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Rola radioterapii w leczeniu
przerzutow nowotworowych do kosci

Radiation therapy for palliation of bone metastases

Streszczenie
Chorzy z bolesnymi przerzutami nowotworowymi w ukfadzie kostnym stanowig najwiekszg grupe pacjentéw
wymagajacych paliatywnego leczenia napromienianiem. Skuteczne zastosowanie radioterapii paliatywnej
opiera sie na trzech przestankach: osiggnigcie ztagodzenia bolu, wybor postepowania, ktéry sam w sobie
pozostawatby bez wptywu na jakos¢ zycia chorego oraz nie powodowatby objawoéw ubocznych.
Ostatnie wyniki badan randomizowanych wskazuja, ze skutecznos¢ pojedynczego napromieniania dawka
8 Gy bolesnych przerzutéw do kosci jest zblizona do skutecznosci wydtuzonych schematéw frakcjonowania
z wykorzystaniem wiekszych dawek. Miejscowe napromieniania dawkg 8-10 Gy powodujg ustgpienie lub
zmniejszenie dolegliwosci bélowych u 75-90% chorych. Niemniej chorzy ci moga czesciej niz chorzy napro-
mieniani wiekszymi dawkami wymagac powtdrnej radioterapii.
U chorych z wieloma przerzutami kostnymi zaleca sie napromienianie potowy ciata z wykorzystaniem poje-
dynczej dawki 6 lub 8 Gy badz systemowe leczenie radioizotopami.
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Abstract

Patients with painful bone metastases comprise the largest group of patients receiving palliative radiation
therapy. Effective administration of radiotherapy in these patients is based on three goals: to achieve relief of pain,
to use treatment that reconciles patient inconvenience and to administer therapy with minimal toxic effects.
Recent data from randomized trials demonstrated that single dose of 8 Gy in the setting of painful bone
metastases may provide pain control comparable to more protracted treatment with using higher dose of
radiation. Local-field irradiation with using single fraction of 8-10 Gy yields a pain relief rate of 75-90%, but
patients frequently need retreatment for newly lesions or for recuring symptoms at the same site. The rate of
retreatment is lower when protracted radiotherapy is used.

Pain due to multiple bone metastases can be managed with single doses of half body irradiation or radionuclide
therapy. These modalities can be used as a primary palliative therapy or as an adjuvant to local-field irradiation.

Key words: pain, metastases, radiotherapy

Wprowadzenie tworowych. Szacuje sig, ze u okoto 40-50% napro-
mienianych pacjentéw stosowana jest jako leczenie

Radioterapia stanowi obok chirurgii i chemiote- paliatywne. Dzieki tej] metodzie mozna skutecznie
rapii podstawowg metode leczenia choréb nowo- ztagodzi¢ bdl, krwawienie, niedroznosc i obnizong
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czynnos¢, przy minimalnych ujemnych skutkach tok-
sycznych. W przeciwienstwie do terapii potencjalnie
prowadzacej do wyleczenia, decyzje o uzyciu radio-
terapii nie wigza sie wytacznie ze stwierdzong przez
badanie lekarskie czy radiologiczne obecnoscig cho-
roby. Czesto uwzgledniajag one dokonany przez pa-
cjenta opis objawow wywotanych przez przerzuty
nowotworu. Takie podejscie wynika z faktu, ze nie
wszystkie miejsca wystepowania przerzutéw powo-
dujg powstanie objawdw klinicznych w naturalnym
przebiegu nowotworu. Radioterapia moze zatem nie
wptyna¢ na koncowy wynik choroby, ale moze zna-
czaco poprawic jakos¢ zycia pacjenta, poki utrzymu-
je sie on jeszcze przy zyciu.

Nierzadko radioterapia moze szybko ztagodzi¢
dokuczliwe objawy. Widoczne rezultaty zadowalajg
zarébwno pacjenta, jak i lekarza. Skuteczna radiotera-
pia paliatywna opiera sie jest na trzech przestankach:
1) osiggniecie znaczacego ztagodzenia objawow;
2) wybor postepowania, ktére godzi dyskomfort pa-
cjenta z racji bliskosci Smierci z potrzeba catkowitego
i trwatego, na ile to mozliwe, usuniecia bolu; 3) lecze-
nie o minimalnych skutkach toksycznych.

