim z kilku osrodkoéw japonskich,
amerykanskich i francuskich. Wynika to z
faktu, ze tylko niewielka grupa chorych jest
kwalifikowana do tego typu leczenia z po-
wodu rzadkiego wykrywania raka we wcze-
snym stopniu zaawansowania. W tabeli Il
podsumowano dotychczas opublikowane
wyniki leczenia. Wigekszo$¢ nowotworow
kwalifikujacych sie do leczenia tg metodg
nie naciekata poza sciane oskrzela. Okres
obserwacji chorych siegat od dwéch do
trzech lat a uzyskany odsetek wyleczen oraz
kontroli miejscowej byt wysoki.

Brachyterapia skojarzona

Z teleterapia

Leczenie obiema metodami radioterapii,
tj. teleradioterapig i brachyterapia, jest cze-
Sciej stosowane niz w przypadku samodziel-
nej brachyterapii, jednak w tym przypadku
réwniez obejmuje nieliczne grupy chorych.
Wynika to z faktu wykrywania raka ptuca u
olbrzymiej wiekszosci chorych w wysokim
stopniu zaawansowania, wykluczajgcym le-
czenie radykalne. Wiekszos¢ chorych jest
napromieniana w stopniu klinicznego za-
awansowania lll Alub B. Zebrane wyniki le-
czenia przedstawiono w tabeli Ill. W$réd
analizowanych prac wyrdznia sie doniesie-
nie zespotu Mantza i wsp. [43], ktérzy do
leczenia skojarzonego zakwalifikowali cho-
rych we wczesnym stopniu zaawansowania.
Grupe 39 chorych podzielili na dwie pod-
grupy, w jednej stosowano wytacznie tele-
radioterapie, w drugiej obie metody. Odse-
tek uzyskanej kontroli miejscowej (LC) byt
znaczaco wyzszy w drugiej grupie (5 lat ob-
serwacji, 58% vs 32%), nie stwierdzono
natomiast roznicy w przezyciach ogotem.

Brachyterapia paliatywna

Brachyterapia jako element leczenia

skojarzonego z teleradioterapia

W niektérych przypadkach brachytera-
pia HDR jest elementem leczenia skojarzo-
nego ze wzgledu na ztozone przyczyny na-
silenia dolegliwosci u chorego, przede
wszystkim dusznosci [17,34,52,63]. Stoso-
wane sg rézne schematy frakcjonowania i
wielkosci dawki, wyniki leczenia z tego po-
wodu nie moga by¢ bezposrednio ze sobg
porownywane. Wyniki uzyskane przez Lan-
gendijkaiwsp. [37] wskazujg na lepszy efekt
paliatywny (szybszy spadek nasilenia dusz-
nosci) w grupie chorych leczonych metodg
skojarzong niz w grupie poddanej wytacz-
nie brachyterapii. Podobne wyniki opubli-
kowali Harms i wsp. [23].

