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Implanty stale w leczeniu
nowotworow-przyszlosc czy

Slepa uliczka?

Dr hab. n. med. Janusz Skowronek

Wielkopolskie Centrum Onkologii, Poznan,
26.03.2008
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Pacjenci pragna by¢ wyleczeni z choroby
przy zastosowaniu metod
O najmniejszej inwazyjnosci, najmniejszym
ryzyku nawrotu, powiklan
i zachowaniu wysokiej jakosci zycia.




Rak prostaty

Rak piersi
Rak waqtroby, trzustki

Nowotwory mozgu
Rak ptuca

Rak jamy ustnej, nosogardia, w. chltonne szyi
Rak sromu




Implanty stale — rak gruczolu krokowego

Where the seeds go in the prostate
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Rak prostaty jest najczesciej rozpoznawanym nowotworem w
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Nowotwory zlosliwe w Wielkopolsce w 2005 roku
LSKIE CENTRUM ONKOLOGII
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Struktura zachorowan u mezczyzn
w Wielkopolsce

Inne (other) 24%

Jadro (Testis) 2%
Bialazka limfatyzna
{Lymphatic leuk aemia) 1%

Czerniak (Melanomal 2%
Przeyk (Cesophagus) 2%
Mazq (Brain) 2%
ZUstka (Pancreas) 3%
Nieokreslony (NOS) 2%

Merka (Kidned 4%

Krtan (Laryre) 3%

Odbytnica (Rectum) 5%

Phuco iLung) 2%

Prostata
(Prostatel 124

Pecherz moczowy
iurinary bladder) &%

Qkretnica (Colon) 7%

Zofadek Stomach) 5%
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Merka (Kidney) 3%
Krtan (Laryre 3%
Ccbyytnica (Recturm) 3%

Zofadek (Stomach) 7%

Puco {Lung) 30%
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herz mozowy
rinary bladder] 4%
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Liczba chorych
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Rak prostaty - zachorowalnos¢ i zgony w Polsce
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Wspolczy

(wedlug: Didkowska J. i wsp. Nowotwory zlosliwe w Polsce w 2000 roku. Centrum Onkologii-Instytut im. M. Sklodowskiej-Curie;
Krajowy Rejestr Nowotworow; Warszawa 2003)
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kroow

-~ -

ego

(2003)

Europa
(2004)

Polska
(2005)

Zachorowalnosc¢

220.900

Zgony

240.000

28.900

85.000

7095

3592

Japonia — 15.1/100.000 ‘ Szwecja — 81.8/100.000

* ,Annals of Oncology”, Boyle, 20085,
* ESTRO-EAU Teaching Course on Brachytherapy for Prostate Cancer, Kiel 2003,

* Wronkowski, kurs Gliwice 2004




Tendencje w metodach leczenia

(USA)

Martinez A i wsp., ASTRO 2003

1995 2002 2004 2006
Chirurgia 65% 33%
Teleterapia 30% 31%
Brachyterapia 5% 36% >40% >50%(?)

Liczba chorych 8.000 70.000




1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

Brachytherapy cases done in the USA




Niemcy 2001

Ui, RWTH

Aachen

Praxis f. Strahlentherapie,
Waldkrankenhaus Bonn

Framkfurt %\
%\ Klinikum, Weiden

&

UK E Hamburg

Bonjarmmin. Framklin Univ. Borlin
Virchow Khinikum Berlin
Aurmbul. OP-Zermtrumm im
Ulisteinhaus Berlin

%\‘\uﬁ“ Gnster Kl. Ernst wvon Bergmann

Potsdam
Ew. u. Johanmnniter Klin..

Oberhausan
miv. Dasseldor? . * St. Georg Klinikum

Klinik am Ring Koln Leipzig
Limie. Kaaln
Stadt. Kl. Neuss Lukas-KH

‘ 5t. Markus KH

KA Mutterh. d. Borromasrinmen,
Trier ! % urcimed Clinic Farth
3 limikuwm Mord
Caritas-KH o
L. A e
ann Bad Mergentheim NOmberg
Klinikurm Heilbronm

Katharinenhospital., ‘P‘I’Eﬁ& Muhleninsel.
Stuttgart Landshut KH d. Barmherzigen Schwestern,
Univ. Tabingen ’\'.Eenr.rnlkl'nikum Augsburg Linz ‘
Umiw., Ul PD Dr. Block, Waterstetten Univ. AKH Wien
Krankenanstalten, LM POnchen
Konstanz ‘ Uniwv. Rechts d. lsar, Manchen
Klinikum Kemptemn

Kamntonsspital. St. Gallen

&

Secd-lmplantations- Zemtrum Sead-Implantations - Zentrum in Vorbereitung

Stand: Septemb=r 20001



Historia brachyterapii raka
gruczolu krokowego

pierwszy chory - Wieden, , przetoka, (Zuckerkandl)
1910 poczatek brachyterapii (Paschkis, Titinger,
Pasteau, Degais)
1917 sprzet dozymetryczny (Young)
1940 doswiadczenia z (Baringar)

1952 pierwsza Srodoperacyjna aplikacja (Flocks)
1965 skojarzona brachyterapia srodoperacyjna
z teleradioterapia (Carlton)
1971 J-125
1977 reczny afterloading (Court, Chassagne)

1983 TRUS

pierwsza aplikacja (Bertelmann)




Pasteau - pierwsze doniesienie na temat brachyterapii w
leczeniu raka prostaty. Leczenie polegalo na pojedynczej aplikacji
do gruczolu krokowego poprzez cewnik.

Denning - 100 przypadkow leczonych taka sama technika.
Powiklania byly znamienne, dotyczyly 15-20 proc. pacjentow.

Whitmore i wsp. — metoda brachyterapii polegajaca na
przezionowym, chirurgicznym aplikowaniu radioaktywnych zrodel
do gruczolu krokowego.

Carlton - uzycie w skojarzeniu z teleradioterapia.

Wyniki uzyskane w tym okresie byly jednak niezadowalajace.

Holm 1983

Wprowadzenie oraz tomografii komputerowej do planowania
leczenia - wieksza precyzja przy planowaniu rozkladu dawki.




Techniki brachyterapii:

Ze wzgledu na
brachyterapie dzieli sie na:

1. LDR (Low Dose Rate) 1-2 mCi/cm 0,4 - 2 Gy /h)

@(Pulsed Dose Rate) 1 Ci/ cm(@

(Medium Dose Rate) 100 mCi/cm (2-12 Gy/h )

3. @ (High Dose Rate) 10 Ci/cm
4, @ (stale implanty)

19
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stopien klinicznego zaawansowania
T1iT2,

brak przerzutow do wezlow
chilonnych miednicy,

brak przerzutow odlegtych,
PSA <10, Gleason <6, i

vesicle

Bladder

e Lymph i\ | §/  cancer
okres przezycia.

node




Brachyterapia w skojarzeniu z

stopien klinicznego zaawansowania T2b, T2c, lub:
Gleason 7 -10, lub:
PSA > 20 ng/ml.

Inne mozliwe zastosowania BT w skojarzeniu z EBRT:

Naciekania okolonerwowe,

Wielokrotne pozytywne wyniki biopsji, obustronne
pozytywne wyniki biopsji,

Naciekanie torebki w NMR.




Zalecenia Amerykanskiego Towarzystwa Brachyterapii (ABS)

- 3 grupy chorych w zaleznosci od wartosci czynnikow rokowniczych.

