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Postep w technikach radioterapii i jego implikacje kliniczne
Marian Reinfuss!, Edward Byrski?, Tomasz Walasek!, Pawel Blecharz?

Poczqtek XXI wieku to okres szerokiego wprowadzenia do praktyki klinicznej trzech nowoczesnych technik radioterapii:
stereotaktycznej, szczegolnie zmian chorobowych zlokalizowanych pozaczaszkowo, protonowej oraz jonami wegla.
W prezentowanej pracy przedstawiono podstawowe cechy fizyczne i zalozenia techniczne tych technik oraz omoéwiono
wskazania do ich stosowania. W zakresie radioterapii stereotaktycznej wyrozniono wskazania wewngqtrzczaszkowe
(malformacje tetniczo-zylne, nerwiaki nerwu stuchowego, przerzuty nowotworowe do mozgu, guzy podstawy czaszki —
GammaKnife, akceleratory dedykowane, CyberKnife) oraz pozaczaszkowe (niedrobnokomorkowy rak pluca, przerzuty
do pluc, schorzenia rdzenia kregowego i okolordzeniowe, pierwotne nowotwory waqtroby, rak piersi, nowotwory trzustki,
raki gruczotu krokowego, nowotwory terenu glowy i szyi — akceleratory dedykowane, CyberKnife). W zakresie radioterapii
protonowej za klasyczne wskazania uznano czerniaki oka, struniaki i chrzestniakomigsaki podstawy czaszki i kregostupa
szyjnego, nowotwory wieku dzieciecego; w trakcie badari klinicznych jest zastosowanie wigzki protonowej w leczeniu chorych
na niedrobnokomaorkowego raka ptuca, raka gruczotu krokowego, nowotwory terenu glowy i szyi, pierwotnego raka wqtroby
i przelyku. W zakresie radioterapii jonami wegla podkreslono jej przewage nad radioterapiq protonowq (wyzsza wzgledna
skutecznos¢ biologiczna, mozliwos¢ kontroli obszaru napromieniania w czasie rzeczywistym przy pomocy PET), a za
podstawowe wskazania do stosowania uznano nowotwory slinianek, wybrane miesaki tkanek migkkich i kosci, struniaki
i chrzestniakomiesaki podstawy czaszki, nowotwory zatok obocznych nosa, pierwotne raki wgtroby i nieoperacyjne wznowy
gruczolowego raka odbytnicy.

The progress in radiotherapy techniques and it’s clinical implications

Three modern radiotherapy techniques were introduced into clinical practice at the onset of the 21% century — stereotactic
radiation therapy (SRT), proton therapy and carbon-ion radiotherapy. Our paper summarizes the basic principles of physics,
as well as the technical requirements and clinical indications for those techniques. SRT is applied for intracranial diseases
(arteriovenous malformations, acoustic nerve neuromas, brain metastases, skull base tumors) and in such cases it is referred
to as stereotactic radiosurgery (SRS). Techniques used during SRS include GammaKnife, CyberKnife and dedicated linacs.
SRT can also be applied for extracranial disease (non-small cell lung cancer, lung metastases, spinal and perispinal tumors,
primary liver tumors, breast cancer, pancreatic tumors, prostate cancer, head and neck tumors) and in such cases it is
referred to as stereotactic body radiation therapy (SBRT). Eye melanomas, skull base and cervical spine chordomas and
chordosarcomas, as well as childhood neoplasms, are considered to be the classic indications for proton therapy. Clinical
trials are currently conducted to investigate the usefulness of proton beam in therapy of non-small cell lung cancer, prostate
cancer, head and neck tumors, primary liver and oesophageal cancer. Carbon-ion radiotherapy is presumed to be more
advantageous than proton therapy because of its higher relative biological effectiveness (RBE) and possibility of real-time
control of the irradiated volume under PET visualization. The basic indications for carbon-ion therapy are salivary glands
neoplasms, selected types of soft tissue and bone sarcomas, skull base chordomas and chordosarcomas, paranasal sinus
neoplasms, primary liver cancers and inoperable rectal adenocarcinoma recurrences.

