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Zastosowanie radiochirurgii stereotaktycznej technika CyberKnife u pacjen-
tow pediatrycznych z nowotworami zlostiwymi centralnego ukladu nerwowego

Cole A. Giller!, Brian D. Berger!, Janice L. Delp!, Daniel Bowers?

Pomimo ze radiochirurgia stereotaktyczna (Stereotactic radiosurgery — SRS) zostala zaakceptowana jako metoda leczenia gu-
zOw mozgu u dzieci, istniejg czynniki ograniczajgce jej powszechne zastosowanie. Nalezy wsrod nich wymienic trudnosci zwig-
zane z unieruchomieniem malych dzieci, nierzadko wymagajgce zastosowania znieczulenia ogolnego, oraz cechy charaktery-
styczne dla niektorych guzow mdzgu u dzieci, wigzqce sig z podwyzszonym ryzykiem wystgpienia martwicy popromiennej. Sys-
tem radiochirurgiczny CyberKnife nie wymaga unieruchomienia i jest bardzo precyzyjny, dzigki czemu umozliwia, przynajmniej
potencjalne, unikniecie wymienionych problemow. W ponizszej pracy przedstawiamy zalety zastosowania tej metody terapeu-
tycznej w grupie pacjentow pediatrycznych, omawiamy zagadnienia zwigzane wybidrczo z jej zastosowaniem u dzieci i wstep-
ne wyniki zaobserwowane w grupie 21 leczonych pacjentow.

Stowa kluczowe: radiochirurgia stereotaktyczna, pediatria, nowotwory o§rodkowego ukladu nerwowego

Wstep

Zastosowanie promieniowania w leczeniu guzéw mozgu
u dzieci ma az trzy tragiczne aspekty. Najbardziej oczywi-
sty sposrdd nich to niesprawiedliwo$¢ losu, skazujacego
tak male dzieci na cierpienie zwigzane z tak straszna cho-
roba. Drugi tragiczny aspekt wynika z faktu, ze w przypad-
ku dzieci guzy mézgu maja bardziej zloSliwy przebieg i sa
bardziej agresywne, niz w grupie pacjentéw dorostych,
jak ma to miejsce w grupie najczesciej spotykanych u dzie-
ci guzdéw litych [1, 2]. Wreszcie trzeci problem — u ma-
tych dzieci stosowanie radioterapii, ktéra moglaby sta-
nowi¢ podstawowy element leczenia, jest praktycznie nie-
mozliwe ze wzgledu na bardzo znaczne ryzyko wystapienia
w pOZniejszym zyciu znamiennych deficytow w zakresie
funkcji poznawczych [1, 3-6]. Z tego tez wzgledu u malych
dzieci przyjeto ograniczaé stosowane techniki leczenia do
chirurgii i chemioterapii, liczac na przedtuzenie zycia do
czasu, gdy oSrodkowy uktad nerwowy dojrzeje na tyle,
aby umozliwi¢ prowadzenie radioterapii. W zwiazku z tym
onkolodzy dziecigcy znajduja si¢ w bardzo trudne;j sytuacji
— muszg leczy¢ wysoce ztosliwe nowotwory u bardzo ma-
tych dzieci, dysponujac ograniczonym zasobem metod te-
rapeutycznych.

Radiochirurgia stereotaktyczna (stereotactic radio-
surgery — SRS) w leczeniu guzéw mozgu u dzieci nie stano-

Baylor Radiosurgery Center

Baylor University Medical Center

Dallas, USA

Department of Pediatrics

University of Texas Southwestern Medical Center at Dallas
Dallas, USA

wi nowosci i byla juz przedmiotem badaf onkologow.
Poniewaz w przypadku SRS zdrowe tkanki otaczajace ob-
szar napromieniany otrzymuja bardzo niewielkie dawki
promieniowania, ryzyko uszkodzenia struktur korowych
i spowodowania deficytow w zakresie funkcji poznaw-
czych powinno by¢ znikome. Z tego wzgledu liczne osrod-
ki pediatryczne wprowadzity SRS jako metode leczenia
[7-27].

Wiele oSrodkéw zdecydowalo sie na wykorzystywanie
w leczeniu guzéw mozgu u dzieci metod wymagajacych
unieruchomienia w ramie, takich jak technika Gamma
Knife. Dokonujac takiego wyboru kierowano si¢ zapewne
tym, ze zastosowanie technik SRS wymaga ogromne;j pre-
cyzji. Niemniej technika Gamma Knife nie moze by¢ wy-
korzystywana w leczeniu niemowlat, poniewaz delikatna
struktura kostna czaszki niemowlgcia uniemozliwia unie-
ruchomienie w ramie stereotaktycznej. Ponadto unieru-
chomienie niemowlgcia z wykorzystaniem ramy wymaga
zastosowania znieczulenia ogélnego, co z kolei powoduje
dalsze problemy, takie jak pooperacyjne wymioty, mozli-
woSs¢ zamkniecia §wiatfa rurki intubacyjnej oraz podgto-
$niowy obrzek krtani po ekstubacji. Ryzyko zwiazane z wy-
mienionymi powiktaniami nasilane jest dodatkowo przez
ograniczenie dostepu zespolu anestezjologicznego do
drog oddechowych pacjenta ze wzgledu na unierucho-
mienie w ramie [16, 28]. Istotny wplyw wymienionych
problemdéw na bezpieczenstwo zabiegu zostal opisany
w doniesieniu z roku 1995 [29], w ktorym przedstawiono
cztery istotne powiklania anestezjologiczne, zaobserwowa-
ne w grupie 68 dzieci poddawanych procedurom typu
SRS z unieruchomieniem w ramie.