Czynnik BRT zalecana, BRT opcjonalna, BRT w trakcie
rokowniczy rokowanie dobre rokowanie dos¢ badan klinicznych,
dobre rokowanie zle
PSA (ng/ml) <10 10 - 20 >2()
skala Gleasona 5—-6 7 8—10
Stopien T Tlc—T2a T2b —T2c T3
IPSS 0-8 9-19 >20
Objetosc prostaty <40 40 - 60 >60
(cm’)
Qmin (ml/s) >15 15-10 <10
Objetosé >200
rezydualna (cm3)
TURP + +

IPSS - International Prostate Score System, Q — dynamika przeptywu
moczu w ml/s, TURP - resekcja przezcewkowa




Przeciwwskazania do leczenia

Utrudnia to rozmieszczenie implantow w miazszu prostaty, w tej grupie
chorych mozemy oczekiwa¢ wysokiego odsetka nietrzymania moczu. Jedynie w
przypadku wykonania TURP wiele lat wczesSniej i odrostu gruczolu mozna
rozwazyC brachyterapie ze szczegolna rozwaga rozmieszczajac zrodla wokol
cewki moczowej. Ryzyko nietrzymania moczu jest jednak nadal wyzsze niz w
przypadku chorych bez TURP.

powinno sie przerwaé co najmniej 7 dni przed implantacja zrodel.

czes¢ gruczolu przylega blizej spojenia lonowego co utrudnia wlasciwe
rozmieszczenie zrodel. Chorzy ci wymagaja wiekszej liczby zrodel, wyniki
leczenia sa gorsze.

Mozliwe jest zmniejszenie objetosci prostaty przez zastosowanie
kilkumiesieczne hormonoterapii, pozwala to zmniejszy¢ Srednio o ok. 30%
objetosc¢ prostaty.




Zrédlo promieniotwércze (implant staly) stosowany

w leczeniu raka prostaty.










Izotopy promieniotworcze

stosowane jako implanty stale

Au-198 0,412 MeV T = 2,7 dnia

Ytterbium-169 (proby kliniczne)
Samarium-145 (proby kliniczne)
Americium-241 (proby kliniczne)




Jod-125 - slabo zroznicowane i
szybko rosnace nowotwory,

Palladium-103 - guzy wolniej
rosnace, lepiej zroznicowane.

Im nizsza energia emitowanych fotonow, tym wiekszy
transfer energii,

Im wiekszy transfer energii, tym wiekszy efekt
radiobiologiczny co wplywa na nizsza dawke
catlkowitq,

Srednia energia Pd-103 wynosi 21 keV w poréwnaniu z
30 keV dla I-125,

Poniewaz Pd-103 ma wiekszy wplyw na efekt
radiobiologiczny, dawka catkowita moze byc¢ nizsza.




Pd-103 Decay Table I-125 Decay Table

I-125 Decay

Davs | Comment % I-125 Remaining

Pd-103 Decay
Days | Comment |% Pd-103 Remaining

0 Implant Day 100 0 Implant Day 100
2 92.5

4 85.5 7 92.2
6 79 14 85.1
8 73 21 78.5
10 67

14 57 35 66.7
R : >2 ) 61.6
17 | 1st Half Life 50

18 48 49 56.8
20 44.5 56 524
22 41 :

o 38 60 | Ist Half Life 50
26 35 63 48.3
2 32 70 445
30 29.5

3 7 77 41.1
34 [2nd Half Life 25 84 37.9
l 23 91 349
38 21

40 19.5 98 322
42 18 v 100 112 27.5
44 16.6 'E', -

26 152 — 120 2nd Half Life 25
28 14 : ) \ 150 178
50 13 E N 180 '3rd Half Life 12,5
51 |3rd Half Life 12.5 = . \

4 T 8 198 10
57 9.7 3 240 | 4th Half Life 6.25
o 50 3 . 300 | 5th Half Life 3125
68 |4th Half Life 6.25 0 1 4 6 g 10 1 360 | 6th Half Life 1.5625
75 4.7 . 396 1.0
85 |5th Half Life 3.125 Tire in Monhs

90 25 33



Modeil 6702

t-125 absorbed
on ion exchange 0.05 mm
resin titanium

4.5 rmmm

Model 6711

i-125 absorbed O.05 mm
on silver rod titanium
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Brachyterapia przy pomocy
implantow:
badania, sprzet, zespol




czulos¢ 0k.30%

»

o/
o /0

RM, TK czulos¢ 60-70%

Morfologia i badania biochemiczne
Scyntygram koscca przy PSA>10 ng/ml

Rtg podejrzanych ognisk

Rtg pluc i USG jamy brzusznej
celem

oceny histopatologicznej oraz

oceny skali Gleasona
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. ultrasonografii prostaty i jej zastosowaniu w planowaniu i
leczeniu,

. dozymetrii i planowaniu leczenia,

. implantacji zrodet i wiedze o dawkowaniu w brachyterapii.

. radioterapeuty,

. fizyka,

. radioterapeuty, urologa lub radiologa z doswiadczeniem USG,
. pielegniarki,

. anestezjologa,

A _




Warunkiem wysokiej jakosci leczenia jest jego
prowadzanie pod kontrola urzadzen
obrazowania (image guided source

placement).

USG przezodbytnicze z odpowiednim programem
(template software),

RTG (TK) do weryfikacji implantaciji,

Urzadzenie do wprowadzania igiel (stepper, stepping
unit),

System planowania leczenia.

No i troche pieniedzy.... 40
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Nowoczesne
obrazowanie
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Spektroskopia NMR

Wzrost poziomu
choliny plus kreatyny
vs. odsetek cytrynianu

w tkance nowotworu
Coakley et al, [JIROBP 2002




Technika nakladania obrazow - od (lewa




Porownanie obrazu
(A) GU przepona. (B) szczyt. (C) mid- abdomen (D) podstawa.




Obrazowanie w brachyterapii — . Badanie przed implantacja
zrodel. Obszar prostaty zaznaczony kolorem , cewnik
Folleya i cewka moczowa - zoltym.

mid gland

- : { L : .
sagittal . coronal







Zaawansowane obrazowanie umiejscowienia gruczolu krokowego
przed implantacja: on Board Imaging

3D USG

Obraz poprzeczny .
skrecony
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Poprzeczne skany pomagaja oceni¢ rozmiar prostaty
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Obrazowanie (IOR): 3D USG i Doppler

Slice Mode | OBC Mode Y-¥alue = b6.41 mm Volume | 30 Mode | D¥HMade | 3D Graph
- _.I__ =

Z-¥alue =-20.00 mm Slice Mode | OBC Mode ¥Value = 63.59 mm

SWIFT™ Vs. 3.0




Obrazowanie porownawcze(IOR): 3D USG i MRI

M4 —r— MM Pisr—— @

£l
Y-¥alue = 86.85 mm | Selected W [fused) Z-¥alue =-30.67 mm
< . - -
v =< Pre-
: ® N N

Fuzja obrazow /
Rejestracja (IOR)

L MR-

SWIFT™ Vs. 3.0




Obrazowanie: 3D USG i MRI

MRI-IOR - Obrysowywanie (3-5 min.)