Stowa kluczowe: radioterapia stereotaktyczna, protony, jony wegla
Key words: stereotactic radiotherapy, protons, carbon ions
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Radioterapia jest jedna z najbardziej dynamicznie rozwi-
jajacych sie dziedzin wspolczesnej medycyny, a waznym,
cho¢ oczywiscie nie jedynym, elementem tego rozwoju
jest postep techniczny w zakresie aparatury, umozliwiaja-
cy stosowanie coraz skuteczniejszych i bezpieczniejszych
technik napromieniania. Radioterapia ma trzy bardzo
cenne zalety:

1) jest leczeniem skutecznym, majacym istotny udziat
w wyleczeniu okoto 40% chorych na nowotwory zto-
Sliwe;

2) jest leczeniem umozliwiajacym uniknigcie kalectwa,
poprzez zachowanie narzadu (oka, krtani, piersi,
pecherza, odbytnicy, odbytu, konczyny);

3) ma bardzo dobry wspdtczynnik efektywnosci kosztowe;j
(cost-effectivenes), np. we Francji spo§rod 15 mld euro
wydawanych na leczenie onkologiczne, radioterapia
pochtania jedynie okoto 1 mld euro [1].

W krétkiej, bo liczacej niewiele ponad 100 lat, histo-
rii radioterapii wyr6zni¢ mozna kilka podstawowych
okresow, ktorych zresztg ramy czasowo czesto naktadaly
si¢ na siebie, z powodu nieréwnomiernego rozwoju i upo-
wszechnienia si¢ nowych technik radioterapii w poszcze-
gblnych krajach. Pierwszy z nich, to okres stosowania
konwencjonalnego (kilowoltowego) promieniowania
rentgenowskiego i radu -226, przypadajacy na pierw-
sze potwiecze XX wieku; drugi, to okres radioterapii
megawoltowej (bomby kobaltowe, akceleratory liniowe),
obejmujacy, orientacyjnie, lata od 50. do 80. ubieglego
wieku. Lata 90. to okres gwaltownego rozwoju radiote-
rapii sterowanej komputerowo (konformalnej trojwymia-
rowej, konformalnej z modulacja intensywnoSci dawki,
sterowanej obrazem, z kontrolg oddychania, technologii
Rapid-Arc, tomoterapii, itd.); jest to tez okres rozwoju
radioterapii Srddoperacyjnej. Przetfom XX i XXI wieku
to kolejny, czwarty okres rozwoju radioterapii, charak-
teryzujacy si¢ szerokim wprowadzeniem do praktyki kli-
nicznej radioterapii stereotaktycznej (chociaz jej poczatki
siggaja lat 60. ubieglego wieku) oraz radioterapii wiazka
protonowa i wiazka jonow wegla [1-4].

Celem pracy jest prezentacja i ocena warto$ci wybra-
nych, nowoczesnych technik radioterapii, w tym réwniez
analiza wzajemnych korelacji oraz szczegétowych wska-
zaf do ich stosowania.

I. Radioterapia stereotaktyczna [5-70]

Zasada radioterapii stereotaktycznej jest stosowanie
duzej liczby waskich wigzek promieniowania, czesto nie-
koplanarnych, przecinajacych si¢, z milimetrowa precyzja,
w zaplanowanym obszarze. W ten sposob uzyskuje si¢ wy-
soka dawke promieniowania w obrebie zmian chorobo-
wych i bardzo niskg w otaczajacych tkankach zdrowych.
Doskonata ochrona tych ostatnich jest tu szczeg6lnie
wazna, gdyz w radioterapii stereotaktycznej podaje si¢
zazwyczaj, jedno- lub kilkurazowo, wysokie dawki pro-
mieniowania, znacznie odbiegajace od rutynowo stoso-
wanych w radioterapii.