Problem ten prébowano rozwiazac, stosujac niein-
wazyjne urzadzenia stuzace do unieruchomienia gltowy
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pacjenta podczas SRS. Jednakze urzadzenia wykorzystu-
jace zaczepy nazebne z odlewem zgryzu (takie jak unieru-
chomienie metoda Greitza-Bergstroma lub z zastoso-
waniem ramy Gilla-Thomasa-Cosmana) nie moga by¢
stosowane u niemowlat i matych dzieci wymagajacych
znieczulenia og6lnego [30, 31]. Z kolei wykorzystanie ta-
kiego urzadzenia jak stereoadaptor typu Latinen, szeroko
stosowanego u dorostych, niesie w sobie trudne do oceny
ryzyko zwigzane z ciasnym mocowaniem migkkiej czaszki
dziecka, a opisywane odchylenia podczas napromienia-
nia si¢gaja az 3,75 mm [32, 33]. Nawet zaprojektowana
specjalnie z my$lg o pacjentach pediatrycznych rama typu
Boston, w przypadku ktoérej unieruchomienie uzyskuje
si¢ dzieki zastosowaniu specjalnie projektowanych mo-
duléw potylicznych i brodkowych, a ktéra umozliwia za-
stosowanie SRS w wysokich dawkach w zaledwie kilku
frakcjach, nie jest polecana podczas SRS jedna frakcja
ze wzgledu na to, ze obserwowane odchylenia si¢gaja
nawet kilku milimetrow [34].

A zatem, chcac wykorzysta¢ technike SRS u dzieci,
potrzebne jest doktadnie to, co moze zaoferowaé tech-
nika CyberKnife — system napromieniania bez wykorzysta-
nia ramy unieruchamiajacej, o stopniu doktadnosci zblizo-
nym do technik SRS wykorzystujacych unieruchomienie
w ramie [35, 36]. Zalozenie to zostato potwierdzone
w praktyce, przydatnos¢ techniki CyberKnife SRS w lecze-
niu dzieci zostata dowiedziona [37], a wstgpne doswiad-
czenia kliniczne na grupie pacjentdéw pediatrycznych z gu-
zami mozgu zostaly juz opublikowane [38].

Dobor chorych

Dobor dzieci do leczenia technika SRS powinien prze-
biega¢ podobnie jak dobor pacjentéw dorostych. Guz
musi zawiera¢ pewna sktadowa ogniskowa umozliwiajaca
precyzyjne okreslenie pola i musi by¢ na tyle niewielki, aby
nie uniemozliwi¢ zastosowania skutecznych dawek na-
promieniania. Nalezy réwniez rozwazy¢ przewidywane
przezycie chorego oraz jego stan ogo6lny, jak rowniez ra-
cjonalne przestanki przemawiajace za skutecznoscia badz
nieskutecznodcia leczenia.

JesteSmy przekonani, ze specyficzne cechy nowo-
tworow mozgu u dzieci wymagaja przedstawienia propo-
zycji zastosowania techniki SRS specjalnie powotanemu
kolegium, w skfad ktérego powinni wchodzi¢ r6zni specja-
lici: onkolodzy dziecigcy, neurochirurdzy, radioterapeu-
ci, patolodzy, neurolodzy oraz pracownicy opieki spolecz-
nej. Zaleta takiego postepowania jest mozliwo$¢ natych-
miastowego przeanalizowania wszelkich niuanséw
leczenia z punktu widzenia potrzeb pacjenta pediatryczne-
g0, z uwzglednieniem zagadnief z zakresu patologii oraz
charakterystycznej dla dzieci odpowiedzi na leczenie. Co
wigcej, takie kolegia stanowia czesto jedyny sposdb prowa-
dzenia kontrolowanych badan klinicznych u dzieci oraz
zapewniaja specyficzne dla pediatrii wsparcie spoteczne
1 psychologiczne niezbedne rodzinie dziecka z rozpozna-
niem guza mozgu.

Biorac pod uwage stopien ztozonosci napotykany
podczas leczenia dzieci oraz r6znorodnos$¢ metod leczenia

stosowanych w o§rodkach pediatrycznych, celem lekarzy
powinno by¢ wykorzystanie techniki SRS raczej jako jed-
nego z elementow strategii leczenia niz jako jedynej meto-
dy postepowania.