U oséb z zaawansowanym procesem nowotwo-
rowym choroba zazwyczaj wystepuje w postaci roz-
sianej, co sprawia, ze czesto na poczatku rozwaza
sie terapie ogdlnoustrojowa. Jako leczenie miejsco-
we radioterapie mozna zatem pomingé, mimo ze
choroba odpowiedzialna za wystepowanie objawéw
klinicznych mogtaby sie znalez¢ w zakresie radiote-
rapii. Niejednokrotnie pacjentéw z przerzutami no-
wotworowymi poddaje sie leczeniu i obserwacji
przez specjalistow onkologii klinicznej. Chociaz nie-
ktére rodzaje nowotworu okresla sie jako oporne
na napromieniowanie, czesto sg one o wiele bar-
dziej wrazliwe na radioterapie niz na dostepne cy-
tostatyki. Dlatego tez w przypadku wigkszosci nie-
uleczalnie chorych na raka wskazane jest zasiegnie-
cie porady onkologa-radioterapeuty.

Wsréd metod paliatywnego leczenia choroby no-
wotworowej radioterapia stanowi wazne narzedzie,
ale przydatne sa tez inne formy postepowania. Lecze-
nie chirurgiczne, chemioterapia, psychoterapia, walka
z bolem pod okiem specjalisty, troskliwa pielegnacja
i zaangazowanie pracownika opieki spotecznej majg
réwniez ogromne znaczenie. W niniejszej pracy przed-
stawiono zaréwno powszechnie, jak i mniej znane
wskazania do radioterapii paliatywnej z uwzglednie-
niem nastepujacych czynnikéw:

— skutecznos¢ radioterapii w opanowywaniu ob-
jawow,

— czas trwania zabiegu potrzebny do uzyskania
pozadanego rezultatu,

— pochodne skutki toksyczne,

— wspomagajace lub dajgce wieksze mozliwosci
nowe terapie.

Artykut dotyczacy radioterapii w leczeniu palia-
tywnym zmian przerzutowych w uktadzie kostnym
W zamierzeniu autora jest pierwszym z serii tek-
stow prezentujacych potencjalne mozliwosci tej
metody leczenia.

Przerzuty do kosci

Przerzuty do kosci sg jednym z najczestszych
powoddéw boléw u chorych na nowotwory. Bada-
nia posmiertne wykazuja ich obecnos¢ w kosccu
u okoto 85% zmartych z powodu raka prostaty czy
raka gruczotu piersiowego [1]. U wiekszosci cho-
rych przerzuty w uktadzie kostnym nie wigzaty sie
jednak z dolegliwosciami bélowymi. Chorzy z prze-
rzutami do kosci moga réwniez odczuwac przez
wiele lat ciezki bél ze znacznym ograniczeniem ru-
chomosci. Za wystepujacy bél moga odpowiadad
nastepujace czynniki: naciaggniecie okostnej przez
nowotwadr, mechaniczne uszkodzenie kosci w ogni-
sku nowotworowym, neurogenny bél spowodowa-
ny uwiezieniem nerwu w nacieku nowotworowym
albo wtérny skurcz miesniowy. Nawet w warun-
kach rozpoznanego przerzutu w kosciach bél nie
wigze sie w petni bezposrednio z nowotworem.
U czesci chorych moze on by¢ nastepstwem zmian
zwyrodnieniowych w stawach czy osteoporozy.
Historia choroby, badanie lekarskie i badania obra-
zowe zazwyczaj wystarczajg do ustalenia mechani-
zmu odpowiedzialnego za opisywany przez pacjen-
ta bdl i utatwiajg prawidtowq interwencje. Inten-
sywnos¢ bolu mozna okresli¢ przez zwrdcenie uwagi
na to, jakie lekarstwa nie przyniosty jego usmierze-
nia i czy przeszkadza on pacjentowi w czynnosciach
zyciowych.

