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Stereotaktyczna hypofrakcjonowana radioterapia chorych na raka
gruczotu krokowego — doniesienie wstepne

Monika Rucinska' 2, Marta Stefanczyk?, Bartosz Kowalczuk?,
Joanna Minczewska?, Sergiusz Nawrocki' 2

Wstep. Rak gruczotu krokowego jest obecnie drugim co do czestosci wystepowania nowotworem ztosliwym u mez-
czyzn w Polsce. Radioterapia, obok leczenia chirurgicznego, stanowi podstawowa metode radykalnego leczenia
raka gruczotu krokowego w niskich i srednich stopniach klinicznego zaawansowania. Celem badania jest ocena
toksycznosci wczesnej oraz wstepna ocena skutecznosci stereotaktycznej hypofrakcjonowanej radioterapii raka
gruczotu krokowego.

Materiat i metody. Badanie ma charakter prospektywnego, jednoosrodkowego badania klinicznego. Do badania
kwalifikowano chorych z potwierdzonym w biopsji gruczolakorakiem gruczotu krokowego z grupy niskiego i posred-
niego ryzyka wg NCCN. Zastosowano dawke 33,5 Gy w 5 frakcjach po 6,7 Gy (dwa razy w tygodniu), z odpowiednim
przygotowaniem i unieruchomieniem pacjenta, technika IMRT, po szczegétowej weryfikacji utozenia, co odpowiada
dawce 78 Gy podanej w sposéb konwencjonalny w 39 frakcjach po 2 Gy (dla wartosci @/ dla raka gruczotu kroko-
wego rownej 1,4 Gy).

Wyniki. Do analizy wiaczono pierwszych 32 pacjentéw leczonych z zastosowaniem stereotaktycznej hypofrakcjono-
wanej radioterapii. Wczesna tolerancja leczenia byta dobra, nie obserwowano ostrych odczynéw popromiennych ze
strony pecherza moczowego i odbytnicy w stopniu G3-G4 (wedtug skali RTOG/EORTC) u zadnego z chorych. Uzyskano
systematyczne zmniejszanie stezenia PSA (Srednio z 10,46 ng/ml przed leczeniem do 0,37 ng/ml w 12 miesiecy po
leczeniu).

Podsumowanie. Stereotaktyczna hypofrakcjonowana radioterapia chorych na raka gruczotu krokowego przy po-
mocy promieniowania X generowanego w przyspieszaczu liniowym, z zastosowaniem techniki IMRT i precyzyjnej
weryfikacji potozenia jest metoda stosunkowo prostg i dobrze tolerowang przez pacjentéow.

Stereotactic hypofractionated radiotherapy for prostate cancer patients — a preliminary report
Background. Prostate cancer is the second most frequent malignancy in men in Poland. The standard treatment for
early stage prostate cancer is operation and radiotherapy. The objective of the study was to investigate the effecti-
veness and safety of stereotactic radiotherapy for localized prostate cancer.

Material and methods. This is a prospective single-center clinical study. It was performed on prostate cancer patients
with localized low- and intermediate-risk (according to NCCN) adenocarcinoma of the prostate T2-T3NOMO. Patients
were prepared for treatment and immobilized according to a special protocol. For treatment planning CT and MRI
scans were performed. IMRT plans were made. The PTV received 33.5 Gy in 5 fractions twice a week, which is equiva-
lent to conventional 78 Gy in 39 fractions a 2 Gy («/p for prostate cancer 1.4 Gy).

1Katedra Onkologii

Uniwersytet Warminsko-Mazurski w Olsztynie

2Zaklad Radioterapii

SP ZOZ MSW z Warminsko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie



Results. in the analysis 32 patients were included. The tolerance of treatment was good and no Grade 3 or higher
acute toxicity was reported (according to RTOG/EORTC). PSA levels systematically decreased (from a mean PSA level
10.46 before treatment to 0.37 ng/ml 12 months after the end of treatment.