Pierwszym, najstarszym urzadzeniem umozliwiaja-
cym stosowanie radioterapii stereotaktycznej byt i jest
aparat typu GammaKnife, wprowadzony do praktyki
klinicznej w latach 60., przez szwedzkiego neurochirurga
Leksella [5, 6]. Technika GammaKanife wykorzystuje pro-
mieniowanie gamma, kobaltu 60 (192-201 mini-Zrodet)
i stuzy zasadniczo do radioterapii zmian nowotworowych
i nienowotworowych zlokalizowanych w terenie czaszki.
Jest to technika dawki jednorazowej (12-25 Gy), wyma-
gajaca bardzo doktadnego unieruchomienia chorego,
okreSlana przez cz¢$¢ autordw, szczeg6lnie neurochirur-
géw, mianem ,,radiochirurgii”. Ogromng zaletg techniki
GammakKnife jest znakomita, submilimetrowa precyzja
mechaniczna i ogromna stabilno$¢ jakoSci wiazki promie-
niowania. Wady to: konieczno$¢ radioprotekceji i wymiany
co 6-7 lat Zrodet kobaltu-60, brak, w porOwnaniu z nowa
generacjg akceleratoréw dedykowanych do stereotaksji,
obrazowania w czasie rzeczywistym procesu napromienia-
nia oraz brak mozliwoSci napromieniania zmian chorobo-
wych zlokalizowanych w innych, niz czaszka, czeSciach
ciata [7].

Postep techniczny lat 80. i 90. ubiegtego stulecia
pozwolit na budowe akceleratoréw liniowych, dedyko-
wanych do radioterapii stereotaktycznej. Przetomem bylo
wprowadzenie kolimatora mikrowielolistkowego (Bra-
inLab), montowanego na akceleratorze wyposazonym
w system wizualizacji wigzki promieniowania (akcelerator
Novalis); byt to poczatek radioterapii stereotaktycznej
pozaczaszkowej i multifrakcjonowanej. Réwnoczesnie
konstruktorzy firm Elekta i Varian wyposazyli swoje
akceleratory (Synergy, Axesse, Trilogy) w kolimatory
miniwielolistkowe (4-5 mm) oraz systemy obrazowania
3D. Radioterapia stereotaktyczna uzyskala w ten sposob
mozliwos¢ korzystania z najnowszych rozwigzan i technik,
np. napromieniania sterowanego obrazem czy modulacji
intensywno$ci dawki za pomoca klinéw dynamicznych.
Poczatek XXI wieku to rowniez okres pojawienia si¢
stolow terapeutycznych, montowanych na specjalnych
dzwigniach, umozliwiajacych korekcje pozycjonowania
w translacji i rotacji (sze$¢ stopni swobody), z precyzja
inframilimetrowa.

Koniec lat 90. ubieglego wieku zaowocowal wprowa-
dzeniem szczeg6lnie zaawansowanej formy radioterapii
stereotaktycznej, jakg jest napromienianie przy pomocy
aparatu CyberKnife. CyberKnife to kompaktowy przy-
spieszacz liniowy, generujacy fotony o energii 6 MeV,
zamontowany na wieloprzegubowym manipulatorze
(,cyberrobocie”). Poprawno§¢ napromieniania kon-
trolowana jest przez dwa aparaty rentgenowskie i dwa
detektory z amorficznego krzemu, dajace obrazy w czasie
rzeczywistym, co oznacza radioterapi¢ sterowang obra-
zem. St6l posiada pi¢¢ stopni swobody pozwalajacych
na automatyczne repozycjonowanie pacjenta. Ramio-
na ,,robota” dysponuja sze§cioma stopniami swobody,
umozliwiajagcymi emitowanie waskich, ostro odgrani-
czonych wiazek promieniowania, nawet z 1200 pozycji,
z wykorzystaniem kolimatoréw okreznych od 5 do 60 mm
i korygowania zmian pozycji pacjenta w trakcie napro-
mieniania lub zmian terenu napromienianego w procesie



oddychania. Ramiona ,,robota” moga réwniez dostosowy-
wac odlegto$¢ zrodta promieniowania od Srodka obszaru
napromienianego w zakresie od 100 do 65 cm, z precyzja
ponizej 0,2 mm [8-12]. Technika CyberKnife pozwala na
napromienianie zmian chorobowych zlokalizowanych we
wszystkich okolicach ciala, z duza doktadnoScia i matym
ryzykiem powiktan, jedng lub kilkoma frakcjami (zazwy-
czaj 1-6). Wymaga bardzo precyzyjnego, czasochton-
nego planowania, a ograniczeniem jest wielko$¢ guza
oraz hypofrakcjonacja dawki, stad cz¢ste wskazania do
napromieniania zmian przerzutowych oraz uzupelniania
catkowitej dawki promieniowania (boost).