Wiele nowotworéw powoduje zmiany osteolitycz-
ne kosci. Rzadziej nowotwory pobudzajg wytwarza-
nie kosci i takie nowe formacje moga zawierac skfad-
nik destrukcyjny. Zmiany nowotworowe kosci moga
spowodowac zanik kosci przez bezposrednig resorp-
cje mineratéw i substancji miedzykomérkowej kosci.
Zniszczenie kosci u chorych z przerzutami osteoli-
tycznymi nalezy przypisa¢ zwiekszonej aktywnosci
komarek kosciogubnych (osteoklastow). Wykazano,
ze komorki nowotworowe moga uwalniaé¢ czynniki
o dziataniu ogdélnoustrojowym lub miejscowym, kté-
re powodujg powstawanie osteoklastow. Opisano
réwniez mechanizm posrednio prowadzacy do zani-
ku kosci[2]. Komorki nowotworowe wytwarzajg row-
niez czynniki, ktére uaktywniajg komoérki odporno-
sciowe, co powoduje wydzielanie cytokin pobudza-
jacych osteoklasty, migedzy innymi czynnika martwi-
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cy tkanki nowotworowej (TNF, tumor necrosis fac-
tor) oraz interleukiny 1. Znajomos¢ tych mechani-
zmow molekularnych ma znaczenie w wyborze od-
powiednich badan radiologicznych. Obrazowanie za
pomoca scyntygramu kosci zalezy od wystepowania
reaktywnej formacji kosciotwérczej wokét nowotwo-
ru oraz od wychwytu fosforanéw znakowanych tech-
netem (Th). Przy duzym nasileniu zmian chorobo-
wych moze nie wystepowac obszar kosciotworzenia
i scyntygram kosci nie okresli miejsca przerzutu [3].
Dotyczy to szczegdlnie szpiczaka mnogiego. W tej
jednostce chorobowej obrazowanie z uzyciem scyn-
tygramu kosci rzadko jest pomocne, nalezy wiec wy-
kona¢ zwykte przeswietlenie. Znajomos¢ proceséw
zachodzacych w miejscu zmian nowotworowych po-
zwala na zastosowanie bisfosfonianéw. Poniewaz za
te zmiany nowotworowe odpowiada nasilony pro-
ces wytwarzania komérek kosciogubnych, zahamo-
wanie tego procesu moze korzystnie wptywac na
odczuwanie bélu.

Radioterapia

Krotki cykl radioterapii paliatywnej przynosi przy-
najmniej czesciowe usmierzenie bélu u okoto 90%
pacjentéw z przerzutami nowotworowymi do kosci
[3-6]. U potowy chorych, u ktérych nastgpita popra-
wa, moze nawet dojs¢ do catkowitego usmierzenia
boélu. Jak dotychczas nie okreslono optymalnego try-
bu napromieniowywania w podzielonych dawkach
(frakcjach), ktéry godzitby niewygode pacjenta (liczba
dziennych wizyt) z trwatoscia opanowania objawow.

Amerykanska grupa badawcza RTOG (Radiation
Therapy Oncology Group) zgromadzita informacje
dotyczace ponad 1000 pacjentéw napromienianych
w sposéb losowy réznymi dawkami 15 Gy, 20 Gy
lub 25 Gy w ciaqgu tygodnia lub dawka 30 Gy
w ciggu 2 tygodni, lub dawkg 40,5 Gy w ciggu 3
tygodni [4]. Przed randomizacjg zidentyfikowano
pacjentow z pojedynczym przerzutem (266) i prze-
rzutami mnogimi do kosci (750). Kryteria oceny ba-
dania obejmowaty wartos¢ bélu w punktach i czas
trwania jego ztagodzenia. U 90% chorych odnoto-
wano czesciowe usmierzenie boélu, w tym u 54%
bol catkowicie ustgpit. Wsréd pacjentow z najwyz-
szymi wartosciami punktowymi bélu prawdopodo-
bienstwo wystgpienia czesciowego lub catkowite-
go usmierzenia byto mniejsze. Usmierzenie nie wiga-
zato sie z konkretnym miejscem przerzutu. U cho-
rych z pierwotnym ogniskiem raka w prostacie lub
piersi prawdopodobienstwo catkowitego usuniecia
bolu byto wigksze niz u chorych z pierwotnym ogni-
skiem w ptucu lub w innym miejscu. Nie zaobser-
wowano znaczacych statystycznie réznic miedzy