IOR 3D USG II—)

Pre-OR MRI =) [#52

SWIFT™ Vs. 3.0




> 200.0 Gy

TRy > 200.0 Gy
180.0 Gy

200.0 Gy

160.0 Gy
140.0 Gy 180.0 Gy

120.0 Gy 160.0 Gy

100.0 Gy i
80.0 Gy .0 Gy

60.0 Gy 120.0 Gy
1006y ' - T, = 100.0 Gy
20,0 Gy i Gv

0.0 Gy
60.0 Gy

< 0.0 Gy

100Gy
20.0 Gy
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Planowanie przy pomocy (2D) przed implantacja zrodel.
Prostata - kolor , the biological tumor volume

1ISOC0SE

B Isodose

- rectum
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Obraz implantow I-125 (pelne kolka) w jednej z poprzecznych plaszczyzn
planu leczenia.

Liczba implantow (ziaren) w objetosci oraz ich topograficzne rozlozenie
moze bycC precyzyjnie okreslona przy pomocy 3D systemu wspoirzednych.
Izodozy sa pokazane w relacji do PTV, cewki moczowej i odbytnicy (dawka

d obejmuje PTV (“V100”).




: Przekroj USG, widoczne PTV, cewka i odbytnica, oraz rozklad
dawki otrzymane w czasie planowania ,real-time”.

a¥a

D Gy D Gy.
: DVH - dla PTV, cewki i odbytnicy. Dawka przepisana (140 Gy)
obejmuje > 95% PTV (“V100”). Mniej niz 10% Sciany odbytnicy
(~1.5 cm3) otrzymuje wiecej niz 110 Gy, mniej niz 5% cewki (~0.06
cm3) otrzymuje wiecej niz 250 Gy.




Rozklad izodoz po implantacji wszystkich zrodel
(160 Gy, zielona; 144 Gy, zolta; 240 Gy, rozowa).

Koncowy rozklad dawki z tego obrazu razem z
histogramem jest porownywany z wynikami
dozymetrii wykonywanej po implantacji.

1209




Weryfikacja rozkladu dawki po

implantacji

4 — 6 tygodni po implantacji wykonuje sie TK (po ustapieniu obrzeku
prostaty).

Wskazniki oceny jakosci brachyterapii przy pomocy implantow stalych:

. Objetosc leczona.
. Liczba ziaren.
. Liczba uzytych igiet do implantac;i.
. Catkowita aktywnosc zrodet.
. Dawka planowana.
— dawka obejmujaca 90% objetosci prostaty oceniane;j
bezposrednio po implantacji.
— procent objetosci prostaty, ktora otrzymata zaplanowana
dawke.

— objetosc prostaty ktora otrzymata o 50% wieksza dawke niz
przepisana.







Brachyterapia przy pomocy
implantow stalych (Jod-125)
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Obraz implantow J-125 (pelne kolka) w jednej z poprzecznych plaszczyzn
planu leczenia. Zaznaczono prostate, PTV, cewke moczowa oraz odbytnice.

>

moze bycC precyzyjnie okreslona przy pomocy 3D sysemu wspoirzednych.
Izodozy sa pokazane w relacji do PTV, cewki moczowej i odbytnicy (dawka
d obejmuje PTV (“V100”).




Brachyterapia przy uzyciu

implantow stalych

I-125 140-160 Gy (145)
I-125 + 40-50 Gy RT  100-120 Gy

Pd-103 110-120 Gy (125)
Pd-103 + 50 Gy RT 60-90 Gy

Cs-131 115 Gy




Wyniki leczenia —
przy pomocy implantow stalych

Guedea F LI, 11 LDR BT (wyniki z 4 BC - 93,0% I
osrodkow) 88,0% 11
80,0 III
Bladou F LIL I LDR BT (I - 125) 29,5 msc DFS - 93,8% (all
group)
97,7% (I).
Radge H [, III LDR BT I- 125 (I) 13 lat DFS - 76% I
Pd-103 (IIT) 80% III
Sharkey J I LDR BT Pd-103 + HAT 5 lat FFPF - 86%

Merrick GS LILIII LDR BT 26,4 msc BC - 100%

Kollmeier MA LILIII LDR BT (I- 125, Pd-103) 8 lat FFPF - 88,0% I
+HT 81,0% II
65,0% III
Prada PJ LILIII LDR BT (I- 125, Pd-103) 96% OS
97% DFS
99% BC
Merrick GS LILIII BC-93,1%1

100,0% II
95,2% III

Stock RG I 1I LDR BT (I- 125, Pd-103) FFPF - 76%

- biochemical control rate, — progression free survival rate, - overall survival, - freedom from PSA failure rate
Grupy ryzyka: | - (TNM cT1- cT2a, Gl < 6, PSA < 10 ng/ml), II - (TNM cT2a-cT2¢c, Gl 7, PSA 10-20 ng/ml), - (TNM > ¢T3,
Gl 8-10, PSA > 20 ng/ml)
- Low Dose Rate Brachytherapy, — androgen deprivation therapy 73




Wyniki leczenia -
przy pomocy implantow stalych

Wallner K

Sylvester JE

Sherertz T

Stock RG

Orio P

112 (I grupa ryzyka)

223

LILIII

LI, 11

ILITI

[11

LI

EBRT (44 Gy) + Pd 103 (90 Gy) vs
EBRT (20 Gy) + Pd-103 (115 Gy)

EBRT (45 Gy) + 1-125, Pd-103

EBRT (44 Gy) + Pd 103 (90 Gy) vs

EBRT (20 Gy) + Pd-103 (115 Gy)
HT + EBRT + Pd-103

EBRT + Pd-103

3 lata 84% DFS
94%DFS

15 lata BFFS - 88% (I)
80% (1I)
53% (III)

DFS - 86%

FFPF — 74%

DFS - 79%

Peschel RE

Merrick GS

LILIIT

LI,

— freedom from PSA failure rate

Risk groups:

- external beam radiation therapy,

- (TNM cT1- cT2a, Gl < 6, PSA < 10 ng/ml),

EBRT (45 Gy) +1 125 (110 Gy) vs
EBRT (45 Gy) + Pd-103 (98 Gy)

HT + EBRT + Pd-103, I-125

- progression free survival rate,
- biochemical failure survival rate
- (TNM cT2a-cT2c, Gl 7, PSA 10-20 ng/ml),

8-10, PSA > 20 ng/ml)

72% DFS
74%DFS

DFS - 98,2% (I)

98,4% (II)
88,2% (III)

- freedom from PSA failure rate,

-(TNM > ¢T3, Gl

— androgen deprivation therapy

74




Wyniki leczenia
Brachyterapia przy pomocy implantow stalych,
wyniki zalezne od grup ryzyka -

Kwalifikacja

Seed monotherapy
Grimm et al. (31) T1-T2b, Gleason score =6, PSA = 10 ng/mL
Blasko et al. (32) T1-T2. Gleason score =6, PSA =10 ng/mL
Kupelian ef al. (29) T1-T2a, Gleason score =6, PSA =10 ng/mL
Beyer et al. (33) T1-T2, Gleason score =6, PSA =10 ng/mL
Kollmeier ef al. (16) T1-T2a, Gleason score <6, PSA =10 ng/mL

Ragde et al. (34) T1-T2a, Gleason score =6
Zelefsky ef al. (35) T1-T2a, Gleason score =6, PSA =10 ng/mL

