
Napromienianie ca∏ego cia∏a (total body irradiation, TBI)

jest ustalonà procedurà przeprowadzanà jako cz´Êç przy-

gotowania chorych ze z∏oÊliwymi schorzeniami hematolo-

gicznymi do przeszczepu szpiku kostnego (bone marrow

transplantation, BMT). TBI stosowane jest od póênych

lat siedemdziesiàtych. Poczàtkowo przeprowadzane by-

∏o technikà jednofrakcyjnà, co wiàza∏o si´ ze stosunkowo

cz´stym wyst´powaniem zarówno wczesnych jak i póê-

nych powik∏aƒ. Lepsze zrozumienie procesów immunolo-

gicznych pozwoli∏o poprawiç wyniki leczenia, a dzi´ki do-

konaniom z zakresu radiobiologii, TBI z zastosowaniem

jednej frakcji zastàpiono radioterapià frakcjonowanà. Do

dnia dzisiejszego TBI prowadzone jest z zastosowaniem

bardzo ró˝nych technik napromieniania i metod frakcjo-

nowania, a co wi´cej – nie ma zgodnoÊci co do optymalnej

metody prowadzenia TBI. W zwiàzku z tym ka˝dy oÊro-

dek wypracowuje w∏asne rozwiàzania [1].

Przeszczep szpiku to skomplikowana procedura me-

dyczna wià˝àca si´ z wczesnà i póênà toksycznoÊcià cz´-

Êciowo wynikajàcà z napromieniania ca∏ego cia∏a. Przyk∏a-

dami tego mogà byç takie powik∏ania, jak: Êródmià˝szowe

zapalenie p∏uc, zaçma oraz – rzadziej – zaburzenia ze

strony gruczo∏u tarczowego, nerek czy wàtroby [2].

W praktyce naszego Zak∏adu TBI ma d∏ugà histori´.

Pierwsze napromienianie ca∏ego cia∏a przeprowadziliÊmy

w 1983 roku, stosujàc jednorazowo wysokà dawk´ 10 Gy

[3, 4]. W 1997 roku sposób frakcjonowania dawek uleg∏

zmianie. W okresie 1997-2000 stosowaliÊmy TBI, ogra-

niczajàc dawk´ na p∏uca do 9 Gy. Wymaga∏o to uzupe∏nia-

NOWOTWORY Journal of Oncology • 2006 • volume 56

Number 2 • 179–184

Ocena wczesnych wyników i powik∏aƒ po napromienianiu ca∏ego cia∏a (TBI) 
z zastosowaniem w∏asnej modyfikacji

Anna Skowroƒska-Gardas1, Ryszard Dàbrowski1, Katarzyna P´dziwiatr1, Marzanna
Chojnacka1, Marzena Morawska-Kaczyƒska1,  Anna Semaniak1, Agnieszka Tomaszewska2,

Tigran Torosian2, Ma∏gorzata Rokicka2, Piotr Rzepecki3, Anna Danek1

W p r o w a d z e n i e. Napromienianie ca∏ego cia∏a (TBI) jest ustalonà procedurà, stanowiàcà cz´Êç przygotowania pacjenta

przed przeszczepem szpiku kostnego (BMT). Stosowane sà ró˝ne techniki, a ka˝dy oÊrodek opracowuje w∏asne rozwiàzania.

C e l e m  naszej pracy jest przedstawienie metody TBI stosowanej w naszym Zak∏adzie oraz ocena wyników leczenia,

z uwzgl´dnieniem jego wczesnej i póênej toksycznoÊci.

M a t e r i a ∏  i m e t o d y. Od listopada 2000 r. do sierpnia 2004 r. w Zak∏adzie Radioterapii Centrum Onkologii – Instytutu im.

M. Sk∏odowskiej-Curie leczono 23 pacjentów z zastosowaniem frakcjonowanego napromieniania ca∏ego cia∏a. Chemioterapia

oraz przeszczep szpiku by∏y przeprowadzane w oddzia∏ach hematologii. Wszystkich pacjentów napromieniano dawkà

ca∏kowità 12 Gy w 6 frakcjach w czasie 3 dni. Dawki na p∏uca nie przekracza∏y 11 Gy. W stosunku do wczeÊniej stosowanego

schematu napromieniania wprowadzono nast´pujàce zmiany: podwy˝szono energi´ wiàzki fotonów do 15 MV; zrezygnowano

z dopromieniania Êciany klatki piersiowej elektronami, decydujàc si´ na podanie dawki 11 Gy na p∏uca; zastosowano

w wiàzkach bocznych indywidualny bolus – kompensator p∏uc, cz´Êciej stosowano ma∏e pola dopromieniajàce Êródpiersie

i nogi, wprowadzono obliczanie dawek monitorowych na bazie podstawowych danych dozymetrycznych.