dwiema grupami pacjentow pod wzgledem wyste-
powania, trwatosci i szybkosci ztagodzenia bdlu.
Poniewaz wszystkie harmonogramy napromienio-
wania wydawaty sie tak samo skuteczne, jesli cho-
dzi o ztagodzenie bélu, wyciggnieto wniosek, ze
nalezy stosowac krétkie cykle i mate dawki, aby za-
oszczedzi¢ pacjentowi czasu i wydatkéw. Jednak
whioski te zakwestionowat Blitzer, ktéry przepro-
wadzit ponowng analize danych [7]. Tym razem
uwzgledniono pomiary uzycia srodkéw narkotycz-
nych. Przeanalizowano dane dotyczace grup pacjen-
tow z pojedynczym przerzutem i przerzutami mno-
gimi. Ponadto ze wzgledu na fakt, ze wieksza liczba
pacjentow poddanych krétkiemu cyklowi radiote-
rapii wymagata ponownego zabiegu, zwiekszono
wartos¢ punktéw koncowych, ktére odzwierciedla-
ty maskujgce efekty ponownego zabiegu. Blitzer
doszedt do wniosku, ze dtuzsze, 3-5-tygodniowe
rytmy napromieniowania z podzielonymi dawkami
s skuteczniejsze od krotkiego frakcjonowania.
Poglad ten ma jednak wielu przeciwnikéw twier-
dzacych, nie bez racji, ze codzienne zabiegi przez
3 tygodnie mogg by¢ ucigzliwe dla pacjentéw, kté-
rym pozostato jeszcze srednio 12-16 tygodni zycia,
zwiaszcza jesli pacjent musi z daleka dojezdzad
do osrodka radioterapii [3, 5, 6, 8, 9]. Hoskins
i wsp. porownali skutecznos¢ dawek jednorazowych
418 Gy w grupie 270 chorych cierpigcych z powo-
du bolesnych przerzutéw w kregostupie, zebrach
lub miednicy [10]. Po 4 tygodniach od zabiegu od-
notowano zmniejszenie dolegliwosci boélowych
u 44% chorych po dawce 4 Gy i u 69% chorych
napromieniowanych dawka 8 Gy. Czas trwania od-
powiedzi byt zblizony w obu grupach bez wzgledu
na wielkos¢ dawki napromieniowania. Ostatnio
opublikowano wyniki badan holenderskiej grupy
(Dutch Bone Metastasis Study), ktére miaty na celu
miedzy innymi porownanie efektywnosci jednej
dawki frakcyjnej 8 Gy z dawka 24 Gy podana
w 6 frakcjach. Badania wykazaty réwnowartos¢ obu
schematow frakcjonowania w tagodzeniu bélu,
z tym ze w grupie chorych napromienianych poje-
dyncza dawka frakcyjng czesciej zachodzita koniecz-
nos¢ powtdrnego napromieniania, odpowiednio
u 25 i 7% chorych. Natomiast koszt leczenia byt
o blisko 600 Euro nizszy przy zastosowaniu jednora-
zowego napromieniania (1734 Euro przy 1 x 8 Gy
i 2305 Euro przy 6 x 4 Gy). Badania te posrednio
dowodza, ze wielkos¢ dawki moze mie¢ wptyw na
czas trwania odpowiedzi. Nie jest tez jasne, czy
ztagodzenie bélu wywotane pojedyncza silng dawkg
jest wynikiem zniszczenia komorek rakowych. Radio-
terapia moze bowiem pobudza¢ wytwarzanie lub
uwalnianie zwigzkéw, ktore tagodzg bdl (np. pro-
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staglandyny czy neuropeptydy), niezaleznie od skur-
czenia sie tkanek nowotworowych.
Podsumowujac, obecna literatura specjalistycz-
na nie dostarcza przekonujgcych dowodéw na to,
ze wydfuzona w czasie terapia z wykorzystaniem
wiekszych dawek odnosi lepszy skutek paliatywny
niz jednorazowa dawka 8 Gy w leczeniu bolesnych
przerzutow do kosci [5, 6, 8, 11, 12]. W postepo-
waniu klinicznym przy zagrozeniu patologicznym
ztamaniem kosci unika sie jednak zwykle pojedyn-
czych dawek i stosuje sie na ogot frakcjonowanie
dtuzsze, na przyktad 20 Gy w 5 frakcjach [11].

Patologiczne ztamanie kosci

W badaniach grupy RTOG obejmujacych 1016 pa-
cjentéw z objawowymi przerzutami kostnymi zano-
towano 62 przypadki patologicznego ztamania w miej-
scach przerzutu [9]. Patologiczne zmiany w kosciach
nie ulegnga regresji bez zastosowania terapii przeciw-
nowotworowej ze wzgledu na resorpcje kosci w miej-
scu przerzutu z udziatem osteoklastéw oraz ogdlne
ostabienie wewnetrznych proceséw zdrowienia u pa-
cjentéw z rozsianym nowotworem. Na ogét tatwiej
zastosowac profilaktyczne chirurgiczne unieruchomie-
nie kosci w sytuacji ryzyka patologicznego ztamania
niz zajmowac sie catkowitym ztamaniem. Niemniej
jednak trudnosci przysparza brak danych, na podsta-
wie ktérych mozna dokonac wyboru pacjentéow do
profilaktycznego zabezpieczenia. Parish i Murray zale-
cajq, aby za podstawe do szybkiej interwencji chirur-
gicznej uznac wystepowanie bélu oraz zajecie pofowy
warstwy korowej dotknietej przez przerzuty [4].
Fiedler opisat zmiany w kosciach dtugich, ktére objety
co najmniej 50% warstwy korowej, jako stwarzajgce
50-procentowe zagrozenie ztamaniem w przypadku
niepodjecia interwencji chirurgicznej [2]. Koscig dtuga,
ktoéra najczesciej wykazuje przerzuty nowotworowe,
jest kos¢ udowa. Najbardziej narazonym na ztamanie
obszarem jest poziom podkretarzowy i nawet naj-
mniejsze wystepujace tam zmiany najlepiej zabezpie-
czy¢ przez wewnetrzne unieruchomienie. U chorych
z przerzutami preferuje sie uzycie preta wewnatrzsz-
pikowego; pozwala to w sposéb stopniowy przenies¢
obcigzenie ponad pozostafg koscia, co decyduje o prze-
wadze tego rozwigzania nad uzyciem ptytki i sSruby
[2]. Napromieniania wigzkami zewnetrznymi stosuje
sie wowczas po leczeniu operacyjnym (np. 20 Gy
w 5 frakcjach czy 30 Gy w 10 frakcjach). Radioterapia
u tych chorych prowadzi do zahamowania czynnosci
kosciogubnej wywotanej nowotworem i pobudza syn-
teze nowej kosci. Nie ma pewnosci, czy w takich wa-
runkach jednokrotne napromieniowanie jest rownie
skuteczne co dawka roztozona na wiele dni. Ze wzgle-