Rozmowa z rodzicami i zgoda na leczenie

Omawianie postepowania i uzyskiwanie zgody na proce-
dury typu SRS powinno by¢ zblizone do postgpowania
wdrazanego w przypadku procedur chirurgicznych,
z uwzglednieniem szczerej rozmowy z rodzicami lub opie-
kunami dziecka i wyja$nieniem skierowanym do pacjenta
sformutowanym w sposdb odpowiedni do wieku i dostoso-
wanym do prezentowanej przez dziecko zdolnoSci poj-
mowania tak waznych kwestii. Ryzyko wystapienia kolej-
nego nowotworu spowodowanego napromienianiem jest
w przypadku bardzo malych pacjentéw niestychanie istot-
ne, a informacja na ten temat powinna by¢ zawarta w pi-
semnej zgodzie na leczenie przygotowanej dla rodzicow
lub opiekunéw. Istotne jest zadbanie o akcenty ,,przyjazne
dzieciom”, takie jak ksiazeczki dla dzieci, odpowiednio
dobrane plakaty, muzyka, zabawki i odpowiednie nasta-
wienie personelu — jest to bardzo doceniane przez dzieci
1—w jeszcze wigkszym stopniu — przez rodzicow.

Znieczulenie

Zastosowanie radiochirurgii typu CyberKnife u starszych
dzieci nie odbiega, w praktyce, od techniki stosowane;j
u dorostych. Istotne réznice dotycza natomiast leczenia
niemowlat i dzieci mtodszych. Poniewaz, stosujac tech-
nike SRS typu CyberKnife, nie ma koniecznoSci zapew-
nienia sztywnego unieruchomienia glowy, wiekszo§¢ doro-
stych pacjentéw nie odczuwa dyskomfortu podczas na-
promieniania i znieczulenie ogdlne nie jest konieczne.
To samo dotyczy starszych dzieci i, czasami, mtodszych
dzieci. ObserwowaliSmy w petni udany przebieg napro-
mieniania bez zastosowania znieczulenia ogdlnego na-
wet w przypadku pigcioletnich pacjentéw. Niemniej do-
skonala precyzja lokalizowania zmian wykazywana przez
system CyberKnife nie wystarcza do bezpiecznego na-
promienienia ptaczacego niemowlecia, a zatem w przy-
padku niemowlat i mtodszych dzieci konieczne jest zsto-
sowanie znieczulenia og6lnego. Znieczulenie zwigksza
ryzyko i stopien ztozono$ci procedury i powinno by¢ do-
kfadnie omowione z rodzicami, jak rowniez uwzglednione
w zgodzie na sam zabieg.

Poniewaz wiekszoS$¢ pomieszczef, w ktorych wykony-
wane sa procedury typu SRS, znajduje si¢ w znacznym
oddaleniu od blokéw operacyjnych, nalezy bardzo do-
ktadnie zaplanowa¢ transport chorego. W niektdrych
o$rodkach wprowadzenie do znieczulenia przeprowadza
si¢ w oddaleniu od pomieszczen, w ktérych wykonuje si¢
SRS, nastepnie przewozi uSpionego pacjenta celem na-
promienienia i wraca do zaktadu anestezjologii, gdzie
chory jest wybudzany. W innych oS§rodkach wprowadzenie
do znieczulenia odbywa si¢ w pomieszczeniu do SRS,
a samo wybudzenie odbywa si¢ juz w innym otoczeniu.
Bez wzgledu na to, ktdre z tych rozwiazan zostanie wybra-



Ryc. 1. Schematyczny rysunek przedstawiajacy zastosowanie radiochirurgii technikg CyberKnife u niemowlat. W niektorych przypadkach stosuje si¢
maske (zblizenie na gorze po lewej stronie). Detektor promieniowania oznaczono litera D. (Ta rycina oraz fragmenty rycin 2, 3 i 4 przedrukowane
zostaly za zgodg; pierwotnie byly one opublikowane w pracy Giller i wsp.. Feasibility of radiosurgery for malignant brain tumours in infants:
preliminary report. Neurosurgery 2004; 55: 916-925)

ne, nalezy doktadnie przecwiczy¢ transport chorego i za-
planowac zakres czynno$ci wykonywanych przez poszcze-
gblnych cztonkdw zespotu celem uniknigcia jakiegokol-
wiek wypadku.

Nalezy rowniez mie¢ na uwadze inne zagadnienia
z zakresu anestezjologii pediatrycznej. Niektdre z nich
wynikaja z faktu, ze anestezjolog nie moze by¢ obecny
przy pacjencie podczas trwania napromieniania, a zatem
rowniez w trakcie znieczulenia. Nalezy bezwzglednie pa-
mieta¢ o monitorowaniu temperatury ciata pacjenta, po-
niewaz pomieszczenia do SRS sa wyzigbione. Konieczne
jest rowniez monitorowanie parametrow zyciowych, czy to
z zastosowaniem kamery wideo, czy tez dzieki bezpoSred-
niej obserwacji. Nalezy takze opracowaé protokot uzy-
skiwania szybkiego dostepu do chorego. Kolejne istotne
zagadnienia anestezjologiczne to hiperwentylacja i diure-
za. Wskazane jest, aby w trakcie obrazowania i napromie-
niania koficowo-wydechowe stezenie dwutlenku wegla
nie ulegalo wahaniom, co pozwala zapobiec przemieszcze-
niom tkanki m6zgowej w obrebie jamy czaszki, ktore
mogtyby zachwiac stereotaktycznym systemem naprowa-
dzania.