Biorac pod uwage dostepne urzadzenia i techniki
napromieniania, wyr6zni¢ mozemy dwie podstawowe
lokalizacje zmian chorobowych, majacych wskazania do
stosowania radioterapii stereotaktycznej: w terenie czasz-
ki i pozaczaszkowe.

1. Lokalizacje wewnatrzczaszkowe (radiochirurgia,
radioterapia stereotaktyczna z uzyciem
akceleratoréw dedykowanych lub CyberKnife)

a. Malformacje tetniczo-zylne — podstawowe meto-
dy leczenia tych zmian to mikrochirurgia (gtéwnie
w przypadkach naglacych), radioterapia stereotak-
tyczna (radiochirurgia) oraz embolizacja; ta ostat-
nia jest czesto leczeniem uzupetniajacym mikro-
chirurgi¢ lub radiochirurgi¢. Wskaznik obliteracji
po napromienianiu wynosi okofo 55%, w trakcie
2 lat, i dochodzi do 80% po 3 latach; u pozostatych
20% chorych obliteracja jest czgSciowa lub jej brak;
wskaznik ten zalezy od zastosowanej dawki promie-
niowania oraz wielkoSci malformacji. Do radiochi-
rurgii zasadniczo kwalifikuja si¢ zmiany nie prze-
kraczajace 2-3 cm. Powiklania wczesne wystepuja
u 7-11% chorych w okresie od 6-18 miesigcy, pdzne
nie przekraczaja 2% [7, 11, 13-15, 29].
b. Nerwiaki nerwu sluchowego — leczeniem z wyboru
jest mikrochirurgia.
U chorych na nerwiaka w I° (zajgcie przewodu stu-
chowego wewngtrznego) lub II° (naciekanie kata
mostowo-mdzdzkowego) zaawansowania, alterna-
tywa jest radiochirurgia. Charakteryzuje ja podob-
na jak mikrochirurgi¢ skuteczno$¢ kliniczna, krotki
okres hospitalizacji, czestszy i szybszy powr6t do
aktywnoSci zawodowej, brak powiklan §miertelnych,
niski odsetek powiktan ze strony nerwu twarzowego,
lepszy wskaznik zachowania stuchu, lepsza jakos¢
zycia [7, 11, 14, 16, 17].
c. Przerzuty nowotworowe do mézgu — radioterapia
stereotaktyczna (radiochirurgia) jest powazng alter-
natywa resekcji chirurgicznej przerzutu/6w i/lub
napromieniania calego mozgowia (whole-brain
radlotherapy WBRT), gdyz:
pozwala uzyskaé¢ podobnag diugos$¢ Sredniego
przezycia (10-12 miesiecy),

— cechuje ja podobna, a niekiedy nawet wyzsza
skuteczno$¢ miejscowa (powyzej 80%),

— nie wymaga znieczulenia ogdlnego,

— wymaga jedynie krotkiej hospitalizacji,

— moze by¢ stosowana u chorych w podesziym
wieku oraz u chorych nie kwalifikujacych si¢ do
chirurgii z przyczyn technicznych lub medycz-
nych,

— nie wywoluje wylysienia itp.

Klasyczne wskazania do radiochirurgii maja chorzy:

w dobrym stanie sprawnosci, z opanowanym pier-

wotnym procesem nowotworowym, z 1-3 ogniskami

przerzutowymi do mézgu, o wymiarach nie przekra-
czajacych 3 cm. Radiochirurgia moze by¢ réwniez
stosowana jako boost po WBRT, cho¢ dos§wiadczenia
poréwnujace samodzielng radiochirurgic z WBRT,
skojarzong z radiochirurgia, nie wykazaly istotnych

roéznic w przezyciach chorych [7, 14, 18-22].

d. Pierwotne zloSliwe i niezloSliwe nowotwory mozgu
oraz boost — dawki: — glejaki o wysokim stopniu zto-
Sliwosci (gtownie nawroty o malych rozmiarach),
oponiaki, czaszkogardlaki, gruczolaki przysadki [7,
11, 14, 24, 25, 70].