W y n i k i. Âredni okres obserwacji wynosi∏ 12 miesi´cy. Obecnie ˝yje 17 z 23 pacjentów, w tym 16 bez nawrotu. BezpoÊrednia

toksycznoÊç leczenia by∏a niska. Wczesne powik∏ania zaobserwowano w okresie do 6 miesi´cy po przeszczepie u 11 pacjentów.

Dla 4 pacjentów powik∏ania te by∏y Êmiertelne. Póêne powik∏ania obserwowano u 10 pacjentów, w tym przewlek∏y zespó∏

GVHD i zaburzenia hormonalne. Tylko u jednego pacjenta stwierdzono objawy zaçmy i u jednego zespó∏ Lhermitte’a. Jeden

pacjent zmar∏ z powodu niewydolnoÊci wàtroby.

W n i o s k i. Wyniki leczenia i odsetki powik∏aƒ u pacjentów, którzy przebyli napromienianie ca∏ego cia∏a w naszym Zak∏adzie,

sà zgodne z wynikami publikowanymi przez innych autorów. Uwa˝amy, ˝e nasza zmodyfikowana metoda TBI jest bezpieczna

i dobrze tolerowana.
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jàcego napromieniania Êciany klatki piersiowej wiàzkà

elektronów. PrzestrzegaliÊmy równie˝, aby podczas trwa-

nia napromieniania moc dawki w punkcie referencyjnym

nie przekroczy∏a 0,15 Gy/min. W listopadzie 2000 roku

wprowadziliÊmy nowà technik´ TBI ze zwi´kszeniem daw-

ki na tkank´ p∏ucnà.

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie stosowa-

nej w naszym Zak∏adzie zmodyfikowanej metody TBI

oraz omówienie wst´pnych wyników ze szczególnym

uwzgl´dnieniem wczesnej i póênej toksycznoÊci.

Materia∏ i metody

W okresie od listopada 2000 do sierpnia 2004 na terenie Za-
k∏adu Radioterapii Centrum Onkologii – Instytutu im. Marii
Sk∏odowskiej-Curie frakcjonowane napromienianie ca∏ego cia∏a
przeprowadzono u 23 chorych.

Indukcyjna chemioterapia oraz przeszczep szpiku wyko-
nywane w Klinice Hematologii i Onkologii Akademii Medycznej
w Warszawie (17 chorych), w Zak∏adzie Przeszczepów Szpiku
Wojskowej Akademii Medycznej w Warszawie (5 chorych) oraz
w Instytucie Hematologii i Transfuzjologii w Warszawie
(1 chory).

Charakterystyk´ pacjentów przedstawiono w Tabeli I.

C h e m i o t e r a p i a  i n d u k c y j n a

U 5 chorych zastosowano etopozyd w dawce 2500 mg w ciàgu
jednego dnia, jednemu choremu przed TBI podano wysokà daw-
k´ cyklofosfamidu. Siedemnastu chorych otrzyma∏o etopozyd
(40 mg/kg masy cia∏a – m.c.) oraz cyklofosfamid 60 mg/kg m.c.
po TBI.

R a d i o t e r a p i a

Wszyscy pacjenci zostali napromienieni ca∏kowità dawkà 12 Gy
w 6 frakcjach w ciàgu 3 kolejnych dni. Na punkt referencyjny,
który znajdowa∏ si´ w centralnej cz´Êci jamy brzusznej, planowa-
no dawk´ 12 Gy. Dawka na p∏uca nie przekracza∏a 11 Gy.