EBRT + seeds
Kupelian et al. (36) T1-T2a, Gleason score =6, PSA =10 ng/mL

Blasko ef al. (32) T1-T2, Gleason score =6, PSA =10 ng/mL

Sylvester et al. (36) T1-T2b, Gleason score =6, PSA =10 ng/mL

Dawka Sredni czas

Izotop obserwacji PSA - FS

145 1]
110 71
90 1%°pd
144 157
136 l(]RPd
145 1571
120 '“pd
=140 ']
=100 "*Pd
160 ']
150 =]

EBRT 41-45
108 127

102 193pd
EBRT 45
145 157

115 19°pd
EBRT 45
108 1

100 1%3pd




Seed monotherapy
Blasko et al. (32)

Kupelian et al. (29)

Bever et al. (33)

Kollmeier et al. (16)

EBRT + seeds
Kupelian er al. (29)

Blasko et al. (32)

Ragde er al. (34)

Sylvester et al. (36)

Dattoli et al. (41)

Wyniki leczenia
Brachyterapia przy pomocy implantow stalych, wyniki
zalezne od grup ryzyka —

Kwalifikacja

T3. Gleason score 7-10, PSA =10 ng/mL
Intermediate: two factors

High: three factors

T2b.* Gleason score =7, PSA =10 ng/mL

=T2b. Gleason score =7, PSA =10 ng/mL

Intermediate: one factor

High: two or more factors

Intermediate®: T2bc, Gleason score 7, PSA
=10-20 ng/mL

High: 2 or more intermediate risk factors or

Gleason score 8—10 or PSA =20 ng/mL

T2b.* Gleason score =7, PSA =10 ng/mL

T3. Gleason score 7-10, PSA =10 ng/mL
Intermediate: one factor

High: two or more factors

=T2b and/or Gleason score =7

=T2c, Gleason score =7, PSA =10 ng/mL
Intermediate: one factor

High: two or more factors

=T2b. Gleason score =7, PSA =15 ng/mL
One or more factors

1251 145
193pd 115

1251 144
3pd 136
1251 145
3pd 120

2% =140
193pd =100

EBRT 41-45
1251 108
193pq 102
EBRET 45
251110
193pd 90
EBRT 45
1251 120
EBRT 45
1251 108
193pd 100
EBRT 41
193pd 80

Sredni czas

obserwaciji




Zalety Brachyterapii:

Podobne jak w przypadku leczenia
chirurgicznego i teleradioterapii — ale —

— zabieg w znieczuleniu
podpajeczynowkowym trwa od 1 - 2 h, pacjent opuszcza
szpital najczesSciej w tym samym dniu (krotki czas
hospitalizacji: 1- 2 dni), wraca do codziennych czynnosci
w ciagu kilku dni,

Mozliwos¢ podania niz w przypadku
teleradioterapii,

Kilkakrotnie w obrebie
prostaty w porownaniu do teleradioterapii co wplywa na
spadek ryzyka powiklan w tkankach sasiadujacych,

Zmniejszenie czestosci : impotencja (5-15%),
nietrzymanie moczu (< 5%).







ZALETY BRACHYTERAPII 1

Niewielka inwazyjnosc,

Brak smiertelnosci okolooperacyjnej przy
znikomym odsetku powiklan,

Mozliwosc¢ leczenia raka ograniczonego do
narzadu i zaawansowanego miejscowo,

Mozliwos¢ wykonania u pacjentow z
chorobami wspolistniejacymi, bez
ograniczen wieku,

Dobrze opracowane zasady kontroli raka
przy pomocy PSA i biopsji,




ZALETY BRACHYTERAPII II

MozliwosSc¢ osiagniecia nadiru PSA podobne
do RP,

Niski odsetek ciezkich powiklan (przetoki,
nietrzymanie moczu, zwezenie cewki),

Zachowanie potencji u wiekszosci

pacjentow,

Wznowa biochemiczna nizsza lub zblizona
do RP,

Niska sSmiertelnosc¢ specyficzna dla raka
w raku niskiego ryzyka, podobna lub
mniejsza w raku Sredniego i wysokiego
ryzyka niz w RP,




ZALETY BRACHYTERAPII III

Udokumentowany badaniami randomizowanymi
wzrost skutecznosci, mierzony zmniejszeniem
odsetka wznow biochemicznych i wzrostem
przezywalnosci przy skojarzeniu z hormonami,

Doskonalenie techniki precyzyjnego
rozmieszczenia i zwiekszonej dawki

] [ [
nManramMmianiania
.l.la.tl.l vllll\olll\tllla,

Unikniecie nadmiernego leczenia RP raka
nieistotnego (5% RP),

Zwiekszajaca sie dostepnos¢ metod w Polsce.




pacjent wraca do zycia
codziennego w ciagu kilku dni,

nieistotna dawka na zewnatrz
ciala.

sztywne igly umozliwiaja
napromienienie nacieku poza
torebka prostaty,

dozymetria ,real time” mozliwa do
zastosowania w celu korekt
rozkladu dawki.




jako leczenie samodzielne prawdopodobna zmiana potozenia

wykluczone przy naciekaniu poza igiel w przypadku wiecej niz jednej
torebke. frakcji,

wczesniejszej teleradioterapii (4 do
S tygodni leczenia).




..Jmplant

Leczenie konformalne -
Doktadnos¢ lokalizacji targetu ++++

Leczenie zmian poza torebka +—- 4

Leczenie zmian w pecherzykach

_ e e
nasiennych

Latwosc kontroli dawki S ++

Brak zimnych/gorgcych punktow
cold/hot spots
Kontrola dawek w narzadach
krytycznych

ot +e

-+ 4t
Modyfikacja rozktadu dawki ++++ +

Kojarzenie z teleradioterapig Tak, czesto Rzadko




~ Implanty

Doswiadczenie lekarza
Dozymetria pre-planning
Dozymetria po implantacji

Stopnie zaawansowania

Objeto$¢ gruczotu > 60 cm?
w czasie leczenia

—Interfereneja tuku tonowego—

w czasie leczenia
Wczesnie) TURP

Weryfikacja dawki
ostateczne]

Czas trwania objawow

Koszty

Istotne
Niepotrzebna
Niepotrzebna

Wszystkie, T1-T3
Mnigj istotna
Czasami problem
Czasami problem
Przed leczeniem

Tygodnie

Porownywalne

stale a czasowe (HDR)

Niezbedna (TRUS)
Niezbedna (CT)
TI1-T2

Bardziej istotna

Czesto uniemozliwia zabieg

Czasami problem
Po leczeniu
Miesigce

Porownywalne







Powiklania wczesne wystepujace do 6
miesiecy po leczeniu

Patricia Tai
Low Dose Rate prostate brachytherapy with 125Iodine & 103Palladium
NOWOTWORY Journal of Oncology 2003; 53: 20-29.

. Zaburzenia w oddawaniu moczu, moga wystapic

bezposrednio lub w ciggu okoto tygodma po zakonczeniu
leczenia,

. Krwiomocz - czesto w okresie pierwszych 24 godzin,
przewlekly krwiomocz jest obserwowany w 5-7%,

. Krwiak krocza wystepuje czesto, u 3 % ma znaczenie

istotne,

. Trudnosci w oddawaniu stolca wystepuja u 5-12%
chorych, efekt wystepuje bezposrednio po zabiegu,

. Bol krocza - < 5%,
. Biegunka - < 10%,
. Bole ukladu miesniowo — kostnego - < 2%,
. Zaparcia - > 20%,
. Prostatitis — czesto,
10. Bol przy wytrysku/hematospermia - czesto,
11. Ostry stan zapalny odbytnicy - < 2%.