Conclusions. Stereotactic hypofractionated radiotherapy for prostate cancer patients with X-rays from accelerator, with
an IMRT technicque and very accurate patient positioning is an effective and safe treatment in the short-term analysis.
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Wstep

Rak gruczotu krokowego jest drugim co do czestosci
wystepowania nowotworem ztosliwym u mezczyzn w Polsce
i obserwuje sie staty wzrost zachorowan. W 2010 roku zareje-
strowano 9 173 nowe przypadki tego nowotworu w Polsce.
W ciggu ostatnich 10 lat liczba zarejestrowanych nowych
zachorowan na raka gruczotu krokowego wzrosta prawie
dwukrotnie (w 2000 roku zarejestrowano 5049 przypadkéw)
[1]. W zwiazku ze stale rosnaca dtugoscia zycia mezczyzn
oraz z rozpowszechnianiem sie wykonywania badan PSA
liczba rozpoznawanych rakéw gruczotu krokowego bedzie
nadal rosta.

Radioterapia, obok leczenia chirurgicznego, stanowi
podstawowa metode radykalnego leczenia raka gruczo-
tu krokowego w niskich i srednich stopniach klinicznego
zaawansowania. Ztotym standardem jest radioterapia
konformalna do wysokich dawek catkowitych w zakresie
74-76 Gy, z podwyzszaniem dawki do 84 Gy, w dawce frak-
cyjnej zazwyczaj 2 Gy [2-5]. Leczenie to trwa 8-10 tygodni,
jest uciazliwe dla pacjenta i stanowi duze obcigzenie dla
osrodkow radioterapii. Uzasadnione ze wzgledéw spotecz-
nych i ekonomicznych skrécenie czasu leczenia jest mozli-
we dzieki zastosowaniu brachyterapii lub stereotaktycznej
hypofrakcjonowanej radioterapii.

Celem badania jest ocena toksycznosci wczesnej oraz
wstepna ocena skutecznosci stereotaktycznej hypofrakcjo-
nowanej radioterapii raka gruczotu krokowego.

Materiat i metoda

Badanie ma charakter prospektywnego, jednoosrodko-
wego badania klinicznego. Uzyskano zgode Komisji Bioetycz-
nej Wydziatu Nauk Medycznych Uniwersytetu Warmirsko-
-Mazurskiego w Olszynie na przeprowadzenie badania. Wszy-
scy pacjenci wyrazili pisemna zgode na udziat w badaniu.

Do badania kwalifikowano chorych z potwierdzonym
w biopsji gruczolakorakiem gruczotu krokowego, z grupy
niskiego i posredniego ryzyka wg NCCN, w stadium klinicz-
nego zaawansowania T2NOMO (jeden pacjent byt w stadium
zaawansowania T3NOMO). Kazdy chory miat wykonana pet-
na diagnostyke obrazowa przed kwalifikacja do badania
(zdjecie radiologiczne klatki piersiowej, badanie ultraso-

nograficzne lub tomografie komputerowga jamy brzusznej,
rezonans magnetyczny miednicy oraz w przypadku stezenia
PSA > 10 ng/ml — scyntygrafie koséca). Chorym wszczepia-
no 3 ztote markery do gruczotu krokowego droga przezod-
bytnicza pod kontrola USG. Stosowano markery o srednicy
1,2 mm i dlugosci 3 mm (Soft Tissue Gold Markers, Civco).
Po uptywie minimum 14 dni przygotowywano indywidu-
alne unieruchomienie dla pacjenta — materac préznio-
wy (Bluebag, Medical Intelligence) z klinem pod kolanami
i wykonywano 4 tatuaze (2 w linii posrodkowej i 2 boczne).
Nastepnego dnia wykonywano tomografie komputerowa
(TK) i rezonans magnetyczny (NMR) do planowania leczenia.
Na ich podstawie wyznaczano objetosci tarczowe.