e. Nieonkologiczne schorzenia neurologiczne — trige-
minalia i inne przewlekte dolegliwosci bolowe, OCD
(obsessive compulsive disorder), parkinsonizm, itp.,
w czeSci bedace jednak w fazie eksperymentalnej;
w uporczywej neuralgii nerwu trojdzielnego mozna
uzyskac¢ poprawe u 20-90% chorych [11, 63, 64].

f. Guzy podstawy czaszki — nowotwory te sa zazwy-
czaj leczone pierwotnie chirurgicznie, z nastgpowym
napromienianiem lub wylacznie napromieniane.
Wobec niskiej promieniowrazliwoSci tych guzdw,
naciekajacego typu wzrostu i bliskosci waznych
zyciowo narzadow krytycznych, szanse skutecznego
i w miar¢ bezpiecznego leczenia napromienianiem
stwarza radioterapia stereotaktyczna (CyberKnife)
lub protonoterapia [14, 26, 27, 29].

2. Lokalizacje pozaczaszkowe (radioterapia
stereotaktyczna z uzyciem akceleratorow
dedykowanych lub CyberKnife)

2.1. Wskazania powszechnie uznane

a. Niedrobnokomérkowy rak pluca (non-small cell
lung cancer — NSCLC)
Wskazania do radioterapii stereotaktycznej (RS),
szczegoblnie z uzyciem CyberKnife, maja chorzy
na niezaawansowanego NSCLC (T1-2, N0, M0),
niezakwalifikowani lub nie wyrazajacy zgody na
leczenie chirurgiczne. 2-letnie wyleczenie miej-
scowe uzyska¢ mozna u 80-100% chorych, przy
akceptowalnej toksycznosci, wytacznie u chorych
z guzami polozonymi obwodowo [7, 11, 30-33].
Guzy zlokalizowane centralnie powinny by¢
kwalifikowane do napromieniania hypofrakcyj-
nego z duzg ostroznoscia, ze wzgledu na wysokie
ryzyko cigzkich powiklan (okoto 10% $miertel-
nosci, 40% powiktan 3/4°) [7, 14, 34, 35]. W pro-
wadzonym aktualnie randomizowanym bada-
niu klinicznym STARS poréwnywane sg dwie
grupy chorych na NSCLC w I’ zaawansowania
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(T1-2, NO MO, guz <4 cm): leczonych chirurgicz-
nie (lobektomia) i poddanych RS za pomoca
CyberKnife. Kryterium skutecznoSci leczenia
jest 3-letnie przezycie calkowite, a zakonczenie
badania przewidziano na 2013 r. [14].

. Przerzuty nowotworowe do ptuc

RS, gtéwnie przy uzyciu aparatu CyberKnife,
stosowana jest z duzym powodzeniem u cho-
rych z przerzutami nowotworowymi do ptluc,
nie przekraczajacymi 3 cm Srednicy [7, 11, 14,
28]. Z badan retro- i prospektywnych wynika, ze
miejscowe wyleczenie uzyskuje si¢ u ponad 80%
chorych, przy bardzo dobrej tolerancji leczenia
i poprawie jakoSci zycia [35-38]. Trwaja duze
badania prospektywne majace oceni¢ realny
wplyw tej metody leczenia na przezycie chorych
[7, 14].

Schorzenia rdzenia kregowego i okolordzeniowe
— malformacje naczyniowe, przerzuty nowotwo-
rowe do rdzenia i okotordzeniowe oraz nowo-
twory nieztosliwe, to podstawowe wskazania do
stosowania RS (szczeg6lnie CyberKnife) w tej
lokalizacji. RS stosowana jest réwniez u chorych
z pierwotnymi nowotworami zloSliwymi rdzenia
jako leczenie uzupelniajace, pooperacyjne lub
leczenie nieoperacyjnych nawrotoéw, ewentualnie
jako leczenie samodzielne u chorych nie kwali-
fikujacych si¢ do chirurgii, zwlaszcza z krotkim
przewidywanym czasem przezycia. Samodzielna
RS chorych z nowotworami niezto§liwymi ogra-
nicza si¢ do przypadkéw guzoéw dobrze odgrani-
czonych, pozostajacych w minimalnym kontak-
cie z rdzeniem kregowym. Wyniki RS z uzyciem
aparatu CyberKnife chorych na nowotwory
rdzenia i okotordzeniowe sg wysoce zachgcaja-
ce: catkowitg regresj¢ miejscowa guza uzyskuje
si¢ u okoto 90% chorych pierwotnie napromie-
nianych, a ustgpienie dolegliwosci bdlowych
i popraw¢ jakoSci zycia u ponad 80% chorych
napromienianych paliatywnie [7, 11, 14, 15, 28,
39-43].