Powiklania pozne wystepujace po 6

1
2
3
4
5,
§
4

miesiacach od leczenia

Patricia Tai
Low Dose Rate prostate brachytherapy with 125lodine & 103Palladium
NOWOTWORY Journal of Oncology 2003; 53: 20-29.

. Przewlekle zapalenie pecherza - 3-7%,
. Nietrzymanie moczu - < 1%,

. Owrzodzenia odbytnicy - < 1%,

. Zaburzenia oddawania moczu - < 3%,

Martwica cewls1 - < 190/,

AVACAL LVV ALUCA U LU VYV AL -~ A /U,

. Catkowite zaburzenia wzwodu — 5-15%,
. CzeSciowe zaburzenia wzwodu — 5-15%.



Prostate Brachytherapy

The Sarah Cannon Cancer Center

Figure 1

Complications of Treatment
Comparison of Treatment Options for Prostate Cancer
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Figure 2

Surgery vs. Brachytherapy Results
PSA Control at 9-10 Years: Absolute Value
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Prostate Brachytherapy

The Sarah Cannon Cancer Center

e ]
Figure 3 Fiqure 4

Surgery vs. Brachytherapy Results
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Zalecenia z kursu AUA
San Francisco, 2004 (P. Scardino)

 Pacjenci z rakiem winni byc¢
leczeni BT lub aktywnie obserwowani (WW)

e U pacjentow z rakiem, ktory moze byc¢ leczony
jedna metoda,

 Pacjenci z rakiem wymagaja
leczenia skojarzonego, u nich wzrost
toksycznosci lub powiklan moze byc¢
usprawiedliwieniem dla zwiekszenia opanowania
(kontroli) nowotworu.







Przezkroczowa implantacja igiel







4]
.
7]
-
=
7]










,,Wtskiwacz” implantw

e




Srednia 1,145 mm, STD 0,41 mm

Norm Error [mm]

1

W

40
Exp. No.




Jeden z pierwszych przykladow radioterapii raka piersi;
1908 Swieta Agata pokazuje swoje piersi na tacy.
Georges Alexandre Chicotot (19th/20th century); Selfportrait,
Musee de 1'Assistance Publique, Paris, France; Breast cancer and
Art. Joop A. van Dongen

NOWOTWORY Journal of Oncology * 2003 » volume 53, Number 1+ 52-57




Cechy zlosliwego guza w lewej piersi

UO- DO Y ATy ’ii DUV

Breast cancer and Art Joop A. van Dongen
NOWOTWORY Journal of Oncology * 2003 ¢ volume 53, Number 1 52-57




Cechy zlosliwego guza w lewej piersi
- 4 'o"a"b-i”o D oTg

Breast cancer and Art Joop A. van Dongen
NOWOTWORY Journal of Oncology * 2003 ¢ volume 53, Number 1¢ 52-57




Historia brachyterapii raka piersi

1. Pierwsze proby brachyterapii raka piersi przy
pomocy aplikatora powierzchniowego lub
implantu opisano w roku. W nastepnych
latach odnotowano pojedyncze proby
kontynuacji tego leczenia.

[Abbe R. Notes on the physiologic and therapeutic action of
radium. Wash. Med. Ann. 1904;2:3631377.]




U 0 w U = O VAVLA® S5 is J ) C L] = <20 )
nowoczesnej brachyterapii, medycyny nuklearnej,
przemyslu nuklearnego cywilnego i wojskowego,

— zrodla radowe stosowane w
ginekologii, przez chirurgow, patologow - brak
technicznych mozliwosci obliczania dawki,
niedoskonale metody dozymetrii -
wyniki leczenia dalekie od oczekiwan,

— podstawy (Haenschke i
Hilaris), zrodla o wysokiej mocy dawki,

komputeryzacja,

— odkrycie — Haenschke,




>

- rozwoOj technik ,afterloadingu”,
- doskonalenie systemow komputerowych,
- znaczne zmniejszenie narazenia personelu na promieniowanie

, kiedy to nastapil

szybki wzrost liczby leczonych chorych oraz rozszerzenie wskazan
do brachyterapii nowotworow zlosliwych i innych chorob.

. Wprowadzanie do leczenia kolejnych generacji aparatow do
brachyterapii opartych o systemy

1964 - Cathetron (Co-60),

1964 - Gammamed I (Iryd-192), II (1976),
1979 - Gammamed [High Dose Rate],

1983 - Gammamed III - 12 kanalow,

1991 - Gammamed 12i [Pulsed Dose Rate]
2006 — Microselectron HDR/PDR - 30 kanalow




Liczba publikacji nt.
brachyterapii raka piersi

1990|1991 ‘ 1992| 1993| 1994| 1995|1996 1997 1998 1999 2000 2001 2001 2002 2003




Wskazania do brachyterapii

guz T1 - T2 NO, Srednica < 30 mm,
w kwadrantach gornych zewnetrznych i duzych piersiach
- < 50 mm.




W przypadkach malych guzow z grupy niskiego
ryzyka — T1, niektore T2NO, szereg badan
klinicznych.




Wskazania Amerykanskiego Towarzystwa Brachyterapii

(ABS) i Amerykanskiego Towarzystwa Chirurgow Piersi
(ASBS) dotyczace kwalifikacji do samodzielnego
napromieniania raka piersi (PBI, Partial Breast Irradiation)

Wiek 45 Jat 50 [at

Histologia pojedyncze ognisko, rak  rak przewodowy mwazyjny
przewodowy inwazyjny lub DCIS
jcm 2cm

Margines chirurgiczny ujemne marginesy ujemne marginesy
chirurgiczne chirurgiczne do najwyzej 2
mm
Wezly chionne N0 N(




needle-

=

< Surgical
cavity




Fiducial @~ ——— f |
needle i
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Zdjecie po implantacji izotopow promieniotworczych. Dwie
zewnetrzne linie to granice piersi, centralna linia okresla polozenie
brodawki.

Guz byl umiejscowiony miedzy gornym i dolnym zewnetrznym
kwadrantem prawej piersi.




Plan leczenia - rozklad izodoz z zaznaczeniem obszaru guza,
PTV oraz polozenia izotopow




Dozymetria — post-planning
Skora - kolor jasnozielony, — kolor rozowy, — kolor ciemnozielony.
- pozycja izotopéw w tej plaszczyznie. Z6lta linia obrazuje
izodoze leczaca 50 Gy. Jasnorozowa izodoza obrazuje dawke 30 Gy;
jasnopomaranczowa - dawke 20 Gy.
Widoczne ograniczenie (dobra ochrona) dawki w obrebie skory, serca, i pluca.




Przyklad zastosowania dwoch roznych izotopow implantowanych do lozy guza. Taka
sama liczba izotopow w obu przypadkach, taka sama aktywnoS¢ nominalna. Plan
leczenia przygotowano zakladajac takie same objecie PTV izodoza leczaca.