Pacjenci zobowiazani byli do stosowania diety fatwo-
strawnej, bezmlecznej, bez swiezych warzyw i owocéw,
przyjmowali leki zmniejszajace ilo$¢ gazéw oraz utatwiajace
prawidtowe regularne wyproéznienie. Przed badaniem TK
i NMR pacjent proszony byt o oddanie moczu, a nastep-
nie wypicie 300 ml niegazowanej wody. Podczas badania
TK oceniano objetos¢ pecherza moczowego i odbytnicy.
W przypadku zbyt stabego wypetnienia moczem pecherza
moczowego (zalecana objetos¢ to 200-300 ml) procedura
byta powtarzana z zastosowaniem wiekszej objetosci wy-
pijanej wody i/lub wydtuzeniem czasu poprzedzajacego
badanie.W przypadku obecnosci gazéw lub mas katowych
w odbytnicy pacjent przyjmowat czopek glicerynowy i od-
dawat stolec.

Objetosci tarczowe wyznaczano na podstawie rezo-
nansu magnetycznego i tomografii komputerowej. Fuzje
obu badan utatwiajaca konturowanie gruczotu krokowego
wykonywano na podstawie potozenia markeréw, widocz-
nych takze w badaniu NMR jako czarne regularne punkty
(ryc. 1). Zgodnie z zaleceniami raportéw ICRU 50 62 [6, 7]
konturowano obszary: CTV (clinical target volume) — gruczot
krokowy wraz z podstawa pecherzykédw nasiennych (w jed-
nym przypadku — u pacjenta z cechg T3 — objeto peche-
rzyki nasienne w catosci) zmarginesem 3 mm (od odbytnicy
2 mm) oraz PTV (planned target volume) — odpowiadajace
CTV z izotropowym marginesem 2 mm.

Zastosowano technike statycznego IMRT (Step and Shoot)
jako dostepna na aparatach Primus (Siemens) z kolimato-



Rycina 1. Fuzja TK z MR (T2 do konturowania gruczotu krokowego i sekwencja uwidaczniajgca implantowane markery)
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Rycina 2. Ukfad wiazek dla planu IMRT w 3D

rem wielolistkowym o szerokosci listka 1 cm w izocentrum.
Plan sktadat sie z 5-7 wiagzek gtéwnych, do 6 segmentéw
w wigzce, czyli do 42 segmentéw na plan (ryc. 2). Kryteria te
przyjeto w celu skrécenia procesu napromieniania (do okoto
6 minut) przy zapewnieniu maksymalnej mozliwej konfor-
malnosci. Ze wzgledu na stosowana metode napromienia-
nia przyjeto kryteria akceptacji planu zgodne z raportem
ICRU 83 [8] (95% objetosci PTV musiato by¢ objete dawka
nie mniejsza niz 98%, dawka maksymalna ponizej 107%
i w objetosci nie wigkszej niz 2%, mediana dawki zblizona
do dawki zadanej) i limity dawek w poszczegélnych narza-
dach krytycznych (tab. ). Oprécz kryteriow dawka-objetos¢
przyjeto ocene wizualng rozktadu izodoz na kazdym z prze-
krojow poprzecznych, zgodnie zwytycznymi literaturowymi
[9]: izodoza 90% nie mogta obejmowac wiecej niz potowe

przekroju poprzecznego odbytnicy na kazdym wykonanym
skanie, izodoza 50% nie mogta obejmowac catosci przekroju
poprzecznego odbytnicy (ryc. 3).

Przed rozpoczeciem napromieniania pacjent byt przygo-
towywany poprzez oddanie moczu i wypicie odpowiedniej,
ustalonej przy planowaniu ilosci wody (zazwyczaj 300 ml).
Po uptywie odpowiedniego czasu (zazwyczaj 30 minut)
pacjent byt uktadany w worku prézniowym i pozycjonowany
przy uzyciu tatuazy. Wykonywano zadane przesuniecia do
izocentrum, nastepnie przed kazda frakcja wykonywano
obrazowanie przy pomocy systemu wizualizacji typu tomo-
grafii komputerowej na aparacie terapeutycznym (MV Cone
Beam CT). System MV Cone Beam CT polega na wykonaniu
tomografii komputerowej przy uzyciu megawoltowej wigz-
ki promieniowania na przyspieszaczu liniowym. Badanie