Znieczulenie do napromieniania dzieci technika
SRS nastrecza wiele trudnosci — wykonywane jest u bar-
dzo mlodych pacjentéw z bardzo cigzkimi schorzeniami
neurologicznymi, wymaga pozostawiania znieczulonych
chorych w pomieszczeniu bez bezpoSredniego nadzoru
anestezjologa oraz wymusza transportowanie znieczulo-
nych chorych. W naszym przekonaniu postgpowanie to
wymaga Scistej wspOtpracy ze strony anestezjologdw
o duzym doswiadczeniu w zakresie znieczulania dzieci.

Unieruchomienie

Unieruchomienie podczas obrazowania i napromienia-
nia jest w przypadku dzieci starszych takie samo, jak

w przypadku osdb dorostych — stosowana jest przygotowa-
na na miar¢ maska unieruchamiajaca glowe i szyje.
W przypadku dzieci wymagajacych znieczulenia ogdlnego,
maska taka umozliwia umiejscowienie rurki intubacyjnej
bez zmian utozenia [37]. Problemy pojawiaja si¢ u naj-
mlodszych dzieci, ze wzgledu na to, ze w ich przypadku
glowa jest duza w stosunku do tufowia. Z tego wzgledu sa-
ma maska moze nie by¢ wystarczajaca dla unieruchomie-
nia. W takich przypadkach uzyskiwaliSmy skuteczne unie-
ruchomienie, stosujac worek typu VacLok, unierucho-
miajacy tuldw, taczony z maska i wezgtowiem typu Timo
(Rys. 1) [37].

Obrazowanie

Obrazowanie z zastosowaniem tomografii komputerowe;j
uzywane podczas napromieniania oraz obrazowanie z za-
stosowaniem magnetycznego rezonansu jadrowego maja-
ce na celu ocene samego nowotworu powinno by¢ wyko-
nywane z kontrastem, nawet jezeli uzyskanie dostgpu do-
zylnego stanowi istotny problem techniczny. W naszym
doswiadczeniu w przypadku malych dzieci, ktére maja
niewielkie gtowy i ktorych struktury anatomiczne sa deli-
katne, skuteczniejsze wydaje si¢ by¢ zastosowanie cien-
szych przekrojow oraz wykorzystanie techniki fuzji obra-
z6w. W celu uzyskania niezbg¢dnych do napromieniania
radiogramo6w oraz niezbednych do planowania leczenia
obrazéw CT, majac na uwadze charakterystyczne dla wie-
ku dziecigcego stosunkowo cienkie kosci czaszki, koniecz-
ne moze by¢ zmniejszenie stosowanego kilowoltazu.

Moc dawki
W wiekszosci o§rodkéw uwaza si¢, ze dawki napromienia-

nia stosowane w radiochirurgii dorostych mogg by¢ bez-
piecznie stosowane u starszych dzieci [7-14], ale istnieje
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zaledwie kilka doniesienn dotyczacych doboru dawek
w jednokrotnym napromienianiu technika SRS u nie-
mowlat i matych dzieci. W poczatkowym okresie naszych
badan, prowadzac napromienianie dzieci, ograniczaliémy
dawki stosowane u dorostych o okoto 25% ze wzgledu
na brak jakichkolwiek danych w piSmiennictwie dotycza-
cych dawkowania, jak réwniez ze wzgledu na mozliwo$¢
uszkodzenia znacznie wrazliwszego dziecigcego mozgu.
Jednak stopniowo przyjeliSmy bardziej agresywna posta-
we, wprowadzajac strategie zblizona do wykorzystywanej
u doroslych. Spowodowane to bylo zta odpowiedzia na
leczenie obserwowana u kilkorga dzieci leczonych z zasto-
sowaniem nizszych dawek oraz stosunkowo niskim od-
setkiem wystepowania martwicy popromiennej [37, 38].

Postepowanie takie pozostaje w zgodzie z zalecenia-
mi przedstawionymi w pracy Smytha i wsp. [39], gdzie
postulowane jest, ze stosunkowo niska skuteczno§¢ SRS
obserwowana w leczeniu malformacji tetniczo-zylnych
spowodowana byla zbyt restrykcyjnym dawkowaniem, jak
rowniez z doniesieniem Tanaki i wsp. [40]. Autorzy tej
ostatniej pracy, stosujac podobne dawki w leczeniu prze-
tok tetniczo-zylnych u dzieci i u doroslych, obserwowali
u tych pierwszych lepsze wyniki. Opierajac si¢ na tych
— skadinad odosobnionych — doSwiadczeniach przyjeli-
Smy, ze mozg dziecka jest jedynie nieznacznie bardziej
podatny na popromienny obrzgk i martwice, niz mozg
osoby doroste;j.

Hipofrakcjonowanie

Guzy mézgu wystepujace w dziecinstwie sa duze i zwykle
lokalizuja si¢ w obrebie tylnego dotu czaszki lub w in-
nych szczeg6lnie wrazliwych okolicach — na przyktad
w bezposredniej bliskosci aparatu wzrokowego. Ponad-
to wiele dzieci kierowanych na SRS bylto wczesSniej leczo-
nych bezskutecznie z zastosowaniem konwencjonalne;j
radioterapii. Poniewaz wymienione czynniki zwickszaja
ryzyko popromiennego uszkodzenia mozgu w przypad-
ku zastosowania techniki jednorazowego SRS, nierzadko
odwotujemy si¢ do hipofrakcjonowania w celu dostarcze-
nia petnej dawki w ciggu kilku kolejnych dni, a nie jedno-
razowo. Nalezy jednak przyznaé, ze teoria gloszaca, ze
zastosowanie SRS w kilku frakcjach byto réwnie skutecz-
ne co dawka jednorazowa, a zarazem pozwalato zachowac
wszelkie korzySci wynikajace z konwencjonalnego frak-
cjonowania, cho¢ jest niewatpliwie atrakcyjna, to jednak
nie zostala nigdy dowiedziona, a optymalne parametry
hipofrakcjonowania (dawka catkowita i dawka per die)
nie sa ustalone.