B. KELLER et al. 103Pd vs. 125I for a breast permanent seed implant.
Int. J. Radiation Oncology Biol. Phys., Vol. 62, No. 2, pp. 358-365, 2005

10:pd




Implanty stale w leczeniu raka

piersi — pierwsze doniesienia

Autor

Liczba
chorych

Izotop
(implant staly)

Cel pracy

Kwalifikacja
chorych

Wnioski

Pignol i
wSsp.
(IJRBP,
2006;64)

16

Samodzielna BT
po BCS

Guz < 3mc,
Margines > 2 mm,
Brak ca ,,in situ”,

Naczynia
limfatyczne (-),
wezly chlonne (-).

LC 100%,
46% odczyn I st.
wg skali CTC,
dobra tolerancja
leczenia

Jansen i
wSsp.
(IJRBP,
2007,67)

»Boost” po EBRT
— chore z
ryzykiem

WZnowy
miejscowej

Margines nieznany
lub < 2 mm,

G3,
T1-2 NO-1.

Moze byz
zalecana u
chorych
wymagajacych
szczegollnej
ochrony OAR,
np. po
kardiotoksycznej
chemioterapii

Keller 1
wSsp.
(IJRBP,
2005; 62)

Badanie
ekspozyciji i
dawki
efektywnej w
otoczeniu chorej

Pd-103 -
mniejsza dawka
dla otoczenia




Implanty stale — rak watroby, trzustki,




=3
f0

1. Tolerancja calej watroby na radioterapie nie przekracza 25-
30 Gy

2. Brachyterapia - leczenie umozliwiajace podanie wysokiej
dawki na ograniczonym obszarze.

3. Ograniczenie:
a. trudnos¢ techniczna implantacji aplikatorow i implantow,
b. ryzyko krwotoku,
c. ryzyko zakazenia.

4. Proba kliniczne: guzy, przerzuty do watroby, guzy trzustki
- implanty stale (I-125, Yttrium-90, P-32, Pd-103).



watroba

Autor Typ Opis Izotop Wyniki Powiklania,
nowotworu chorych bezpieczenstwo
Goh Soon- Rak Watrobowo— N=8 P-32 - (3 msc) Bf‘)l w msc injekcji,
Whatt A et al. komoérkowy, microparticles CR-2/8 bOIdpoc!z‘?brza’ .
nieoperacyjny . PR-2/8 nudnos$ci, wzros
(IJORB 2007) (BrachysSil) 2/ prob watrobowych
droga NR - 3/8
przezskérna Progr - 1/8
Kennedy A et Rak watrobowo- N=14 Y-90, Ustalenie rekomendacji — | Zoladkowo —
al. (IJORB komérkowy, microsperhies algorytm leczenia jelitowe, ogolne, ze
2007) nieoperacyjny strony watroby
Chen Z-N et al. Rak Yvatrobowo- N=106, trial I i I-131 - 21-msc SR - 44,5%, B‘eZ powiklar’l
(IJORB 2006) kgmorkowy, II fazy Metuximab + p- PR - 6 (8,2%) ple‘pezplecznych dla
nieoperacyjny cialo MinorR — 14 (19,2%) zycia

monoklonalne NR - 43 (58,9%)

Nag S et al. Rak watrobowo- N=64 1-131 (160 Gy), Sredni okres obserwacji — | Metoda bezpieczna,

(IJORB 2006) komoérkowy, érédoperacyjnie 13,2 lat. dobra alternatywa w
nieoperacyjny, LC (5 lat) — 22%, tych przypadkach
przerzuty OS (3 lata) - 23%

Raoul J-L et al. | Rak watrobowo- | N=41 I-131 (Lipiodol) OS (2 lata) — 48% Stopier 3-4 — 14
(IJORB 2006) komérkowy, (dotetmiczo) + (krew, ogdlne),
nieoperacyjny

cisplatyna (75
mg)




rzustka

Powiktania: 4/11 (36%) —
ostre (obturacja
dwunastnicy,
owrzodzenie, sepsa)

Autor Typ Opis Izotop Wyniki
nowotworu chorych
Order SE et al. Rak trzustki, N=47 P-32 - Sredni czas przezycia — 12 msc,
(IJORB 2006) nieoperacyjny microparticles w przypadku z przerzutami - 6,9 msc
Syed AM et al. Rak trzustki, N=18 I-125 Efekt paliatywny (bdl, zéttaczka, nudnosci) —
(Cancer 1983) nieoperacyjny, dobry
-Bypass, EBRT i Srednia przezycia — 14 msc
BT
Goertz Sr et al. 1. I grupa-BTi N=11 I-125 1. Srednia przezycia — 8 1. LC-73%
(Clin Oncol EBRT msc
1990) 2. II grupa - N=8 2. 5msc 2. 25%
EBRT
3. Il grupa - S N=23 3. 7.5 msc 3. 48%
radykalna DR,
113 grupa-
podobne wyniki
Raben A et al. Rak trzustki, N=11, w tym: Pd-103 Sredni czas przezycia — Brak poprawy
(IJORB 1996) nieoperacyjny + 5 EBRT 6.9 msc wynikow w
+ 7 Chtch LC-5/11 (45%) porownaniu z

innymi metodami
paliatywnymi
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niki zastosowania
leczeniu raka
omorkowego

st authew, year (mference) — Nooofpatient  Trealment group  Sphee  Mooofcenten  Toicity systim
Salem, 20005 (13) 1 First line (il | CTC varsion 3 1*
Cioln, 2015 (33) 121 First lng (o j SWOG
CGeschwind, 2004 (20) Bl First ine (s | SWOG

Cair, 2004 (27) a First ine (s | NiA

[vancey, 2000 (28) 0 First lng (ilass 1 A

[an 1938 (17 T Firal fing Risin | MiA

Abbreviations: SWOU = Southwest Oneology Group; NIA = niot available,
* Commen Tenminology Criteria for Advers Eveats, version 3.0, itp:fclep.cancer gov; published December 12, X005




any TK raka watrobowokomorkowego
nrawwv nlat watraohv
n Z-N et al. (IJORB 2006)

(A) Defect in the upper region of the
right lobe of the liver (arrow) in
99mTc-sodium phytate-colloid
scan.

(B) Hot region of HCC (arrow) in

SPECT 7 days after treatment.

(C) CT scan results of the same

patient:

(C-1) pretreatment assessment (5.8

4.5 cm, arrow);

(C-2) 1 month after the first

administration (4.5 3.5 cm, arrow);

(C-3) partial response (4 3.2 cm,
arrow) 1 month after the second
administration.

ANT anterior;

POST posterior;

LLAT left lateral,;

RLAT right lateral.




Fig. 1. Computed tomography scan 7 days after first intra-arterial
injection of 131I-lipiodol associated with intravenous infusion of cisplatin Fig. 2. Computed tomography scan performed 7 days after
for multinodular hepatocellular carcinoma in 69-year-old man. first combined treatment showing huge (diameter

- . . 12 cm) uninodular tumor complicating alcoholic
Lipiodol moderately retained in three large tumors. cirrhosis in 62-year-old man, with good retention of

lipiodol within tumor.

Fig. 3. Computed tomography (CT) scan of same patient from Fig.
1, 25 months after first CT scan showing major response was
normalization of -fetoprotein level (from 573 to 5 ng/mL). He

had received three combined treatments.