Tabela I. Dopuszczalne dawki w narzadach krytycznych (wyrazone w Gy na % objetosci)

Odbytnica Pecherz moczowy Glowki kosci udowych
32 Gy (95%) < 2cm? 33,5 Gy (100%) < 3% objetosci < 16 Gy (50%)
30 Gy (90%) < 15% objetosci 26,0 Gy (80%) < 25% objetosci
28 Gy (85%) < 25% objetosci 22,0 Gy (65%) < 50% objetosci
22 Gy (65%) < 50% objetosci
(

13 Gy (40%) < 80% objetosci

Rycina 3. Rozktad dawki w dwéch ptaszczyznach — planu IMRT

umozliwia tréjwymiarowa rekonstrukcje potozenia napro-
mienianego obszaru i natychmiastowe poréwnanie z TK,
na podstawie ktérego zaplanowano leczenie. Kazdorazowo
sprawdzano objeto$¢ pecherza moczowego i odbytnicy
— powinny odpowiada¢ tym z etapu planowania terapii
(ryc.4). Jezeli zas objetosci narzadow krytycznych byty pra-
widtowe, to wykonywano konieczne przesuniecia w celu
jak najlepszego odtworzenia pozycji chorego (w ukfadzie
o trzech stopniach swobody). Jezeli objetosci pecherza
moczowego lub odbytnicy odbiegaty od tych zobrazowa-
nych naTKiNMR przed leczeniem, przerywano procedure,
pacjent proszony byt o wypicie odpowiedniej ilosci wody
i/lub zastosowanie czopka glicerynowego oraz oddanie
stolca. Nastepnie rozpoczynano procedure pozycjonowania
pacjenta od poczatku. Kolejnym etapem byto wykonanie
megawoltowych zdje¢ portalowych w dwu ptaszczyznach
umozliwiajacych wizualizacje ztotych markeréw, a tym sa-
mym gruczotu krokowego i jego pozycji (ryc. 5). Konieczne
korekty wzgledem referencyjnego obrazu z etapu plano-
wania leczenia byty realizowane za pomoca odpowiednich
przesuniec stotu terapeutycznego w trzech kierunkach az
do uzyskania dokfadnosci utozenia < 1 mm. Wymagato
to kilkakrotnego powtérzenia obrazowania portalowego
(zazwyczaj 2 razy). Nastepnie rozpoczynano proces napro-
mieniania, ktory trwat okoto 6 minut. U przypadkowo wy-
branych pacjentéw po zakornczeniu napromieniania wyko-
nywano zdjecia portalowe w celu sprawdzenia ewentualnej
ruchomosci gruczotu krokowego w trakcie leczenia.

Wedtug przyjetego protokotu stosowano dawke 33,5 Gy
w 5 frakcjach po 6,7 Gy dwa razy w tygodniu (wtorek-pigtek
lub poniedziatek-czwartek) w catkowitym czasie leczenia
wynoszacym 15 dni. Rak gruczotu krokowego charakteryzu-
je sie niska wartoscig wspotczynnika a/f. Aktualne doniesie-
nia sugeruja, iz parametr a/f3, okreslajacy wrazliwo$¢ tkanki
na zmiane wysokosci dawki frakcyjnej, dla raka gruczotu
krokowego wynosi okoto 1,3-1,5 Gy [10-13]. Oznacza to
wyzszg wrazliwos¢ na wysokie dawki frakcyjne i teoretycz-
na mozliwos¢ zastosowania wysokich dawek frakcyjnych
w krétkim czasie (radioterapia hypofrakcjonowana) przy
jednoczesnym obnizeniu dawki catkowitej z réwnie wysoka
skutecznoscia jak konwencjonalna radioterapia [14-16].
Zastosowana dawka 33,5 Gy w 5 frakcjach po 6,7 Gy od-
powiada dawce 78 Gy podanej w sposdb konwencjonalny
w 39 frakcjach po 2 Gy. Dawki réwnowazne biologicznie
wyliczono wedtug wzoru Withersa z zatozeniem wartosci
o/ dla raka gruczotu krokowego réwnej 1,4 Gy.