Na poczatku stosowaliSmy bardzo konserwatywne
protokoly hipofrakcjonowania (przyktadowo: catkowita
dawka 15 Gy podawana byta w pigciu kolejnych frakcjach
dziennych), ale zachgceni brakiem wystgpowania cech
martwicy po napromienianiu oraz zmotywowani zaobser-
wowanymi cz¢stymi nawrotami obecnie stosujemy sche-
mat, wedlug ktorego 20-25 Gy podawane jest w 4-5 frak-
cjach dziennych. Ten schemat hipofrakcjonowania zasto-
sowaliSmy w 8 spoSrod 38 leczonych dzieci (21%), nie
obserwujac zadnych trudnosci zwigzanych z potrzeba co-

dziennego stosowania znieczulenia [38]. JesteSmy przeko-
nani, ze schematy leczenia obejmujace hipofrakcjonowa-
nie, mozliwe do zastosowania dzigki technice SRS z zasto-
sowaniem CyberKnife, pozostang przydatnymi narzedzia-
mi stosowanymi w praktyce kliniczne;j.

Charakterystyka pacjentow

Postgpowanie radiochirurgiczne przeprowadzono w su-
mie 38 razy u 21 pacjentéw pediatrycznych (8/21 chtopcow
i 13/21 dziewczynek) w wieku od 8 miesiecy do 16 lat.
Srednia wieku chorych w momencie zastosowania po raz
pierwszy techniki CyberKnife wynosita 7 lat, a mediana —
6 lat (Tab. I). U trzech chorych rozpoznano astrocytoma
pilocyticum, u dwoch — astrocytoma anaplasticum, u trzech
— ependymoma (W tym — u dwdch — anaplasticum), u czte-
rech — medulloblastoma, u jednego chorego — guz typu
PNET (primitive neuroectodermal tumour), u trzech —
craniopharyngioma, u trzech — atypowe guzy typu teratoid-
-rhabdoid, u jednego — pineoblastoma i u jednego — menin-
gioma. Ponadto 10/21 chorych poddanych bylo wczesniej
radioterapii z zastosowaniem wigzek zewnetrznych na
obszary ostatecznie leczone z zastosowaniem techniki
SRS. Sredni odstep czasu pomiedzy radioterapia a za-
stosowaniem techniki SRS wynidst 2,6 roku * 2,2 roku.
16/21 chorych otrzymato chemioterapie, 20/21 poddano
operacjom resekcyjnym, a 12/21 przeszto dwa lub wigcej
zabiegéw operacyjnych. Dodatkowo 14/21 otrzymato do-
datkowe leczenie z powodu rezydualnych mas guza po
operacji, a 4/21 poddano leczeniu z powodu nawrotu cho-
roby.

Tab. I. Rozklad wieku w grupie 21 chorych
leczonych technika SRS z zastosowaniem CyberKnife
w University of Texas Southwestern Medical Center w Dallas [37, 28]

Zakres wieku Liczba
w latach chorych
<3 6
4-6 6
7-9 2
10-12 3
13-16 4

Charakterystyka techniki SRS

Srednia liczba procedur przeprowadzonych u jednego
chorego wyniosta 1,8 (zakres: 1-7), przy czym u 7/21
chorych przeprowadzono wiecej niz jedna procedure,
a u 6/21 przeprowadzono SRS wigcej niz jednej zmiany.
Srednio naswietlana objetos¢ wyniosta 10,7 cm3 (zakres:
0,06-103 cm?), $rednia liczba stosowanych $ciezek wynio-
sta 2,4, a §rednia liczba wigzek — 127. Srednia dawka na
margines wyniosta 18,8 Gy (zakres 9,2-50 Gy, mediana
1 Gy), a §rednia marginalna linia izodozy wyniosta 57%
(zakres 35-90%, mediana 60%). W sumie 27/38 procedur
SRS dostarczono, stosujac jedna frakcje, a 8/38 — stosujac



3-5 frakcji. Troje chorych z rozpoznaniem cranipharyngio-
ma leczono z zastosowaniem konwencjonalnego frakcjo-
nowania.

Wyniki

Najswiezsze wyniki przedstawilismy w Tabeli II. Sredni
okres obserwacji po leczeniu wyniost 18 miesigcy (zakres:
1-40 miesigcy). Sposrod 15/21 pacjentdw, ktorzy nadal
zyja, Sredni okres obserwacji po leczeniu wyniost 21 mie-
siccy (zakres: 1-40 miesiecy). Sredni czas od pierwszej
procedury SRS z zastosowaniem CyberKnife do §mierci
w przypadku 6/21 chorych wyniost 10 miesigcy (zakres:
6-16 miesiecy).