Samodzielna brachyterapia
Wiele doniesien wskazuje na duzg sku-



tecznos¢ paliatywnej brachyterapii HDR w
leczeniu paliatywnym raka ptuca. Kelly i wsp.
[34] zastosowali brachyterapie HDR w pa-
liatywnym leczeniu raka ptuca u 175 cho-
rych, w tym u 160 wczes$niej napromienia-
nych. Znaczng poprawe stwierdzili u 32%
chorych, umiarkowang poprawe u 43% cho-
rych, brak poprawy u 17% chorych, progre-
sje objawoéw u 10% chorych. Chorzy, u kté-
rych uzyskano znaczng poprawe kliniczng
po leczeniu zyli dtuzej od chorych bez po-
prawy klinicznej lub z progresja objawow (7
vs. 4 miesigce, p=0,0032). Sredni aktuali-
zowany czas przezycia dla catej grupy wy-
nidst 6 miesiecy od poczatku brachyterapii.
Speiser i Spratling [69] stwierdzili poprawe
kliniczng i ustepowanie objawéw dusznosci
u 85-99% z grupy 342 chorych leczonych
metoda brachyterapii HDR. Wedtug proto-
kotu chorych podzielono na dwie grupy; w
jednej leczono chorych frakcjg wielkosci 10
Gy, w drugiej frakcjg wielkosci 7,5 Gy. Wy-
niki leczenia w obu grupach byty takie same.
W innym doniesieniu [17] omdwiono wyniki
leczenia ponad 100 chorych leczonych pa-
liatywnie metoda brachyterapii HDR. Cho-
rzy leczeni byli wg schematu: 3 lub 4 frakcje
co tydzien po 5 lub 7,5 Gy. Sredni czas prze-
zycia w catej grupie wyniést 5,6 miesiecy.
Odpowiedz na leczenie, potwierdzong ba-
daniem bronchoskopowym, stwierdzono u
84% chorych. U wiekszosci chorych popra-
wa kliniczna wystapita po trzeciej frakcji bra-
chyterapii. Czestos¢ ustepowania objawow
przedstawiata sie nastepujgco: dusznos¢ —
54% mniej, kaszel — 51% mniej, zapalenie
ptuc — 86% mniej, krwioplucie — 94% mniej.
Gustafson i wsp. [21] stwierdzili znaczacg
kliniczng poprawe u 74% z 38 leczonych
chorych metodg brachyterapii HDR. Stoso-
wano dawke frakcyjng wielkosci 7,5 Gy co
tydzieh do dawki tacznej 22,5 Gy. Chorzy,
ktérzy wczesniej nie byli leczeni napromie-
nianiem lepiej zareagowali na brachytera-
pie - wyzszy byt odsetek poprawy klinicznej
oraz remisji w badaniu bronchoskopowym.
Badacze wysuneli wniosek, ze zastosowa-
nie brachyterapii wptyw na ustapienie dole-
gliwosci u wiekszosci chorych do konca ich
zycia. Nori i wsp.[51] stwierdzili ustepowa-
nie objawow klinicznych po paliatywnej bra-
chyterapii w zakresie od 84% do 100% w
grupie 15 chorych. Chorzy otrzymali dawke
12-16 Gy specyfikowang na 1 cm, podang
w 3-4 frakcjach w ciggu miesigca. Inne ba-
danie przeprowadzone w Niemczech [31]
polegato na poréwnaniu dwéch schematéw
brachyterapii: jeden obejmowat podanie
czterech frakgcji po 3,8 Gy co tydzien, drugi
obejmowat podanie dwdch frakcji po 7,2 Gy
co tydzien. Nie stwierdzono réznic w odset-
kach uzyskanych odpowiedzi oraz w zakre-
sie czasu przezycia pomiedzy oboma sche-
matami leczenia. Czesto$¢ powiktan (krwa-
wien) byla stosunkowo wysoka (21-22%) i
podobna w obu grupach. Autorzy wysuneli
whniosek, ze krotszy schemat leczenia byt
lepiej znoszony przez chorych, nie spowo-
dowat wyzszego odsetka powiktan, wyka-
zal sie ponadto taka samag skutecznoscia.

W tabeli V przedstawiono inne zebrane
wyniki leczenia paliatywnego zaawansowa-
nego raka ptuca.