Wyniki

Do analizy wstepnej wtgczono pierwszych 32 pacjen-
téw leczonych powyzsza metoda. Wszyscy pacjenci wyrazili
pisemng zgode na udziat w badaniu. Mediana wieku pa-
cjentéw wyniosta 73 lata (65-83 lata). Najwiecej, tj. 19 pa-
cjentédw (60%) byto w stopniu klinicznego zaawansowania
T2cNOMO (ryc. 6 — tylko w wersji elektronicznej artykutu).
Stopien ztosliwosci nowotworu oceniony wg Gleasona wyno-
sitod 5 do 7 (u jednego chorego indeks Gleasona wynidst 9).
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Rycina 5. Wynik rejestracji na markery (zdjecia portalowe)

Stezenie wyjsciowe PSA wynosito 4,7-20,0 ng/ml (Srednia
10,46 ng/ml, mediana 10,2 ng/ml) (ryc. 7 — tylko w wersji
elektronicznej artykutu). Objetos¢ gruczotu krokowego:
15,8-113,6 cm? (mediana 40,5 cm?) (tab. Il). Dwudziestu
pieciu pacjentéw (78%) otrzymato co najmniej 6-miesieczng
hormonoterapie przed rozpoczeciem radioterapii.
Przeprowadzenie opisanej powyzej procedury nie nastre-
czato trudnosci. Zaréwno sposéb przygotowania do leczenia,
jak i samo leczenie byly akceptowane przez pacjentéw.
Wykonano 25 sprawdzajacych zdje¢ portalowych w dwu
ptaszczyznach po zakonczeniu napromieniania w celu
sprawdzenia ewentualnej ruchomosci gruczotu krokowego
w trakcie leczenia. W przypadku 24 par zdjec nie stwierdzo-
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no réznic w potozeniu markeréw przed leczeniem i po jego
zakonczeniu wiekszych niz 4 mm. W jednym przypadku
doszto do powstania réznicy w kierunku géra-dot: 1,1 cm
i w kierunku gtowa-nogi — 1,2 cm. Po odrzuceniu tego
pomiaru uzyskano $rednie réznice we wszystkich trzech
kierunkach rzedu milimetra: kierunek géra-dét — 0,7 mm
(odchylenie standardowe 0,9), kierunek prawo-lewo 0,7 mm
(odchylenie standardowe 1), kierunek gtowa-nogi— 1,3 mm
(odchylenie standardowe 1,3).

Wczesna tolerancja leczenia byta dobra, nie obserwo-
wano ostrych odczynéw popromiennych ze strony peche-
rza moczowego i odbytnicy w stopniu G3-G4 u zadnego
z chorych (wedtug skali RTOG/EORTC). U okoto potowy



Tabela II. Objeto$¢ gruczotu krokowego, PTV, pecherza moczowego i odbytnicy, oznaczone na podstawie TK do planowania (w cm3)

Objetos¢ Gruczot krokowy [cm?3] PTV [cm3] Pecherz moczowy [cm?] Odbytnica [cm?]
Srednia 44,6 90,6 2449 51,9
Mediana 40,5 82,6 217,7 52,0
Maksymalna 113,6 195,2 451,6 116,7
Minimalna 15,8 41,8 89,1 19,4

Tabela lll. Wystepowanie ostrego odczynu popromiennego

u pacjentéw chorych na raka gruczotu krokowego leczonych
stereotaktyczna hypofrakcjonowana radioterapia (wedtug skali
RTOG/EORTC)

G1 G2 G3-G4
Uktad moczowo-ptciowy 7 (22%) 10 (31%) -
Uktad pokarmowy 8 (25%) - -

Tabela IV. Stezenie PSA u pacjentéw chorych na raka gruczotu
krokowego leczonych z zastosowaniem stereotaktycznej
hypofrakcjonowanej radioterapii (w ng/ml)