du na stan niektérych pacjentéw nie mozna u nich
przeprowadzi¢ profilaktycznego zabiegu chirurgicz-
nego. U chorych poddawanych wytacznie radioterapii
z powodu zmian litycznych w kosciach dtugich po-
winno sie rowniez podjgc kroki w celu zmniejszenia
anatomicznych naciskéw na obszar zmian, na przy-
ktad zastosowac kule inwalidzkie czy chodzik albo
unieruchomi¢ konczyne.

Napromieniowanie potowy ciata

Pacjenci rzadko cierpig z powodu pojedynczego
przerzutu kostnego. Powszechniejsze jest wystepo-
wanie wielu zmian symptomatycznych obejmujacych
kosci kregostupa i koriczyn. Czesto nie udaje sie opa-
nowac bélu za pomoca opioidowych lekdéw przeciw-
bolowych i przestajg by¢ skuteczne terapie ogolno-
ustrojowe, takie jak hormono- i chemioterapia.

Napromieniowanie catego lub potowy ciata w celu
usmierzenia bélu wywotanego nowotworem ma dtu-
goletnia tradycje. Pierwsze zabiegi przeprowadzono
jeszcze w latach 60. Pod koniec lat 70. udokumento-
wano niebezpieczenstwo zapalenia ptuc i zapalenia
jelit w przypadku silnego jednorazowego napromie-
niania gornej lub dolnej czesci ciata [4]. Stad tez daw-
ka na gorna potowe ciata nie powinna przekraczac
6-7 Gy, a w przypadku dolnej — 8 Gy.

W badaniach RTOG przeanalizowano dane doty-
czace 168 pacjentéw z objawowymi przerzutami mno-
gimi do kosci, ktérych wyznaczono do otrzymania
pojedynczej dawki napromieniowania 6-8 Gy na goérng
cze$c ciata i pojedyncza dawke 8-10 Gy na czes¢ nizsza,
od pepka do potowy kosci udowej [9]. Wieksze dawki
nie wptynety korzystnie na rozmiar, trwatos¢ ani na
szybkos¢ ztagodzenia, przyczynity sie natomiast do
nasilenia skutkéw toksycznych. Ocena nasilenia bélu
mierzonego w skali VAS (Visual Analogue Scale) po-
kazata, ze u 73% chorych nastgpito pewne ztagodze-
nie bolu, a u 20% — catkowite. Wsrod tych chorych,
u ktérych nastagpito ztagodzenie bélu, u 50% odnoto-
wano ulge w ciggu 48 godzin, a u 80% — w ciggu
1 tygodnia. Pacjentéw z pierwotnym ogniskiem no-
wotworowym w gruczole krokowym lub piersi cecho-
wat najwyzszy wspotczynnik wystepowania ztagodze-
nia bélu. Kiedy poréwnano te wyniki z uzyskanymi
uprzednio danymi RTOG dotyczacymi konwencjonal-
nych programéw terapii z dawkg roztozong na wiele
dni, okazato sig, ze napromieniowywanie potowy cia-
ta przynosi szybsze usmierzenie bolu niz zabiegi kon-
wencjonalne. taczny odsetek pacjentéw, u ktérych
uzyskano pewne ztagodzenie objawdw, w obu bada-
niach byt zblizony. Jednak procent pacjentéw, u kté-
rych nastgpit nawroét bolu w obrebie napromieniowa-
nej potowy ciata, byt o 1/4 mniejszy od procentu cho-
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rych stosujacych konwencjonalne roztozone w czasie
zabiegi (13 do 54%). Napromieniowanie pofowy cia-
ta nie zwiekszyto umieralnosci. Sposréd 168 pacjen-
tow u 10% odnotowano silne toksyczne skutki he-
matologiczne, a u 1 chorego stwierdzono zapalenie
ptuc, ktére trwato 1 tydzien. Na podstawie tych wy-
nikdw wyciagnieto wniosek, ze radioterapia polega-
jaca na jednorazowym napromieniowaniu potowy
ciafa stanowi bezpieczny, skuteczny, paliatywny sro-
dek zwalczania bdélu u 0s6b z nieuleczalng choroba
nowotworows.