Brachyterapia u chorych po przebytym
napromienianiu

Niewiele opublikowanych prac analizu-
je wplyw przebytego napromieniania raka
ptuca na skutecznos¢ paliatywnej brachy-
terapii [4,10,47,52,53,69,75]. Delclos i wsp.
[10] opisali wyniki leczenia oraz czestos¢
powiktan brachyterapii wznowy po wcze-
$niejszej radioterapii 81 chorych. Wiekszos¢
chorych leczono dawka 30 Gy w dwéch frak-
cjach raz w tygodniu. Remisje guza stwier-
dzono u 68 chorych (84%), sredni czas trwa-
nia odpowiedzi na leczenie wyniost 4.5 mie-
siecy. Uzyskanie catkowitej lub prawie cat-
kowitej remisji (32% chorych) wigzato sig z
dtuzszym okresem przezycia (13,3 miesia-
ca) w poréwnaniu z pozostatg grupg cho-
rych (5,4 miesiecy, p=0,01). Stwierdzono
jedynie dwa przypadki nasilonych powiktan
— przetoke i zwiotczenie tchawicy. Taulelle i
wsp. [75] poddali analizie wyniki brachyte-
rapii HDR 189 chorych. Wiekszos$¢ z nich
(69,3%) byta wczesniej leczona napromie-
nianiem. Chorzy otrzymali od 3 do 4 frakgiji
wielkosci 8 do 10 Gy raz w tygodniu. Catko-
witg remisje stwierdzono u 54% chorych.
Sredni czas przezycia wyniost 7 miesiecy.
Nie stwierdzono wptywu zadnego z czynni-
koéw rokowniczych. Speiser i Spratling [69]
w opisywanym wczesniej badaniu rowniez
porownali wyniki brachyterapii w grupach
leczonej wczesniej napromienianiem i nie
leczonej. Stwierdzono znaczaco mniejszy
odsetek remisji guza w badaniu bronchosko-
powym w grupie wczesniej napromienianej
niz w grupie nieleczonej (70% vs 84%). Mic-
ke i wsp. [47] przedstawili wyniki brachyte-
rapii HDR 16 chorych ze wznowa raka ptu-
ca po wczesniejszej teleterapii (w dawce 50
-60 Gy). Wznowe leczono stosujac 2 do 4
frakcji po 5 lub 6 Gy. Sredni czas odpowie-
dzi na leczenie wynidst 4 miesigce, Sredni
czas przezycia — 9 miesiecy. U 56% cho-
rych stwierdzono catkowitg lub czesciowg
remisje guza, u 81,3% chorych zmniejsze-
nie nasilenie dusznosci. Ornadel i wsp. [53]
poddali prospektywnej analizie czestosc
ustepowania dolegliwosci, dtugos¢ odpowie-
dzi na leczenie oraz wptyw czynnikéw ro-
kowniczych w grupie 117 chorych leczonych
metoda brachyterapii. Stosowano pojedyn-
czg dawke 15 Gy. 92 chorych bylo wcze-
Sniej leczonych napromienianiem, w dawce
od 20 Gy (5 chorych) do 60 Gy. Sredni czas
przezycia wyniost 12 miesiecy. Nie stwier-
dzono zalezno$ci pomiedzy dawka pierw-
Szego napromieniowania a odsetkiem prze-
zy€ lub czestoscig powiktan. Bedwinek i
wsp. [4] oméwili wyniki paliatywnej brachy-
terapii 38 chorych ze wznowa po wczesniej-
szej radioterapii. Chorzy otrzymali dawke 18
Gy w trzech frakcjach raz w tygodniu. U 29
(76%) stwierdzono znaczaca odpowiedz na
leczenie, $redni czas remisji objawéw wy-
nosit 7,5 miesiecy. Po 3 miesigcach od za-
konczenia brachyterapii w 41% przypadkéw
stwierdzono catkowita remisje, w 41% — cze-
Sciowa. Umiejscowienie guza byto istotnym
czynnikiem rokowniczym wystgpienia krwo-
tokow.

Brachyterapia srédtkankowa

Brachyterapia $rodtkankowa, podobnie
jak brachyterapia radykalna samodzielna
byta zastosowana jak dotad w niewielkich
grupach chorych. Cztery prezentowane w
tabeli VI doniesienia pochodza z badan jed-
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nej grupy naukowcow (Hilaris i wsp.). Opi-
sano w kazdym z nich odmienne grupy cho-
rych: w stopniu zaawansowania kliniczne-
go lill, lll oraz grupe chorych z guzem Pan-
coasta [25-27,29]. Na uwage zastugujg do-
bre wyniki uzyskane w tej ostatniej grupie
chorych, w ktorej w 70% w 5-letnim okresie
obserwacji uzyskano kontrole miejscowa, 10
lat przezyto 20% chorych [25]. Burt i wsp.
[6] podzielili chorych na 3 grupy, najlepsze
odsetki przezy¢ odlegtych uzyskali w gru-
pie leczonej metoda skojarzona - chirurgicz-
nie z nastepowaq brachyterapig przy uzyciu
izotopu Jodu'®. Zebrane dotychczasowe
wyniki badan przedstawiono w tabeli VI. (ta-
bela VI)

Powiktania po brachyterapii

Do najczestszych powikfan brachytera-
pii srodoskrzelowej zalicza sie: martwice
powierzchowna sluzéwki, krwioplucie, krwo-
toki, przetoki, popromienne stany zapalne
ptuc i oskrzeli, zwezenia popromienne (ra-
diation bronchitis and stenosis, RBS). Z wy-
jatkiem krwioplucia, ktérych czestos¢ we-
diug réznych autoréw wynosi 0-50%, cze-
stos¢ pozostatych powiktan nie przekracza
10% [4,18,19,31,62,73,79].