Fig. 4. Computed tomography (CT) scan of same patient from Fig. 3,
30 months after first CT scan showing normalization of -fetoprotein
level as major tumor response after four combined treatments.
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1. Implanty czasowe — HDR, PDR (glejaki pierwotne, wznowy)

2. Implanty stale -
(wznowy po resekc;ji)
3. Gliasite -

(glejaki pierwotne po resekcji)




Techniki brachyterapii:

4. Stereotaktyczna HDR (S + EBRT + HDR (2 x 3 Gy/d przez 5 dni) - glejaki pierwotne po resekcji
(Chang, J Neurooncol 2003)

5. Monoklonalne p-ciala + (glejaki pierwotne po resekcji)

(bialko obecne w komorkach guza, brak w zdrowych,
S + + EBRT + Chtch/1 rok)

(Reardon, J Clin Oncol 2002)

6. Dural Plaque BT - (Conformal
EBRT/IMRT, protons, S) (guzy rdzenia kregowego (miesaki)
— rdzenia, tkanek miekkich, guzy nadoponowe)

(DeLaney, IJORB 2003)
7. w przerzutach do rdzenia kregowego — po resekcji
(Rogers, IJORB 2002)




A e -

. Glejaki mozgu - niepowodzenia - wznowy miejscowe.
. ~90% wznow - do 2 cm wokol ogniska pierwotnego.

. Odsetek wyleczalnosci miejscowej ~ proporcjonalny
do dawki EBRT ogniska pierwotnego.

. > 60 Gy | wzrasta znaczaco odsetek powiklan -
martwicy.
. 60 Gy m» wysoki odsetek wznow miejscowych.




Wskazania do brachyterapii

1. leczenie
2. leczenie

2.1. leczenie

(do brachyterapii 125-1 kwalifikuje sie

chorych ze zmianami dobrze ograniczonymi, o maksymalnej srednicy 5-6
cm, polozonymi nadnamiotowo, nieprzekraczajacymi linii Srodkowej).

3. leczenie w wybranych

indywidualnych przypadkach (dobry stan ogolny,
niezaawansowany miejscowo nowotwor, brak innych przerzutow,

histologicznie - rak o wysokim stopniu dojrzalosci).

Lokalizacja zmian:
plat czolowy, skroniowy, ciemieniowy, potyliczny




. guzy o Srednicy ponizej 5-6 cm,
. objetosci < 125 cm3,
. polozone nadnamiotowo,

. nieprzekraczajace linii posrodkowej,
. nienaciekajace struktur glebokich, ciala modzelowatego,

nia, rdzenia przedluzonego czy mozdzku.
b

. zly stan ogolny,

. Wzmozone ciSnienie Srodczaszkowe,
. slaby kontakt z chorym,

. niemoznos¢ zalozenia prowadnic.




Schematy

implantaciji

aplikatorow




Rama Leksella stosowana do implantacji

»




Nawigacja przy uzyciu plytek :

“Wiazki”

A o e £y
Nawigacja




Planowanie leczenia — pre-planning

Ptytki mocujace

-




Zaawansowane narzedzia obrazowania 3D




Gliasite Radiation Therapy System

Target area receives at
least 100% of the prescribed
dose. Typically 40-60 Gy.

Rapid dose drop-off outside the
target volume due to low energy

photons of I-125,

Gliasite oznacza aplikator o ksztalcie balona, wypelniany wodnym roztworem 125-I i
umieszczany w lozy po usunietym guzie. Po leczeniu trwajacym srednio 5-6 dni aplikator
jest usuwany. Dawka siega 60 Gy na 1 cm. 136




Wyniki - glejaki III i IV stopien

- 80 - 120 Gy na obrzezu kontrastujacej sie tkanki
- MS (srednie przezycie): 5 - 53 mies.

2.
- 50 Gy + 50 Gy
- przezycie: 1 rok - 40%, 2 lata - 12.5%, MS: 13-22 mies.

3.
- 60 Gy EBRT + 50 Gy BT
- 2 lata bez REC - 25 %
- 3 lata bez REC - 21 %,
- MS w GBM - 20 mies.
- MS w NGBM - 35 mies.




e

- 69 chorych - EBRT 50 Gy/25 fx

- 71 chorych - EBRT jw. + BT 60 Gy (min.
dawka brzezna)

- lepsze przezycie gdy: wznowa, KPS 90 -

100
- MS 13.8 vs. 13.2 miesiecy (NS)
BT nie poprawia przezycia!

5.
- eskalacja dawki z zastosowaniem BT powyzej 60
Gy bez wplywu na przezycie.




Brain Tumor Study Group
Mazeron J.J. Brain tumours. W: Gerbaulet A. i wsp. (red.). The GEC ESTRO
Handbook of brachytherapy. Estro 2002: 585-590.

1. Porownano skutecznosc¢ leczenia
chirurgicznego uzupelnionego teleradioterapia i
teleradioterapia z ,,boostem?”

2. Mediana czasu przezycia chorych wynosila
odpowiednio 11 i 18 miesiecy, a aktualizowane
3-letnie prawdopodobienstwo calkowitego
przezycia — 9 i 27%.




Wyniki — leczenie radykalne GM

Author/reference No. of patients External beam Brachytherapy Reoperation Median survival
(median dose) (Gy) dose (Gy) rate (%) (months)
LDR
Nonrandomized trials
Bernstein et al. 23 (MG) 50 60-70 26.1 14
Loeffler et al. 35 (GBM) 39.4 50.02 40 27
Gutin et al. 34 (GBM) 59.6 50-60 44 21
Prados et al. 56 (GBM) 59.5 50.88 46 21
Wen et al. 56 (GBM) 594 & 40 50.02 64 18
Videtic et al. 53 (GBM) NA 103 .68 NA 17
(range 50.4-54)

Randomized trials

Laperriere etal* 71 (MG) 50 60 31 13.8
69 (MG) 50 0 33 13.2

Sneed et al.! 39 (GEM) 39.4 60 58 17.7
40 (GBM) 594 60+ 69 20

hvperthermia

LDR: low-dose-rate;
+xIn this study, 89% of patients had necrosis in their tumor specimen.

There was a trend for mproved survival for patients with implants, but the difference was not statistically
significant ( p = 0.07).

tIn Sneed’s study, patients undergoing brachytherapy and hyperthermia survived longer than with
Brachytherapy alone ( p = 0.02). iMedian dose.




Autorzy

Liczba
chorych,

typ guza

Skala
Karnofsky
’ego

18 MG
19 GM
13 GM/20 AA
7 GM/13 AA
24 GM/12 AA
9 GM/14 AA
66 GM/ 45 NGM
4 GM/ 8 AA

23 MG

80
ND
»good”
ND
73
80
90
80
ND




Leczenie skojarzone glejakow

Zrodlo

Wskazania

Metoda
leczenia, dawki

Wyniki
leczenia

Glejaki
wielopostaciowe

(159 chorych)

1. EBRT (do 50 Gy)
+

2. BT (do 50 Gy)
| ]

MS - 19 msc
- 40% chorych
reoperowanych

Glejaki
wielopostaciowe

1. EBRT (do 50 Gy)
+

2. BT (do 50 Gy)
| ]

1. MS - 19 msc
2. w grupie
chorych
reoperowanych
- 22 msc vs 13
msc w grupie
nieoperowanej
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Zrédlo

Wskazania

Metoda leczenia,
dawki

Wyniki
leczenia

Glejaki
wielopostaciowe

(nadnamiotowe)

1. EBRT - (do 60 Gy)

2. Chemioterapia

(hydroxymocznik
300 mg/m2

3. BT - (50 - 60 Gy)

MS - 22 miesiace

Glejaki
wielopostaciowe

(35 chorych)

1. EBRT (do 59,4 Gy)
+

2. BT (do 50 Gy)

Odsetek przezyc
2 - letnich: 57%




Zrédlo

Wskazania

Metoda leczenia,
dawki

Wyniki
Leczenia

1. astrocytoma I
(97 chorych)

2. astrocytoma II
(250 chorych)

3. oligoastrocytoma
(60 chorych)

4. oligodendrioglioma
(27 chorych)

1. BT ( )
Dawka referencyjna
60 - 100 Gy

Odsetki przezyc¢
5 - letnich:

1. 84,9%

2.61%

3. 49%

4. 50%

(wyniki
porownywalne z
chirurgia i EBRT




Nawrotowe glejaki mozgu

1. 75-80 % miejscowe nawroty do 2 cm od obrzeza
pierwotnego guza,

2. 50-60 % do 1 cm od obrzeza guza,

3. im wiekszy zasieg resekcji, tym nawrot blizszy
obrzeza lozy.