Nie zaobserwowalisSmy zgon6éw ani komplikacji zwia-
zanych z zastosowang technika leczenia, aczkolwiek Smier-
telno$é w trakcie obserwacji siggneta 21% (6/21). Objawo-
we cechy martwicy po radioterapii zaobserwowano tylko
w jednym przypadku — chorego intensywnie leczonego
z powodu nawracajacego atypowego guza typu teratoid-
-rahbdoid. Bezobjawowe cechy nekrozy po radioterapii
zaobserwowano u dwdch kolejnych pacjentow.

Ponizej podajemy przyktadowy opis przypadku: chto-
piec w wieku jednego roku przebyt krwotok do tylnej jamy
i w wyniku biopsji otrzymanej podczas ewakuacji krwiaka
rozpoznano glejaka o niskim stopniu rozwoju. Podjeto
decyzje o dalszej obserwacji, ale po szeSciu miesiacach
guz rozrost si¢ i w kolejnej biopsji rozpoznano astrocytoma
anaplasticum. Poniewaz guz naciekal nerwy czaszkowe
i pieh mozgu odstapiono od agresywnego zmniejszenia

masy guza i skierowano pacjenta na leczenie technika
SRS. Poza utrata stuchu po stronie prawej chlopiec nie
miat zadnych innych objawdw neurologicznych. Wiaczono
chemioterapi¢ wediug schematu BCNU, talidomid, ima-
tinib i temozolamid. Ponadto na obszar guza podano 19
Gy w pigciu codziennych frakcjach (3,8 Gy per die) do li-
nii izodozy 55% (Ryc. 2). Badanie z zastosowaniem ma-
gnetycznego rezonansu jadrowego wykonane po 3 latach
od leczenia wykazato pomniejszenie masy guza; pacjent
pozostaje bez ubytkdéw neurologicznych.

Drugi opis przypadku dotyczy siedmiomiesi¢czne;j
dziewczynki, u ktorej wykonano kraniotomi¢ potyliczna
celem usunigcia medulloblastoma tylnego dotu czaszki.
Pooperacyjne badanie z zastosowaniem magnetycznego
rezonansu jadrowego wykazalo resztkowe obszary zwigk-
szonego wysycenia zinterpretowane jako guz. Dziewczyn-
ka otrzymata chemioterapie¢ sktadajaca si¢ z cisplatyny, cy-
klofosfamidu, etopozydu i winkrystyny. Nastepnie wia-
czono schemat hipofrakcjonowania sktadajacy sie z pigciu
frakcji po 4 Gy do linii izodozy 55% (Ryc. 3). Pie¢ miesie-
¢y pézniej pacjentka nie wykazywata zadnych odchylen
od normy w badaniu neurologicznym, a w badaniu z za-
stosowaniem magnetycznego rezonansu jadrowego stwier-
dzono zmniejszenie masy guza.

Dyskusja
Trudno w oparciu o tak nieliczne grupy chorych wyciagaé

wnioski dotyczace odpowiedzi poszczegdlnych typoéw
guzow na leczenie, niemniej odpowiedZ na leczenie zaob-

Tab. II. Wyniki leczenia w zaleznoSci od rodzaju guza w funkcji regresji masy guza i przezycia

Typ guza

Wyniki

Astrocytoma pilocyticum

Regresje masy guza obserwowano u dwdch sposrod trzech chorych po 26 miesigcach, a w trzecim przypadku po miesiacu

obserwowano stabilizacj¢ rozmiardw guza bez zmian w stanie neurologicznym

Astrocytoma anaplasticum

Regresj¢ masy guza bez zmian stanu neurologicznego obserwowano u jednego sposrdd tych chorych po 19 miesigcach

(Ryc. 2). U drugiego chorego obserwowano bezobjawowe cechy nekrozy po radioterapii z regresja masy guza.

Ependymoma

U pierwszego chorego obserwowano nawr6t choroby; chory ten zostal utracony z obserwacji. Pozostatych dwoch pacjen-

téw zmarto z powodu progresji nowotworu odpowiednio sze$¢ i siedem miesigcy po leczeniu.

Medulloblastoma

Dwoje sposrdd tych chorych, z nieduzymi zmianami, jest w stanie stabilnym odpowiednio 25 i siedem miesigcy po

leczeniu. Trzecie dziecko (Ryc. 3) prezentowato poczatkowo catkowita odpowiedz na leczenie, ale 1 miesiac po leczeniu
wymagalo dalszej terapii z powodu obecnosci matego guzka nawrotowego. Czwarte dziecko zmarto 16 miesigcy po le-

czeniu
PNET
Craniopharyngioma

Guz typu rhabdoid

Dziecko z guzem typu PNET zmarto z powodu rozlanych zmian nawrotowych dziewie¢ miesiecy po leczeniu
U wszystkich trzech pacjentow obserwowano regresje guza bez zmian widzenia 29, 39 i 40 miesigcy po leczeniu

Status leczonego guzka w prawej potkuli mozdzku jest w 28 miesigcy po leczeniu stabilny, ale napromienianie guzka

w lewej potkuli mozdzku spowodowalo wystapienie nekrozy zwigzanej z radioterapia. Stan pacjenta poprawia sig,

a zmiany obserwowane w badaniu technika magnetycznego rezonansu jadrowego ulegaja stopniowej regresji. (Te
dramatyczne zjawiska przedstawiono na Ryc. 4.) Drugi chory rozwinal bezobjawowa nekroze po radioterapii z jedno-
czasowa regresja guza, a w badaniu technika PET nie stwierdzono cech hipermetabolizmu. Tizeci pacjent zmart siedem
miesiecy po leczeniu z powodu progresji nowotworu.