Radioterapi´ prowadzono przy u˝yciu wiàzek fotonów
o energii 15 MV. Stosowano kombinacje pól przeciwleg∏ych:

dwa boczne pola we frakcjach 1, 3 i 5 oraz pola przód-ty∏ i ty∏-
-przód we frakcjach 2 i 4. W Tabeli II podsumowano przebieg
TBI. We frakcjach 2, 4 stosowano os∏ony p∏uc. Napromienianie
bez os∏on p∏uc przeprowadzano w warunkach zwi´kszonej odle-
g∏oÊci êród∏o-pacjent (SSD ok. 350 cm) przy zastosowaniu pozio-
mych wiàzek obejmujàcych ca∏ego pacjenta. W wiàzkach tych
stosowano filtry, które poprawia∏y jednorodnoÊç dawki i zmniej-
sza∏y moc dawki podczas napromieniania do wartoÊci poni˝ej
0,13 Gy/min. W polach bocznych stosowano p∏yty z metapleksu
o gruboÊci 2-3 cm jako kompensatory g∏owy. Dodatkowà kom-
pensacj´ w obszarze p∏uc zapewnia∏o rami´ pacjenta, na któ-
rym umieszczano indywidualnie dobrany bolus. Bolus projek-
towano, wykorzystujàc zdj´cia portalowe; odpowiada∏ on kszta∏-
tem widocznemu zarysowi p∏uca.

W polu przednim frakcji nr 2 oraz w polu tylnym frakcji nr
4 stosowano indywidualne os∏ony p∏uc, które redukowa∏y dawk´
na p∏uca o co najmniej 10%. Os∏ony wykonane by∏y z warstw
o∏owiu o gruboÊci 4-6 mm. Podczas napromieniania z os∏onami
pacjent le˝a∏ na plecach (frakcja 2) lub na brzuchu (frakcja 4).
W tym przypadku odleg∏oÊç SSD wynosi∏a oko∏o 140 cm i aby
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Tab. II. Podsumowanie u∏o˝enie pacjenta i parametrów wiàzek podczas TBI

Frakcja Wiàzka Kàt SSD U∏o˝enie chorego Modyfikatory wiàzki Zakres pól

ramienia

1 Na plecach, lewy bok do wiàzki, Filtr nr 1, spoiler, bolus - Ca∏e cia∏o

1, 3, 5 90 ≈350
nogi zgi´te w kolanach kompensator p∏uc i g∏owy

2 Na plecach, prawy bok do wiàzki, 

nogi zgi´te w kolanach

3 -22,6 ≈150 Na plecach, nogi wyprostowane Filtr nr 2, spoiler, os∏ony p∏uc G∏owa i klatka piersiowa

4 0 ≈140 Spoiler Brzuch i uda

2 5 22,6 ≈150 Filtr nr 2, spoiler Podudzia

6 90 ≈350 Na boku, ty∏em do wiàzki, nogi wyprostowane Filtr nr 2, spoiler Cia∏o bez podudzi

7 0 100 Na brzuchu Spoiler Podudzia

3 -22,6 ≈150 Na brzuchu Filtr nr 2, spoiler, os∏ony p∏uc G∏owa i klatka piersiowa

4 0 ≈140 Spoiler Brzuch i uda

4 5 22,6 ≈150 Filtr nr 2, spoiler Podudzia

6 90 ≈350 Na boku, przodem do wiàzki, nogi wyprostowane Filtr nr 2, spoiler Cia∏o bez podudzi

7 0 100 Na plecach Spoiler Podudzia

6 Opcjonalnie, w zale˝noÊci od wyników pomiarów in vivo, dawki na p∏uca podczas frakcji 1-5

Tab. I. Charakterystyka chorych

P∏eç

M´˝czyêni 14

Kobiety 9

Wiek

<18 1

19-30 10

>30 12

Rozpoznanie

ALL 17

AML 3

CHL 2

NHL 1

Leczenie

Pierwotne 16

Wtórne 7

Typ przeszczepu szpiku

Autogeniczny 5

Allogeniczny 18

Dawca spokrewniony 14

Dawca niespokrewniony 4



objàç ca∏e cia∏o pacjenta zastosowano ∏àczenie trzech pól. Pole
brzuszne realizowano przy pionowym ustawieniu ramienia akce-
leratora, a pozosta∏e dwa pola z kàtem ramienia wystarczajà-
cym do skompensowania rozbie˝noÊci wiàzek. Pola skoÊne mo-
dyfikowano filtrami, które wyrównywa∏y profil dawki. Moc daw-
ki dla tych pól wynosi∏a oko∏o 1,1 Gy/min, z wyjàtkiem kilku
pierwszych chorych, których napromieniano we wszystkich frak-
cjach niskà mocà dawki. Zdecydowano si´ podwy˝szyç moc daw-
ki dla pól z os∏onami, by skróciç czas napromieniania, a tym sa-
mym zmniejszyç ryzyko poruszenia si´ chorych. Napromienianie
z podwy˝szonà mocà dawki dotyczy∏o dawki 2-4 Gy przy dawce
ca∏kowitej 12 Gy.