Nawrotowe glejaki mozgu

Powtorna radioterapia - uwarunkowania:

. mala objetos¢ napromieniana,

. Wezszy margines wokol GTV,

. nizsze dawki, hipofrakcjonowanie,

. techniki konformalne, stereotaktyczne,

. brachyterapia,

. nawrot = progresja zlosliwosci = zle rokowanie,
. rozwazna kwalifikacja - jakos¢ zycia.




Nawrotowe guzy mozgu

- 41 chorych z nawrotowymi guzami mozgu,

- dawka 80-120 Gy na granicy kontrastujacej

- zrodlo - 30-50 mCi g
- 21 chorych - PR 5-53 miesiecy,
- 20 chorych - stabilizacja 4 - 48 miesiecy.




Nawrotowe guzy mozgu

- 95 chorych - nawrotowe, zlosliwe glejaki,
- zrodla o wysokiej aktywnosci,
- dawka 52.7 - 150 Gy,
- MS: AA (50 chorych) - 81 tyg.,
GBM (45 chorych) - 54 tyg.
- przezycie 18 i 36 miesiecy:
AA - 46%, 28%,
GBM - 22%, 8%,
- reoperacja - 49%,
- uzaleznienie od sterydow po 3 latach - 53%.




Nawrotowe guzy mozgu

- 22 chorych (18 GBM, 4 AA),

- maksymalna resekcja + 12°],

- MS - 65 tygodni,

- przezycie 1 roku - 57%,

- reoperacji z powodu martwicy - 0%




Implanty stale — rak pluca




Brachyterapia srodtkankowa:
Wymagania:

1. Odpowiednia wydolnos¢, stan
ogolny - kwalifikacja do torakotomii,

2. Guz ograniczony do jednego plata,
bez nacieku oplucnej, bez przerzutow
odleglych,

3. Dojscie tylno - boczne - latwy dostep do
guza.



przezskorna

lesion

Clinical appearance of T,MN M,



Visceral
pleura
involvement

&) s

T.N,M, lesion exhibits extension to chest wall

Clinical appearance of T,N M, lesion



stalych

. Najczesciej do tego typu zabiegow wykorzystuje sie
izotopy promieniotworcze:

- jodu I-125,
- palladium Pd-103
- zlota Au-198,

. Charakteryzuja sie one niska energia promieniowania,
malym rozmiarem i krotkim czasem polowiczego rozpadu,

. Czas zabiegu nie przekracza 30 — 45 minut,

. Do umieszczania izotopow promieniotworczych stuza
specjalne aplikatory.



Brachyterapia przy uzyciu implantow
stalych

5. poczatkowa sumaryczna moc dawki (ze
wszystkich zrodel) wynosi 50 -100 cGy/h, co
pozwala na podanie dawki 100 - 160 Gy w
odleglosci 0,5 — 1,0 cm od zrodia,

6. zaleca sie, by Srednica obszaru leczonego nie
?
przekraczala wymiarow 5 - 6 cm.



(
Yuzy nieo

1. W zmianach pierwotnie nieoperacyjnych, o
lokalizacji niedostepnej w badaniu
endoskopowym, stosowane moga byc¢ techniki
przezskorne.

2. Polegaja one na wprowadzeniu, za pomoca
specjalnej prowadnicy iglowej o Srednicy do 2
mm, jednego aplikatora do guza i nastepowej
aplikacji zrodel promieniowania na stale.

3. Do leczenia kwalifikowane sa zmiany
nowotworowe pierwotne lub przerzuty o
Srednicy do 2 cm.



Guzy operowane

1. do lozy po usunietym guzie (w wypadku jego
niepelnej resekcji) wprowadza sie elastyczne
aplikatory, nastepnie implanty stale.



Brachyterapia srodoperacyjna, srodtkankowa — wyniki

leczenia
Autor Liczba chorych, Technika LC OS
zaawansowanie
Hilaris (1983) | 322, stopien III - 1'” - guz 71% - 2 lata 20% - 2 lata
NO resztkowy po
zabiegu
Hilaris 55, stopien [1 11 | 1'*, 24 chorych | TINO - 100% (5 33% - 5 lat
(1986,1987) - teleterapia lat)
srodpiersia T2NO - 70%
T1-2N1 - 71%
Hilaris (1987) 127, superior pre-op RT + 70% - 5 lat 20% - 10 lat
sulcus tumors - czesciowa
Pancoast tumors resekcja + I'*
lub I'”?
Fleishman stopien I 71% - 1 rok srednio - 15 msc
(1992) '»
Burt (1987) stopien III: 2 lata, 3 lata:
1.S-49 '? 1 -29%, 21%
2. S incomplete + 2 -30%, 22%
BRT - 33 3-21%, 9%
3. BRT - 101

LC - local control, OS - overall survival, S - surgery, BRT - brachyterapia, pre-op RT -
przedoperacyjna teleterapia




Implanty stale — nowotwory glowy 1 szyi
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Post-operative treatment of malignant salivary gland
tumours of the palate with iodine-125 brachytherapy

Stannard CE et al. RO 2004;73

9 chorych,

T1/2, niewielki margines, jego brak,
Indywidualny aplikator (moulds),

Liczba zrodel: 9-39,

1-3 miesiace po zabiegu,

Dawka: 35 - 62 Gy, Ssrednia: 56 Gy (5-7 mm
glebokosc),

Sredni czas obserwacji: 50 miesiecy, bez
WzZnowy miejscowej,

Dobra tolerancja leczenia,

1 chory — owrzodzenie, wyleczone.
Skutecznos¢ leczenia i tolerancja — wysoka.



Fig. 1. Completed applicator with additional posterior train
of seeds to treat adjacent soft palate.

SUPERIOR SURFACE SUPERIOR
OF APPLICATOR

N

— _1\

’

ANTERIOR

INFERIOR = |-125 ZEED

| | | | J cu
BCALE 1 2 3 4

Fig. 3. Dose rate distribution for iodine-125
applicator treating to 0.53 Gy/h. Effects of inferior
shielding not shown.

Fig. 2. Lateral X-ray of dummy applicator.

Fig. 4. AP X-ray of applicator in situ.



Wznowa raka plaskonablonkowego szyi po
wczesniejszej radioterapii. Nie usunieto calosci
guza ze wzgledu na naciekanie tkanek.

A. Implantowano stale ziarna J — 125;

B. Boczne zdjecie rtg obrazuje pozycje zrodel.
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