Pineoblastoma

Oponiak jamy Meckela

Chory zmart w 14 miesigcy po leczeniu z powodu wznowy odlegiej

W 12 miesiecy po leczeniu u chorej zaobserwowano cechy progresji. Loze guza po resekcji chirurgicznej napromieniono

ponownie, poniewaz podobne zmiany wycinane w obrebie kregostupa pacjentki nawracaly bez radioterapii
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Ryc. 2¢

Ryc. 2. (a) Obraz uzyskany z zastosowaniem tomografii komputerowej
(osiowy) przedstawiajacy 18-miesiecznego chiopca z astrocytoma ana-
plasticum przed radiochirurgia. (b) Obraz uzyskany z zastosowaniem to-
mografii komputerowej (osiowy) u tego samego pacjenta przedstawiaja-
cy planowanie leczenia i lini¢ izodozy 55%. (¢) Obraz uzyskany z zastoso-
waniem magnetycznego rezonansu jadrowego wykonany w trzy lata po
leczeniu (19 Gy podano do linii izodozy 55% w pigciu frakcjach).

serwowano w kazdej z grup. Chorzy z astrocytoma pilocy-
ticum 1 astrocytoma anaplasticum odpowiedzieli dobrze
na radiochirurgi¢. Wyniki uzyskane przez nas u chorych
z guzem typu medulloblastoma byly mieszane — dwoch
chorych odpowiedzialo dobrze na leczenie, a u dwoch
obserwowano progresje nowotworu. U wszystkich trzech
chorych z craniopharyngioma uzyskano diugoterminowa
kontrolg, aczkolwiek schemat frakcjonowania zastosowa-
ny u tych chorych bardziej odpowiada radioterapii ste-
reotaktycznej (SRT), niz SRS [41, 42].

Nasze doswiadczenie z guzami typu rhabdoid
tumours pozwala sadzi¢, ze agresywne leczenie radiochi-
rurgiczne moze przyczynic si¢ do uzyskania kontroli, ale
jest jeszcze za wezednie, aby wnioskowad, czy kontrola ta
moze mie¢ charakter dtugoterminowy. W przypadku
wszystkich trzech chorych z guzami typu ependymoma

Ryc. 3b

Ryc. 3. (a) Obraz uzyskany z zastosowaniem tomografii komputerowe;j
(osiowy) u 7-miesi¢cznej dziewczynki z rozpoznaniem medulloblastoma
przed radiochirurgia, ukazujacy lini¢ izodozy 55% (b) Obraz uzyskany
z zastosowaniem magnetycznego rezonansu jadrowego wykonany w pigé
miesigcy po leczeniu (20 Gy podano do linii izodozy 55% w pigciu frak-
cjach)



Ryc. 4d

Ryc. 4e

Ryc. 4. (a) Obraz uzyskany z zastosowaniem tomografii komputerowej (osiowy) u 9-miesiecznej dziewczynki z rezydualnym guzkiem po resekeji niety-
powego guza o charakterze teratoid-rhabdoid. Po resekcji guzek ulegt powigkszeniu. Ukazano lini¢ izodozy 65%. (b) Obraz uzyskany z zastosowaniem
magnetycznego rezonansu jadrowego (osiowy) w cztery miesigce po leczeniu chemioterapia i po podaniu 16,5 Gy do linii izodozy 65% w jednej frakcji.
Guzek ulegt zmniejszeniu. (¢) Obraz uzyskany z zastosowaniem magnetycznego rezonansu jadrowego (osiowy) w 19 miesigcy po radiochirurgii po prze-
ciwnej stronie widoczny kolejny guzek. (d) Obraz uzyskany z zastosowaniem tomografii komputerowej (osiowy) ukazujacy planowanie ponownego lecze-
nia — napromieniania lozy po resekcji guza (po resekcji guzka po stronie przeciwnej) dawka 24 Gy do linii izodozy 60% (na rycinie na zo6tto) w czterech
frakcjach. (e) Obraz uzyskany z zastosowaniem magnetycznego rezonansu jadrowego (osiowy) siedem miesiecy po drugim zabiegu radiochirurgicznym,
ukazujacy rozlane zaggszczenia w obrebie pnia moézgu. Pacjentke przekazano pod opieke hospicjum (f) Obraz uzyskany z zastosowaniem magnetyczne-
go rezonansu jadrowego (osiowy) trzyna$cie miesigcy po drugim zabiegu radiochirurgicznym ukazujacy ewolucje zageszczen. Klinicznie stan pacjentki
ulegl znacznej poprawie
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wyniki leczenia byly zte. Pozostaje to w zgodzie z doniesie-
niami innych autoréw [15]. I wreszcie nieudane proby
leczenia chorych z guzami typu PNET i pineoblastoma
stanowig kolejny dowdd na to, ze technika SRS 1 jest
nieskuteczna w przypadku zmian chorobowych o charak-
terze rozlanym.