W przypadku ka˝dego pola stosowano p∏yty z metapleksu
o gruboÊci 2 cm (spoiler), które umieszczano w bezpoÊredniej bli-
skoÊci chorego, aby zapobiec niedopromienieniu skóry.

Decyzj´ o sposobie realizacji napromieniania we frakcji
nr 6 podejmowano na podstawie wyników pomiarów iv vivo da-
wek na p∏uca prowadzonych podczas pierwszych pi´ciu frakcji.
Frakcja 6 podawana by∏a z zastosowaniem pól bocznych bez
os∏on bàdê te˝ pól AP-PA z os∏onami. W celu zapewnienia jedno-
rodnoÊci rozk∏adu dawki podawano dodatkowe dawki 0,5-1,5 Gy,
stosujàc ma∏e pola AP-PA na obszar Êródpiersia, jak równie˝
w niektórych przypadkach na obszar miednicy lub koƒczyn dol-
nych.

Wprowadzenie TBI by∏o poprzedzone wykonaniem szcze-
gó∏owych pomiarów dozymetrycznych du˝ych pól w warunkach
takich jak podczas TBI. Jednostki monitorowe by∏y obliczane
dla ka˝dego pola dla dawki 1 Gy w punkcie referencyjnym
w oparciu o pomiary SSD, wymiary chorego oraz podstawowe
dane dozymetryczne. Dawki w punkcie referencyjnym, dawki
na g∏ow´, p∏uca, koƒczyny dolne i Êrodpiersie by∏y równie˝ oce-
niane na podstawie pomiarów dawek wejÊciowych i wyjÊciowych
z zastosowaniem detektorów typu MOSFET (metal oxide semi-

conductor field-effect transistor) lub spieków termoluminescen-
cyjnych (TLD), jak równie˝ dla punktu referencyjnego z zastoso-
waniem komór jonizacyjnych.

W oparciu o powy˝sze pomiary przeprowadzano równie˝
drobne korekty procesu napromieniania dla indywidualnych pa-
cjentów, np. modyfikowano gruboÊç bolusów i kompensatorów.
Mia∏o to na celu zapewnienie jak najbardziej jednorodnego roz-
k∏adu dawki w ca∏ym ciele.

Wyniki pomiarów dozymetrycznych prowadzonych in vivo

z zastosowaniem komór jonizacyjnych pozostawa∏y w zgodzie
z wyliczeniami dawki w punkcie referencyjnym. Odchylenie stan-
dardowe ró˝nic dawek wyznaczone dla 185 pomiarów wynosi∏o
2,4%, co oznacza, ˝e w 95% przypadków ró˝nica pomi´dzy daw-
kami obliczonym i dawkami zmierzonymi nie przekracza∏a 5%.

Stosowanà w naszym Zak∏adzie technik´ TBI ocenialiÊmy
na przestrzeni kilku lat. Wprowadzone do niej modyfikacje mo˝-
na podsumowaç nast´pujàco: zmiana energii fotonów z 6 MV na
15 MV; zwi´kszenie akceptowalnej dawki na p∏uca z 9 Gy do 11
Gy; zastosowanie w polach bocznych indywidualnie dobiera-
nych bolusów jako kompensatorów p∏uc; cz´stsze dopromienia-
nie obszaru Êródpiersia i koƒczyn dolnych przy u˝yciu ma∏ych
pól; obliczanie jednostek monitorowych na podstawie danych
dozymetrycznych. JednoczeÊnie odstàpiliÊmy od napromieniania
Êciany klatki piersiowej elektronami.

Decydujàc si´ na zmian´ energii fotonów oraz na zastoso-
wanie ma∏ych pól AP-PA w obr´bie Êródpiersia czy te˝ koƒczyn
dolnych, kierowaliÊmy si´ zamiarem zwi´kszenia stopnia jedno-
rodnoÊci dawki. Bolusy w obr´bie pól bocznych wprowadzili-
Êmy w celu zmniejszenia dawki na p∏uca z jednoczesnym zacho-
waniem wy˝szych dawek na przednià i tylnà powierzchni´ Êciany
klatki piersiowej. W wyniku zaakceptowania zwi´kszonych dawek
na p∏uca mo˝na by∏o zrezygnowaç ze stosowania boostu elektro-
nów na Êcian´ klatki piersiowej.