Stezenie PSA [ng/ml]
(wartosci $rednie)

Przed leczeniem 10,46
3 miesiagce po zakonczeniu radioterapii 0,76
6 miesiecy po zakonczeniu radioterapii 0,68
9 miesiecy po zakorczeniu radioterapii 0,43
12 miesiecy po zakonczeniu radioterapii 0,37

pacjentéw wystapit ostry odczyn popromienny ze strony
uktadu moczowego w stopniu G1 lub G2. U 25% pacjen-
téw zaobserwowano ostry odczyn popromienny w stopniu
G1 ze strony ukfadu pokarmowego (tab. lll). Po zakoriczeniu
leczenia u wszystkich chorych objawy ostrego odczynu
popromiennego ustapity w ciggu pierwszych 4 tygodni
obserwacji. Po tym czasie u 3 chorych jednorazowo wyste-
powaty krwawienia z odbytnicy, niewymagajace interwencji
ani farmakologicznej, ani chirurgicznej. Uzyskano systema-
tyczne zmniejszanie stezenia PSA w kolejnych badaniach,
wykonywanych co 3 miesiace (tab. IV).

Omodwienie

Jednym z wymagan terapii stereotaktycznej jest za-
pewnienie precyzyjnego tréjwymiarowego obrazowania
radiologicznego. Historycznie korzystano z zewnetrznych
systemoéw koordynat przestrzennych, tzw. wspotrzednych
stereotaktycznych. Wymagato to stosowania lokalizatoréw
montowanych wokét pacjenta, pozwalajacych na precyzyj-
ne wyznaczenie izocentrum. Obecnie rezygnuje sie z takiego
rozwigzania na rzecz technik obrazowych 3D typu Cone
Beam CT oraz obrazowania portalowego z wykorzystaniem
markeréw implantowanych w objetosci tarczowej lub w jej

poblizu. Obrazowanie obszaru napromienianego i organéw
krytycznych musi odbywac sie zaréwno na etapie przygo-
towywania indywidualnego planu leczenia, jak i na apara-
cie terapeutycznym (IGRT), bezposrednio przed podaniem
kazdej frakcji. Ze wzgledu na stosowana w leczeniu stereo-
taktycznym malg liczbe frakgji, a co za tym idzie — wysoka
dawke frakcyjna, konieczne jest unieruchomienie pacjenta
w pozycji stabilnej, zapewniajacej wysoka odtwarzalnos¢
utozenia na urzadzeniu terapeutycznym [14, 17]. Radio-
terapia stereotaktyczna pod wzgledem unieruchomienia
i doktadnosci aplikacji promieniowania staje sie najbardziej
precyzyjna metoda konwencjonalnej radioterapii.

W naszym osrodku wszystkim pacjentom leczonym
radykalnie z powodu raka gruczotu krokowego (o ile nie
ma do tego bezwzglednych przeciwskazan) wszczepia sie
3 zlote markery do prostaty pod kontrolg USG. Umieszcze-
nie markeréw jest tak dobierane, aby nie byty potozone
wspotosiowo, a odlegtosci miedzy nimi gwarantowaty dobrg
ocene rotacji gruczotu. Nastepnie dla pacjentéw wigczonych
do badania przygotowuje sie indywidualne unieruchomie-
nie — materac prézniowy z klinem pod kolanami. Poniewaz
w przypadku gruczotu krokowego najwieksza ruchomos¢
narzadu spowodowana jest réznicg w wypetnieniu odbyt-
nicy, a takze, cho¢ w mniejszym stopniu, zmiana objeto-
$ci pecherza moczowego [18, 19] pacjenci poddawani sg
odpowiednim procedurom przygotowawczym do badan
obrazowych i samego leczenia. Stabilno$¢ utozenia pacjen-
tow w trakcie napromieniania byta dobra — srednie réznice
potozenia markeréw przed i po leczeniu we wszystkich
trzech kierunkach wyniosty odpowiednio 0,7;0,7i 1,3 mm.