Przytoczone wyniki powinny by¢ analizowane w kon-
tekScie ztosliwego charakteru opisanych nowotwordow.
20/21 chorych przebyto chirurgiczne usunigcie guza,
a 12/21 — nawet niejednokrotnie. Ponadto 16/21 chorych
leczonych byto chemioterapia, a 10/21 konwencjonalna
radioterapia, podczas gdy u 3/21 zastosowano wczesniej
SRS metoda Gamma Knife.

W kwestii dawek promieniowania oparliSmy si¢ na
agresywnych schematach ze wzglgdu na to, ze wszystkie
leczone przez nas guzy mialy charakter ztoSliwy oraz
na to, ze pacjenci kierowani byli do nas dopiero w ra-
zie stwierdzenia niepowodzenia po uprzednim leczeniu.
Znajduje to odzwierciedlenie w Sredniej dawce siegajacej
prawie 19 Gy i w zastosowaniu techniki SRS w jedne;j
dawce az w 71% przypadkéw planéw napromieniania
(27/38).

Toksyczno$¢ obserwowano jedynie u czworga dzieci,
u ktorych wystapily cechy nekrozy po napromienianiu,
a u ktorych celowo zastosowano bardzo agresywne syste-
my leczenia ze wzgledu na wybitnie zle rokowanie. Ponie-
waz guzy typu rhabdoid tumours sa wybitnie ztosliwe [43],
u pierwszej chorej w tej grupie zastosowano poczatkowo
zar6éwno chirurgie i chemioterapie, powstrzymujac si¢ od
radioterapii, ze wzgledu na jej bardzo mtody wiek. Cho-
ciaz w 28 miesigcy po leczeniu rezydualny guzek w mézdz-
ku jest — po zastosowaniu techniki SRS - stabilny, to jed-
nak pacjentka rozwinela cechy martwicy po radioterapii
w rejonie drugiego guzka, znajdujacego si¢ po przeciwnej
stronie, w toku leczenia ktorego zastosowano chirurgie
i, ponownie, technik¢ SRS. Niemniej 11 miesiecy pdzniej
zaréwno objawy jak i radiologiczne cechy martwicy wyco-
fuja si¢. Nasz drugi chory z rhabdoid tumour byl rowniez
leczony z zastosowaniem agresywnego protokotu dawko-
wania, w wyniku czego 11 miesi¢cy po leczeniu doszto do
potwierdzonej w badaniu biopsyjnym, lecz klinicznie bez-
objawowej, martwicy po napromienianiu. Pacjent ten row-
niez otrzymal wczeSniej chemioterapie oraz przebyl dwie
resekcje chirurgiczne.

U jednego z naszych pacjentdéw z astrocytoma ana-
plasticum doszto do wznowy miejscowej po trzech resek-
cjach chirurgicznych, radioterapii, SRS z technika Gamma
Knife oraz chemioterapii. Wyniki najSwiezszych badan
kontrolnych wykonanych w 18 miesigcy po pierwszym le-
czeniu technika SRS Cyber Knife wykazaly, ze jego stan
jest stabilny, aczkolwiek zaobserwowano cechy martwi-
Cy po napromienianiu.

Pacjent z ependymoma anaplasticum réwniez rozwi-
nal wznowe miejscowa po pieciokrotnej resekcji chirur-
gicznej, radioterapii, SRS z technika Gamma Knife i che-
mioterapii. Pozostawat w stanie stabilnym z radiologiczny-
mi cechami radionekrozy, ale niestety zostal utracony
z obserwacji po 10 miesigcach.

Nalezy ponadto zaznaczy¢, ze zastosowanie techniki
CyberKnife pozwolito unikng¢ znieczulenia ogdlnego
u 8/21chorych. Zaskakujacy jest fakt, ze nawet dzieci pi¢-
cioletnie nie wymagaly znieczulenia og6lnego.

‘Whioski

Zalety techniki SRS CyberKnife w grupie pacjentow pe-
diatrycznych obejmuja mozliwo$¢ leczenia niemowlat
i mlodszych dzieci. Zwigkszony komfort stosowania, nie
wymagajacy stosowania ramy, umozliwia stosowanie sche-
matow hipofrakcjonowania i zmniejsza cz¢sto$¢ stosowa-
nia znieczulenia ogbélnego. Te zalety sg szczego6lnie istotne
u dzieci, poniewaz ztoSliwy charakter zmian chorobowych
oraz techniczna mozliwos$¢ zapewnienia powtarzalnosci
ustawief podczas napromieniania sprzyjaja hipofrakcjono-
waniu zamiast stosowania jednorazowego SRS. Dowie-
dziono, ze technika SRS CyberKnife moze by¢ stosowana
u niemowlat, istnieja juz pierwsze doniesienia dotyczace
stosunkowo licznych grup pacjentéw w tym wieku i wierzy-
my, ze technika SRS CyberKnife stanie si¢ nicocenio-
nym narzedziem w leczeniu tych cigzkich schorzef u mto-
dych pacjentow.

Cole A. Giller MD, PhD

Baylor Radiosurgery Center
Baylor University Medical Center
3500 Gaston Avenue
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Dallas TX 75246

USA
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