W celu poprawy jednorodnoÊci dawki wprowadziliÊmy rów-
nie˝ pewne drobne zmiany techniczne. Na przyk∏ad zaprojekto-
wane zosta∏y odpowiednie filtry stosowane w przypadku pól sko-
Ênych. Podczas napromieniania z pól AP i PA chorzy le˝eli wy-

prostowani na boku. W przypadku koƒczyn dolnych konieczne
by∏o zazwyczaj napromienianie z pól dodatkowych. Poprzednio
pacjenci le˝eli ze zgi´tymi nogami i napromieniani byli tylko
z jednego pola, w zwiàzku z czym podczas tej frakcji dawka na
koƒczyny dolne by∏a znamiennie ni˝sza, co znajdywa∏o potwier-
dzenie w pomiarach dozymetrycznych in vivo.

W przypadku 16 chorych w okresie od 1 do 12 miesi´cy
przed TBI przeprowadzono profilaktyczne lub terapeutyczne
napromienianie ca∏ego mózgu, zale˝nie od stosowanych protoko-
∏ów post´powania. U 16 chorych TBI przeprowadzono jako le-
czenie pierwotne, podczas gdy w przypadku 7 pacjentów TBI
zastosowano jako metod´ leczenia wznowy.

O c e n a  d z i a ∏ a ƒ  u b o c z n y c h

PrzeprowadziliÊmy ocen´ wszelkich objawów ubocznych mogà-
cych pozostawaç w jakimkolwiek zwiàzku z TBI. BezpoÊrednia
toksycznoÊç oceniana by∏a przed podaniem ka˝dej kolejnej frak-
cji (dwa razy dziennie). Wczesne dzia∏ania niepo˝àdane defi-
niowano jako wszelkie powik∏ania zaobserwowane w okresie do
6 miesi´cy od przeszczepu szpiku.

Za póêne dzia∏ania niepo˝àdane uznawaliÊmy wszystkie
powik∏ania zaobserwowane póêniej ni˝ w 6 miesi´cy po napro-
mienianiu; obejmowa∏y one w szczególnoÊci powik∏ania p∏uc-
ne. Objawy kliniczne powik∏aƒ ze strony p∏uc oraz zmiany stwier-
dzane w obrazie radiologicznym klasyfikowane by∏y wed∏ug skali
zaproponowanej przez Lohra [5] (Tab. III). Zaburzenia czyn-
noÊci nerek oceniane by∏y na podstawie stwierdzanego w 6 mie-
si´cy po zakoƒczeniu napromieniania poziomu mocznika i kre-
atyniny w surowicy. Powik∏ania oczne, a w szczególnoÊci zaçma,
oceniane by∏y w toku badania okulistycznego przeprowadzanego
po up∏ywie 6 miesi´cy od leczenia. OcenialiÊmy równie˝ inne
powik∏ania, takie jak niedomogi hormonalne, kserostomia i allo-
peksja.

Tab. III. Póêne powik∏ania ze strony p∏uc (wg skali Lohra)

Stopieƒ Charakterystyka

1 Bez powik∏aƒ p∏ucnych, brak zmian w obrazie RTG

2 Powik∏ania p∏ucne/Zmiany w RTG – minimalne znaczenie 

kliniczne

3 Ci´˝kie powik∏ania p∏ucne

4 Âmiertelne powik∏ania p∏ucne

Dane dotyczàce prze˝ycia analizowano z zastosowaniem
metody Kaplana-Meiera; ze wzgl´du na nielicznà grup´ cho-
rych odstàpiliÊmy od wykonywania innych analiz statystycznych.

Wyniki

Okres obserwacji zakoƒczono z dniem 30 marca 2005 ro-

ku. Mediana okresu obserwacji wynios∏a 12 miesi´cy (za-

kres: 5 dni – 52 miesiàce). W chwili obecnej 17 chorych

pozostaje przy ˝yciu, w tym 16 bez cech wznowy. SzeÊciu

chorych zmar∏o – pi´ciu z powodu powik∏aƒ leczenia i je-

den w mechanizmie nawrotu choroby i powik∏aƒ po po-

wtórnym przeszczepie szpiku. Prawdopodobieƒstwo ca∏-

kowitego prze˝ycia przedstawiono na Rycinie 1.