Wymioty sg przykrym skutkiem ubocznym, ktéry
wystepuje u okoto 80% pacjentéw po napromienio-
waniu pofowy ciafa jednorazows silng dawka [9]. Po
okresie utajenia trwajgcym do 90 minut moga one
wystapic¢ wielokrotnie w ciggu nastepnych 6-8 go-
dzin, ale miedzy nawrotami pacjenci czujg sie do-
brze. Objaw ten dotyczy 83% chorych z napromie-
niowang gorng potowq ciata i 39% o0so6b, u ktérych
napromieniowano dolng potowe ciata. W profilakty-
ce i leczeniu wymiotow dobre wyniki przynosi zasto-
sowanie inhibitoréw receptoréw serotoninowych
(ondansetronu). U 1/3 os6b moga wystapic dreszcze
i gorgczka do 39°C.

Ztagodzenie objawéw za pomocy technik na-
promieniowania potowy ciata dato poczatek bada-
niom ich skutecznosci w powstrzymywaniu poste-
pu choroby albo w zapobieganiu rozwijaniu sie no-
wych ognisk chorobowych w obrebie napromienio-
wanego pola. Niektére dane kliniczne dowodzg
zmniejszenia czestosci przerzutow w obrebie na-
promienianego pola [4].

Badania Ill fazy prowadzone przez grupe RTOG
dotyczace chorych z mnogimi przerzutami w ukta-
dzie kostnym, miaty rozstrzygnac¢ kwestie, czy na-
promieniowanie pofowy ciata moze powstrzymac
postepy choroby albo zapobiec rozwijaniu sie no-
wych ognisk [9]. Pacjentéw poddano radioterapii
miejscowej (30 Gy w 10 frakcjach), czes¢ z nich wy-
brano losowo do dalszego zabiegu napromieniowa-
nia potowy ciafa. W ciggu 7 dni od miejscowej radio-
terapii wyznaczeni pacjenci otrzymali dawke napro-
mieniowania 8 Gy na pofowe ciata. Miejsce poprzed-
nio napromieniowane ostonieto, po uzyciu oston na
ptuca i po poprawkach na niejednorodnos¢ zmniej-
szono dawke napromieniowania ptuc do 7 Gy. Wy-
konano scyntygramy kosci i zwykte zdjecia rentge-
nowskie w celu oszacowania wzrostu lub powstania
nowych miejsc przerzutéw. Sredni czas rozwiniecia
sie nowej choroby w obrebie danej potowy ciata
u pacjentéw napromienianych tylko miejscowo wy-
nosit 6,3 miesigca w poréwnaniu z 12,6 miesigca dla
grupy objetej napromieniowaniem miejscowym oraz
napromieniowaniem potowy ciata. Po roku od zabie-

gu 60% pacjentéw poddanych obu formom radio-
terapii wymagato nowego zabiegu, w poréwnaniu
z 76% wsrdd pacjentdw objetych tylko miejscowg
radioterapig. Jak pokazaty wyniki, jednorazowa daw-
ka 7-8 Gy opdznita rozwdj istniejgcych przerzutdéw
i pojawienie sie nowych. W postepowaniu klinicz-
nym rzadko stosuje sie w tym celu techniki napro-
mieniowania potowy ciafa. Przyszte badania moga
okresli¢ role wybidrczej radioterapii obszaréw nara-
zonych na wystapienie objawowych przerzutow.
Jedng z mozliwosci jest zbadanie profilaktycznej
radioterapii w odniesieniu do kregu ledzwiowego
u chorych z rakiem prostaty o wysokim stopniu hi-
stologicznym (na skali Gleasona 8-10) lub zaatako-
wanymi weztami chtonnymi miednicy.