Wsréd przyczyn nasilonego krwioplucia
(fatal, massive hemoptysis) wymienia sie
uszkodzenie tkanek miekkich wysokg daw-
ka promieniowania (blisko$¢ naczyn ptuc-
nych, lokalizacja guza w lewym oskrzelu
gornopfatowym) lub niewyleczenie guza z
nastepowg progresja. Czynniki ryzyka na-
silonego krwioplucia to: wczesniejsza wy-
soka dawka z teleradioterapii, liczne powtor-
ne frakcje brachyterapii, umiejscowienie
guza w lewym gornym pfacie, dtugie napro-
mieniane odcinki oskrzeli (zaawansowanie
kliniczne). Wptyw blisko$ci napromieniane-
go guza i lewej tetnicy ptucnej na wzrost ry-
zyka krwotoku przedstawiono graficznie na
rycinach 6 aib (ryciny 6 aib).

Jedno z najbardziej obszernych rando-
mizowanych badan [38] dotyczyto znacze-
nia brachyterapii jako czynnika zwiekszaja-
cego ryzyko krwotoku w grupie leczonej
metoda skojarzonej radioterapii: teleradio-
terapii i brachyterapii. 938 chorych pierwot-
nie leczono metodg skojarzong, z tej grupy
101 chorych (10,8%) zmarto z powodu na-
silonego krwotoku. Czestosé wystapienia
krwotoku byta $cisle zwigzana z wielkoscig
dawki frakcyjnej brachyterapii. Autorzy
stwierdzili, ze taczenie teleradioterapii i bra-
chyterapii w leczeniu pierwotnego niedrob-
nokomorkowego raka ptuca nie prowadzi do
wzrostu ryzyka nasilonych krwotokéw w
poréwnaniu z wytgczna teleradioterapig przy
zastosowaniu dawki frakcyjnej HDR wielko-
$ci 7,5 lub 10 Gy. Ryzyko wzrasta natomiast
znaczaco (az do 47,8%) po zastosowaniu
dawki frakcyjnej 15 Gy lub wyzszej. Wyste-
powanie krwotokow zebrane z prac réznych
autoréw przedstawiono w tabeli VII, nato-
miast czestos¢ innego powikiania — przetok
— w tabeli VIII. Przetoki tchawiczo-przety-
kowe, oskrzelowo-przetykowe, oskrzelowo
-$rédpiersiowe i tchawiczo-naczyniowe sg
niebezpiecznym powiktaniem przebiegu
raka tchawicy i ptuca. Podobnie jak w przy-
padku krwotokéw wsrdd przyczyn rozwoju
przetok wymienia sie zaréwno nastepstwa
progresji nowotworu naciekajgcego sasied-
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nie narzady jak i skutki wysokiej dawki pro-
mieniowania. Jednoznacznie przyczyny ich
rozwoju nie mozna jednak ustalic.

Podsumowanie

Brachyterapia wykazuje szereg zalet w
poréwnaniu z teleradioterapig paliatywng
[12,17,19,26,41,64,69]. W przypadku tele-
radioterapii czas leczenia wynosi $rednio od
4 do 6 tygodni, natomiast w przypadku bra-
chyterapii czas ten jest znacznie krétszy (od
leczenia w ciaggu jednego dnia do 2- 3 tygo-
dni). W brachyterapii niewielkie znaczenie
majg radiobiologiczne procesy naprawcze
zachodzace w tkankach po napromienianiu,
mamy lepszy rozktad dawki, mniejszg leczo-
ng objetos¢ tkanek, szybki spadek dawki
promieniowania wraz z kwadratem odlegto-
Sci od zrédta podwyzszajacy wspotczynnik
terapeutyczny (wieksza dawka na obszar
zmiany, mniejsza na sasiadujace narzady),
lepszg ochrone tkanek zdrowych — narza-
dow krytycznych. Leczenie metoda brachy-
terapii jest bardziej ekonomiczne: czas ho-
spitalizacji pacjenta w trakcie teleradiotera-
pii jest dtuzszy, brachyterapia moze by¢ naj-
czesciej przeprowadzona ambulatoryjnie, co
wplywa na wiekszy komfort leczenia dla pa-
cjenta, mozemy leczy¢ wieksza liczbe cho-
rych (mniej frakcji leczenia), mamy krotszy
czas oczekiwania na rozpoczecie leczenia.
Brachyterapia HDR jako samodzielne lecze-
nie paliatywne zmniejsza nasilenie duszno-
$ci i tym samym poprawia jako$¢ zycia u
zdecydowanej wiekszos$ci chorych na raka
tchawicy i ptuca. Obiecujgce sg réwniez
wyniki leczenia w wybranych grupach cho-
rych kwalifikowanych do leczenia radykal-
nego, jednak liczba chorych kwalifikowanych
do takiego leczenia pozostaje niewielka.
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