Stosowanie wysokich dawek frakcyjnych obarczone jest
ryzykiem wystapienia odczynéw popromiennych, dlatego
tezistotne sg Sciste i rygorystyczne kryteria dopuszczalnych
dawek na narzady krytyczne. Niemniej wazne jest stosowa-
nie wysoce konformalnych technik radioterapii i kazdorazo-
wej weryfikacji zaréwno potozenia narzadow krytycznych,
jak i ich objetosci. Bioragc pod uwage wspdtczynnik a/f dla
odbytnicy oceniany na 3 do 5 Gy (odczyn pézny) [20, 21],
ten krytyczny narzad w badanej metodzie otrzymuje dawki
nizsze niz w radioterapii konwencjonalnej. Przy dawce catko-
witej 76 Gy dla gruczotu krokowego, jako dopuszczalna dla
odbytnicy przyjmuje sie warto$¢ V50Gy <50%i V70Gy < 15%,
co w przeliczeniu na BED (biologically effective dose, dawka
efektywna biologicznie) daje odpowiednio 72 Gy i 113 Gy.
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Te same wartosci dla terapii hypofrakcjonowanej sa mniej-
sze, wynoszg 39,6 Gy dla 50% objetosci odbytnicy i 103,45 Gy
dla 15% objetosci [21].

Pierwsze préby leczenia raka gruczotu krokowego przy
zastosowaniu wysokich dawek frakcyjnych byty podejmo-
wane juz w latach sze$¢dziesigtych ubiegtego wieku [22].
Do tej pory zastosowanie hypofrakcjonowania byto jednak
trudne ze wzgledu na zmienne potozenie i ruchomos¢ gru-
czotu krokowego, wywotane m.in. réznym wypetnieniem
odbytnicy i pecherza moczowego w momencie podawania
kolejnych frakcji radioterapii. Zastosowanie systemu weryfi-
kacji potozenia (i objetosci) narzadéw oraz markeréw umiesz-
czonych w gruczole krokowym przy pomocy Cone Beam CT
kazdorazowo w trakcie sesji radioterapii umozliwia wysoki
stopien precyzji [23]. W ostatnich kilku latach podjeto proby
kliniczne hypofrakcjonowania w ramach badan klinicznych
I/l fazy [14]. Wyniki wstepnych badan sg zachecajace — ostre
objawy uboczne ze strony uktadu moczowo-piciowego i po-
karmowego przy stosowaniu wysokich dawek frakcyjnych
nie byty bardziej nasilone niz przy leczeniu standardowym,
aczkolwiek grupy pacjentéw leczonych z wykorzystaniem
wysokich dawek frakcyjnych nie sg zbyt duze. W badaniu
King i wsp. leczono 41 pacjentéw, stosujac piec frakeji po
7,25 Gy [24], Friedland i wsp. ocenili 112 pacjentéw otrzymu-
jacych 5 frakgji po 7 Gy [25]. W naszym materiale nie obser-
wowano ostrych odczynéw popromiennych (wedtug skali
RTOG/EORTC) w stopniu wyzszym niz 2. ze strony uktadu
moczowo-ptciowego (22% G1i31% G2) i 1.ze strony uktadu
pokarmowego (25% G1), co jest zgodne z wynikami uzyska-
nymi przez innych autoréw [24-26].

Protokot radykalnej hypofrakcjonowanej radioterapii
stereotaktycznej u chorych na raka gruczotu krokowego
z grupy niskiego ryzyka wdrozono w Centrum Onkologii
— Instytucie w Oddziale w Gliwicach w 2011 roku [21].
Leczenie prowadzone jest zzastosowaniem aparatu Cyber-
Knife. Pacjenci otrzymuja 36,25 Gy w 5 frakcjach po 7,25 Gy
w czasie 10 dni. W grupie 25 pacjentéw zaobserwowano
odczyn ze strony uktadu moczowego w stopniu 1. u 29%,
aw stopniu 2. u 6% chorych, ze strony przewodu pokarmo-
wego w stopniu 1. u 25%, a w 2. u 6% leczonych (wedtug
skali RTOG/EORTC) [27].