Radioterapia systemowa

Duze znaczenie w ostatnim czasie ma leczenie
systemowe izotopami radioaktywnymi. Taki sposéb
terapii jest bardziej korzystny niz leczenie miejscowe,
poniewaz:

— jest skierowany we wszystkie ogniska przerzu-
towe w ukfadzie kostnym,

— dobodr pierwiastka promieniotwoérczego zapew-
nia jego wysokg aktywnos¢ w zmianach prze-
rzutowych przy jednoczesnie niewielkim uszko-
dzeniu tkanek zdrowych,

— czas leczenia jest krotki, w przypadku niekto-
rych izotopéw emitujacych tylko promieniowa-
nie § podanie leku moze odbywac sie w warun-
kach ambulatoryjnych [13]. Sposrdd radioizoto-
pow budzacych najwieksze nadzieje na uwage
zastuguje stront, samar i ren.

Strontium 89

Radioizotop strontu jest emiterem promienio-
wania 8 o sredniej energii 1,46 MeV. Czas jego po-
towiczego rozpadu wynosi okoto 50,5 dni. Brak
w przypadku strontu emisji fotondw y sprawia, ze
mozna go podawac pacjentom w warunkach am-
bulatoryjnych. Wiasciwosci chemiczne tego radio-
izotopu sg zblizone do wtasciwosci wapnia. Jest on
wychwytywany i utrzymywany w organizmie tak
jak wapn, z tendencja do gromadzenia sie dookota
zmian przerzutowych. Wiaczony w obreb zmiany
przerzutowej nie podlega regulacji metabolicznej
i jest przechowywany okoto 100 dni (kos¢ pra-
widtowa pochtania niewielkg czes¢ podanej dawki,
a pozniej jg szybko traci — w ciggu 14 dni). Stront
podaje sie w pojedynczej iniekcji dozylnej. Zalecana
jest dawka standardowa 150 MBq. Odpowiedz naste-
puje po okoto 10-20 dniach od podania leku i utrzy-
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muje sie od 4 do 12 miesiecy, srednio 6 miesiecy.
Toksycznos¢ leczenia jest niewielka. U czesci pacjen-
tow obserwuje sie spadek wartosci liczbowych ele-
mentéw morfotycznych krwi. Zmiany te normalizuja
sie w ciggu 3-6 tygodni. Przy powtarzaniu terapii
strontem istnieje ryzyko kumulacji uszkodzen, dlatego
tez w takich sytuacjach zaleca sie kontrole morfolo-
gii krwi. Stront mozna stosowac bezpiecznie nawet
po radioterapii duzych pél. U okoto 10% chorych
miedzy 1 a 2 tygodniem po podaniu leku wystepuja
objawy nasilenia bolu, ustepujgce po kilku dniach
i zwykle zwiastujgce zmniejszenie bolu.

Wiekszos¢ badan oceniajgcych skutecznosé stron-
tu w tagodzeniu bélu kostnego przeprowadzano
u pacjentéw z przerzutami do kosci w przebiegu raka
stercza lub raka gruczotu piersiowego [14]. Wskaznik
odpowiedzi na leczenie osigga wartos¢ 75-89%.
U okoto 25% chorych po leczeniu strontem nie za-
chodzita koniecznosé przyjmowania srodkéw prze-
ciwbdlowych. Brytyjska grupa badawcza (Metastront
Investgators Group) poréwnata miedzy innymi sku-
tecznos¢ terapii strontem z napromienianiem wigz-
kami zewnetrznymi (miejscowo lub na pofowe cia-
ta). Odsetek odpowiedzi we wszystkich trzech gru-
pach byt zblizony (ponad 60% odpowiedzi). U cho-
rych leczonych za pomocg strontu stwierdzono réw-
niez mniejszy odsetek nowych przerzutow.

W ostatnich latach w Polsce metoda leczenia
strontem stata sie bardziej dostepna. Koszt leczenia
wynosi okofo 2500 ztotych.