W przypadku chorych, u których TBI wykonywane

by∏o jako leczenie pierwotne, prze˝ycia bez powik∏aƒ by-

∏y znamiennie cz´stsze ni˝ w przypadku chorych leczo-

nych z powodu wznowy (p=0,046).
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To k s y c z n o Ê ç  b e z p o Ê r e d n i a

Objawy obserwowane podczas napromieniania obejmo-

wa∏y przede wszystkim niewielkiego stopnia nudnoÊci

i wymioty u 12 chorych. ¸agodna kserostomia (suchoÊç

w ustach, niewielkiego stopnia powi´kszenie Êlinianek

oraz zaburzenia smaku) wystàpi∏a u 11 chorych. Dwie

osoby zg∏asza∏y zaburzenia ˝o∏àdkowo-jelitowe pod posta-

cià utraty apetytu i biegunki o miernym nasileniu. Podsu-

mowujàc, mo˝na stwierdziç, ˝e tolerancja TBI by∏a dobra.

W c z e s n e  p o w i k ∏ a n i a

W ciàgu pierwszych szeÊciu miesi´cy po przeszczepie ob-

serwowane by∏y u 11 chorych. Obejmowa∏y one Êródmià˝-

szowe zapalenie p∏uc stwierdzone w 2 przypadkach, zapa-

lenie prze∏yku (1 przypadek), ma∏op∏ytkowoÊç (2 przy-

padki), krwotoczne zapalenie b∏ony Êluzowej p´cherza

(2 przypadki) oraz ostra reakcj´ typu graft vs host (graft

versus host disease, GVHD) (6 przypadków). Powik∏ania te

okaza∏y si´ Êmiertelne dla czterech chorych. Jeden z nich

zmar∏ w ciàgu 5 dni z powodu bezpoÊrednich powik∏aƒ po

przeszczepie. Dwóch chorych zmar∏o po up∏ywie miesià-

ca – jeden z powodu niewydolnoÊci wielonarzàdowej,

a drugi z powodu zaka˝enia wirusem cytomegalii. Czwar-

ty chory rozwinà∏ ostrà postaç GVHD i zmar∏ wÊród obja-

wów Êródmià˝szowego zapalenia p´cherzyków p∏ucnych

oraz infekcji grzybiczej 6 miesi´cy po przeszczepie.

Po w i k ∏ a n i a  p ó ê n e

Na skutek powik∏aƒ póênych zmar∏ tylko jeden spoÊród le-

czonych chorych. Zgon spowodowany by∏ zaka˝eniem wi-

rusem zapalenia wàtroby typu B ze wspó∏wyst´pujàcà nie-

wydolnoÊcià wàtroby.

W grupie 16 chorych, którzy prze˝yli szeÊç miesi´cy

bez cech wznowy, póêne powik∏ania obserwowano u 10

osób. U 13 chorych nie stwierdzono zmian w obrazie ra-

diologicznym klatki piersiowej, w przypadku pozosta∏ych

3 nie uda∏o si´ uzyskaç radiogramów klatki piersiowej,

ale nie obserwowaliÊmy u nich ˝adnych objawów jakich-

kolwiek patologii p∏ucnych. Wszyscy oni zostali zakwalifi-

kowani jako I stopieƒ wg klasyfikacji Lohra. Zaledwie je-

den chory prezentuje pierwsze objawy zaçmy, co zosta∏o

potwierdzone w badaniu okulistycznym 36 miesi´cy po

leczeniu. W trzech przypadkach stwierdzono podwy˝szo-

ne st´˝enia mocznika i kreatyniny w surowicy, ale wszyscy

ci chorzy otrzymali cyklosporyn´. Wszystkie pacjentki,

które ˝yjà bez cech wznowy (5), zg∏aszajà zaburzenia czyn-

noÊci jajników zwiàzane z objawami przedwczesnej meno-

pauzy.

W przypadku 3 chorych utrzymuje si´ uporczywa su-

choÊç b∏ony Êluzowej jamy ustnej, w przypadku dwóch –

allopeksja. Jeden z pacjentów zg∏asza∏ objawy pod posta-

cià „pràdów” wzd∏u˝ kr´gos∏upa, okreÊlonych jako ze-

spó∏ Lhermitte’a. Objawy te mia∏y charakter ∏agodny

i przejÊciowy.