W ostatnim czasie opublikowano wyniki 5-letniej obser-
wacji 41 pacjentéw chorych na raka gruczotu krokowego
z grupy niskiego ryzyka, u ktérych zastosowano stereotak-
tyczna hypofrakcjonowanga radioterapie (przy pomocy apa-
ratu CyberKnife) 5 razy po 7,25 Gy w jednym osrodku i 5 razy
po 7 Gy w drugim osrodku, biorgcym udziat w tymze badaniu
[28]. Nie obserwowano toksycznosci ostrej w stopniu 4. (we-
dtug skali RTOG/EORTC), objawy ostre ustepowaty w czasie
1-3 miesiecy od zakonczenia radioterapii. Nie obserwowano
toksycznosci pdznej ze strony uktadu pokarmowego i mo-
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czowo-ptciowego w stopniu wyzszym niz 2., oprécz jedne-
go pacjenta ze stopniem 3. toksycznosci ze strony uktadu
moczowo-ptciowego. Oczekiwane sg wyniki (szczegdlnie
w odniesieniu do toksycznosci péznej) diuzszych obserwa-
¢ji innych toczacych sie badan z zastosowaniem stereotak-
tycznej hypofrakcjonowanej radioterapii chorych na raka
gruczotu krokowego ($rednia obserwacja wynosi 3 lata [14]).

Monitorowanie wynikéw leczenia stezeniem PSA wska-
zuje na skutecznos¢ leczenia z wykorzystaniem radioterapii
hypofrakcjonowanej. W badaniu Freeman i wsp. stezenie
PSA obnizyto siez 5,4+ 2,4 ng/mldo 0,34 + 0,35 ng/ml [28].
W naszym materiale uzyskalismy systematyczny spadek
stezenia PSA (z 10,46 ng/ml przed leczeniem do 0,37 ng/ml
w 12 miesiecy od zakoriczenia radioterapii). Dwuletnie prze-
zycia wolne od wznowy biochemicznej wahaja sie od 90%
do 100%, zaleznie od serii [14]. Pigcioletnie przezycie wolne
od wznowy biochemicznej wynosi okoto 90% [14], w bada-
niu Freeman i wsp. — 93% (jedyne badanie z piecioletnim
okresem obserwacji) [28], co jest poréwnywalne z wynikami
radykalnej prostatektomii i radioterapii konwencjonalnej
do wysokich dawek.

Brak jest badan Ill fazy poréwnujacych bezposrednio
stereotaktyczng hypofrakcjonowang radioterapie raka gru-
czotu krokowego z radioterapia konwencjonalna.

Zyskiem ze zmniejszenia liczby frakgcji radioterapii jest
skrécenie catkowitego czasu leczenia pacjentéw. Czas
potrzebny na realizacje procedury stereotaktycznej hy-
pofrakcjonowanej radioterapii raka gruczotu krokowego
w naszym osrodku wynosi 45-50 minut na jedng frakcje,
co przy 5 frakcjach daje catkowity czas potrzebny na cata
terapie wielokrotnie krétszy niz przy tradycyjnej radioterapii
we frakcjonowaniu po 2 Gy. Jest to leczenie zdecydowanie
krétsze i wygodniejsze dla pacjentéw.

Whnioski

Stereotaktyczna hypofrakcjonowana radioterapia raka
gruczotu krokowego przy pomocy promieniowania X ge-
nerowanego W przyspieszaczu liniowym, z zastosowaniem
techniki IMRT i precyzyjnej weryfikacji potozenia, jest metoda
stosunkowo prostg i dobrze tolerowana przez pacjentow. Me-
toda bedzie dalej weryfikowana w ramach badania klinicznego
obejmujacego ocene skutecznosci i odczynéw poéznych.
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