Samarium 153

Samar ma stosunkowo krotki czas potowiczego
rozpadu wynoszacy 46,3 godziny i niskg maksymalng
energie promieniowania 3 0,81 MeV. Radioizotop ten
emituje rowniez fotony y o energii 103 keV, ktére
moga by¢ przydatne zaréwno w terapii, jak i w po-
miarach dozymetrycznych. W praktyce klinicznej wy-
korzystuje sie kompleksy samaru z cytrynianami, ni-
tratami oraz biologicznie aktywnymi zwigzkami, taki-
mi jak transferyna i bleomycyna. Pierwiastek ten moze
by¢ réwniez przytaczony do przeciwciat monoklonal-
nych. Obecnie najczesciej uzywanym zwigzkiem jest
kompleks z EDTMP (kwas etyleno-diamino-tetrametylo-
-fosforowy), ktéry wprowadzono do leczenia palia-
tywnego bolesnych przerzutéw do kosci. Zwigzek sa-
maru z EDTMP koncentruje sie obwodowo w przerzu-
tach do uktadu kostnego w okoto 50% podanej do-
zylnie dawki. Relatywnie krétki czas potowiczego roz-
padu w poréwnaniu z strontem pozwala na osiggnie-
cie wiekszej dawki terapeutycznej. Uzywane w terapii
dawki wynoszg 20-40 MBqg/kg. Radioizotop podaje
sie w pojedynczym wlewie dozylnym. Odsetek odpo-

wiedzi na leczenie siega 80% i moze sie zwiekszyc
w przypadku powtodrzenia leczenia po 4-tygodniowej
przerwie. Gféwnym objawem ubocznym, podobnie
jak w przypadku strontu, jest mielotoksycznos¢.

Rhenium 186

Ren jest emiterem gtéwnie promieniowania §.
Udziat fotonow gamma w emisji nie przekracza 10%.
Czas potowiczego rozpadu wynosi 3,7 dnia. Okoto
50% podanej dawki odkfada sie w kosciach, reszta
zostaje wydalona z moczem przez nerki. Dziatanie
radioizotopu zostato zbadane wsrdd stosunkowo nie-
wielkiej grupy chorych z przerzutami do kosci w prze-
biegu raka prostaty, piersi, jelita grubego i ptuca.
W wiekszosci doniesien po podaniu 33-35 mBq/kg
renu efekt przeciwboélowy uzyskano u 75-80% cho-
rych [14]. Dolegliwosci bdlowe ustapity nagle, ale
czas trwania odpowiedzi byt wyraznie krétszy niz
uzyskany po leczeniu strontem czy samarem.

PisSmiennictwo

1. Garrett |.R. Bone destruction in cancer. Semin. Oncol. 1993;
20: 4-9.

2. Schmidt R.G. Management of extermity metastatic bone
cancer. Curr. Probl. Cancer 1995; 19: 125-184.

3. Hoskin P.J. Radiotherapy in the management of bone metasta-
ses.\W: Bone metastase Diagnosis and treatment. Rubens R.D.,
Fogelman . (red.). Springer-Verlag London 1991, 171-185.

4. Hoegler D. Radiotherapy forpalliation of symptoms in incu-
rable cancer. Curr. Probl. Cancer. 1997; 21: 140-178.

5. Roos D.E., O'Brien P.C., Smith J.G. i wsp. A role for radio-
therapy in neuropatic bone pain: preliminary response ra-
tes from prospective trial. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys.
2000; 46: 975-981.

6. Steenland E., Leer J., Houwelingen van H. i wsp. The effect
of a single fraction compared to multiple fractions on pain-
ful bone metastases; a global analysis of the Dutch Bone
Metastasis Group. Radiother. Oncol. 1999; 52: 101-109.

7. Blitzer P.H. Reanalysis of the RTOG study of the palliation of
symptomatic osseousmetastasis. Cancer 1985; 55: 1468-1472.

8. Chander S.S., Sarin R. Single fraction radiotherapy for bone
metastases; are all questions answered. Radiother-Oncol
1999; 52: 191-193.

9. Powers W.E., Ratanatharathorn V. Palliation of bone meta-
stases. W: Principles and Practice of Radiation Oncology
Perez C.A., Brady L.W. (red.), Lippincott-Raven Philadelphia
1998, 2199-2218.

10. Hoskin P.J., Price P., Easton D. i wsp. A prospective rando-
mized trial of 4 Gy or 8 Gy single doses in the treatment of
metastatic bone pain. Radiother. Oncol. 1992; 23: 74-78.

11. Koswig S., Budach V. Remineralization and pain relief in
bone metastases after different radiotherapy fractonation.
Strahlenther. Onkol. 1999: 500-508.

12. Salazar O.M., Rubin P., Hendrickson F.R. i wsp. Single dose
half body irradiation for the palliation of multiple bone
metastases from solid tumors. Cancer 1986; 58:29-36.

13. Makarewicz R., Roszkowski K. Zastosowanie radioizotopow
strontu, samaru i renu w leczeniu bolesnych przerzutow
do kosci. Wspodtczesna Onkologia 1997; 3: 37-39.

14. Mc Ewan A.J. Use of radionuclides for the palliation of bone
metastases. Semin. Radiat. Oncol. 2000; 10: 103-114.

www.pmp.viamedica.pl