SzeÊciu chorych po przeszczepie allogenicznym funk-

cjonuje z objawami przetrwa∏ej GVHD.

Dyskusja

W celu przeprowadzenia napromieniania ca∏ego cia∏a

stosowane by∏y ró˝ne schematy napromieniania i frak-

cjonowania. Wynika∏o to z ró˝nych mo˝liwoÊci sprz´to-

wych oraz ró˝nych protoko∏ów. Ogólnie mo˝na stwier-

dziç, ˝e toksycznoÊç leczenia uzale˝niona by∏a od ca∏kowi-

tej dawki, metody frakcjonowania dawek oraz czynników

osobniczych i technik przeszczepiania [2, 6, 7].

W grupach liczàcych wielu chorych prze˝ycie ca∏ko-

wite i prze˝ycie bez cech choroby si´gajàce 3-5 lat spoty-

ka si´, wg relacji ró˝nych autorów, u oko∏o 50-70% pa-

cjentów [8-10]. Wyniki te ró˝nià si´ w zale˝noÊci od rozpo-

znania, zastosowanego leczenia (pierwsze zachorowanie

lub wznowa), wieku chorych itd. Wyniki uzyskane przez

nas – odpowiednio 74% i 70% – sà zgodne z wynikami

publikowanymi w piÊmiennictwie.

W trakcie frakcjonowanego napromieniania ca∏ego

cia∏a obserwowaliÊmy niewiele przypadków bezpoÊred-

niej toksycznoÊci. Dominowa∏y takie objawy, jak niezbyt

nasilone nudnoÊci i wymioty oraz kserostomia, które

stwierdzaliÊmy u oko∏o 50% chorych. Biegunka wystàpi∏a

zaledwie u 8% chorych. Wyniki te sà zgodne z wynikami

publikowanymi przez innych autorów [11].

Wczesne i póêne objawy uboczne zwiàzane sà z za-

stosowanym leczeniem cytotoksycznym (indukcyjnà che-

mioterapià i radioterapià) oraz z samym przeszczepem.

Ostra reakcja typu GVHD to zespó∏ obejmujàcy takie

objawy, jak zapalenie skóry, zapalenie wàtroby oraz stan

zapalny jelit. Pojawia si´ ona w ciàgu 100 dni po prze-

szczepie allogenicznym. Wspó∏istnienie Êródmià˝szowego

zapalenia p∏uc zwiàzane jest ze stopniem nasilenia reakcji

GVHD. Przewlek∏a GVHD, pojawiajàca si´ póêniej ni˝

w 100 dni po przeszczepie allogenicznym, przebiega za-

zwyczaj z zaj´ciem wielu narzàdów (skóra, wàtroba, p∏uca,

oczy i przewód pokarmowy) i ma charakter schorzenia

autoimmunologicznego [1].

Czworo spoÊród leczonych przez nas chorych zmar∏o

z powodu wczesnych powik∏aƒ zwiàzanych bezpoÊrednio

z samym przeszczepem.

Napromienianie ca∏ego cia∏a mo˝e równie˝ powo-

dowaç powik∏ania póêne. Jednym z najistotniejszych jest

Êródmià˝szowe zapalenie p∏uc. WÊród powodów jego wy-

stàpienia u chorych z przeszczepem allogenicznym jest

reakcja GVHD. U chorych, u których toczy si´ proces
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GVHD, cz´stoÊç wyst´powania Êródmià˝szowego zapale-

nia p∏uc si´ga nawet 25% i cz´sto powoduje zejÊcia Êmier-

telne (20%) [12].

U pacjentów po autogenicznym przeszczepie szpi-

ku cz´stoÊç wyst´powania Êródmià˝szowego zapalenia

p∏uc nie przekracza 20% i waha si´ w zale˝noÊci od mocy

dawki napromieniania podanej w trakcie TBI i od wieku

chorych [5, 9]. W celu zapobie˝enia powik∏aniom p∏ucnym

w wielu oÊrodkach stosuje si´ indywidualnie wykonywane

os∏ony pól p∏ucnych, a dawk´ na tkank´ p∏ucnà ogranicza

si´ do 9 Gy [2, 9, 10, 13-15]. Niektórzy autorzy opisujà

rzadkie wyst´powanie powik∏aƒ p∏ucnych nawet po wy˝-

szych dawkach, si´gajàcych 12-13 Gy [5, 7, 16].

JeÊli dawka na tkank´ p∏ucnà zostanie ograniczona

do 9 Gy, konieczne staje si´ dopromienienie Êciany klatki

piersiowej wiàzkami elektronów. Energia elektronów mu-

si byç wystarczajàco wysoka, aby objàç ˝ebra. Elektrony

mogà wnikaç g∏´boko w p∏uca, likwidujàc w znacznej mie-

rze efekt ich ochrony. Napromienianie Êciany klatki pier-

siowej wiàzkà elektronów jest szczególnie trudne u ko-

biet ze wzgl´du na tkank´ piersi.

W naszym materiale, pomimo zastosowania na pola

p∏ucne wy˝szych dawek – rz´du 10-11 Gy, tylko w dwóch

przypadkach obserwowaliÊmy objawy Êródmià˝szowego

zapalenia p∏uc podczas pierwszych szeÊciu miesi´cy po

przeszczepie. U pozosta∏ych chorych nie wystàpi∏y powi-

k∏ania p∏ucne, co potwierdziliÊmy badaniami radiologicz-

nymi. Ze wzgl´du na bardzo niski odsetek powik∏aƒ p∏uc-

nych uznaliÊmy stosowanà przez nas metod´ napromienia-

nia ca∏ego cia∏a za bezpiecznà.

Napromienianie ca∏ego cia∏a mo˝e równie˝ powo-

dowaç pewne póêne powik∏ania narzàdowe, takie jak za-

çma lub niewydolnoÊç wàtroby. W dwa lata po zakoƒcze-

niu leczenia lub póêniej zaçma rozpoznawana jest u 20-

-30% chorych po TBI. Ca∏kowite skumulowane ryzyko

wystàpienia zaçmy w ciàgu 15 lat po napromienianiu ca∏e-

go cia∏a przekracza 50% [17]. Przeprowadzanie TBI z za-

stosowaniem techniki jednej frakcji niesie za sobà wy˝sze

ryzyko wystàpienia zaçmy ni˝ technika frakcjonowana [2,

17, 18]. W naszym materiale poczàtkowe objawy zaçmy

stwierdziliÊmy tylko u jednego chorego, ale okres obser-

wacji jest jeszcze nadal bardzo krótki.

Ryzyko wystàpienia niewydolnoÊci nerek spowodo-

wanej TBI jest stosunkowo niewielkie. Borg i wsp. zaob-

serwowali tylko jeden przypadek popromiennego zapale-

nia nerek w ciàgu pierwszych 24 miesi´cy po napromienia-

niu ca∏ego cia∏a w grupie 59 chorych [19]. W naszym

materiale u 3 chorych stwierdziliÊmy podwy˝szony po-

ziom mocznika i kreatyniny w surowicy, ale mia∏o to za-

pewne zwiàzek z przyjmowanem cyklosporyny.

Niedomogi p∏ciowe sà cz´stym odleg∏ym powik∏a-

niem zarówno chemio-, jak i radioterapii, przy czym jajni-

ki sà bardziej podatne na napromienianie ni˝ jàdra [6].

Wszystkie leczone przez nas kobiety obserwowa∏y zabu-

rzenia czynnoÊci jajników o charakterze przedwczesnej

menopauzy.

Wywo∏ane napromienianiem uszkodzenie rdzenia

kr´gowego opisane zosta∏o jako niespodziewane powi-

k∏anie TBI, allogenicznego przeszczepu szpiku oraz na-

promieniania Êródpiersia [20]. W jednym przypadku ob-

serwowaliÊmy cechy zespo∏u Lhermitte’a, ale mia∏y one

charakter ∏agodny i przejÊciowy. Pacjent z zespo∏em Lher-

mitte’a poddany zosta∏ równie˝ profilaktycznemu naÊwie-

tlaniu ca∏ego mózgu.

Podsumowujàc, mo˝na stwierdziç, ˝e uzyskane przez

nas w toku napromieniania ca∏ego cia∏a wyniki leczenia

i odsetek obserwowanych powik∏aƒ sà zbie˝ne z wynikami

opisywanymi przez innych autorów. Wnioskujemy zatem,

˝e wypracowana przez nas metoda napromieniania ca∏e-

go cia∏a jest bezpieczna i wydaje si´ byç dobrze tolerowa-

na, ale konieczny jest d∏u˝szy okres obserwacji chorych.
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