2.2. Wskazania w trakcie badan klinicznych
a. Nowotwory pierwotne i wtérne watroby

— u chorych na pierwotnego raka watroby
postepowaniem z wyboru jest resekcja chi-
rurgiczna lub transplantacja watroby; jednak
tylko 15-20% chorych kwalifikuje si¢ do tego
leczenia. U pozostatych 80% chorych jedna
z alternatywnych metod leczenia (obok elek-
troresekcji, chemioembolizacji, chemioterapii,
itp.) moze by¢ RS, szczegodlnie z uzyciem apa-
ratu CyberKnife [7, 11, 14, 28]. Kilka badan
wskazuje, ze RS pozwala uzyskaé catkowity
regresje miejscowa procesu nOwWotworowego
u 75-100% chorych, z akceptowalna toksycz-
noscia [7, 44-46]. Niemniej do chwili obecnej
nie zostal przedstawiony zaden consensus
dotyczacy wskazan do RS (wielkos¢ guza pier-

wotnego?) oraz wysokoSci dawki frakcyjnej
i calkowitej [14, 28];

— RS moze by¢ stosowana u chorych z przerzu-
tami do watroby, nie przekraczajacymi Sred-
nicy 3 cm, zaréwno jako leczenie pierwotne,
jak i leczenie nawrotéw po innych metodach
terapeutycznych (chemioterapii dozylnej
lub dotetniczej i/lub terapii celowanej, che-
mioembolizacji, hepatektomii czg¢Sciowej,
elektroresekcji). Zastosowanie aparatu typu
CyberKnife ma przewage nad elektroablacja,
gdyz ta ostatnia jest metoda bardziej inwazyj-
na, wymagajaca implantacji elektrod w tere-
nie guza (czg¢sto w znieczuleniu ogélnym),
nie moze by¢ réwniez stosowana u chorych
z przerzutami zlokalizowanymi w okolicy zyly
wrotnej watrobowej [7, 11, 14, 28, 47]. Badania
retro- i prospektywne wykazuja 60-100% cal-
kowitych regresji miejscowych oraz niska tok-
syczno$¢ RS [14, 28, 48-50].

b. Rak piersi

— skojarzone leczenie neoadiuwantowe (chemio-
terapia + CyberKnife RS) chorych na raka
piersi, pierwotnie nie kwalifikujacych si¢ do
chirurgicznego leczenia oszczgdzajacego (guz
>3 cm, wielko$¢ guz/pier§); po ewentualnym
leczeniu oszczgdzajacym, klasyczna radiotera-
pia piersi (50 Gy) bez boostu [14, 28, 51];

— boost (1 x 8 Gy) po chirurgii oszcz¢dzajacej
z klasyczng radioterapia adiuwantowa calej
piersi (50 Gy) [14];

— proba radykalizacji leczenia chorych na raka
piersi z 1-3 przerzutami odleglymi, poprzez
CyberKnife RS tych przerzutéw, co by¢ moze
ma zwigkszy¢ skutecznos¢ leczenia systemo-
wego [15, 52, 53].

. Miejscowo zaawansowany lub nawrotowy

NSCLC - podwyzszenie dawki na guz pierwotny
po skojarzonej radio-chemioterapii [14, 28].

. Nowotwory terenu glowy i szyi — powtOrne napro-

mienianie chorych z nieoperacyjnymi lub niedo-
szczetnie zoperowanymi wznowami, szczegOlnie
w zakresie weztow chtonnych. Pierwsze doniesie-
nia, szczegolnie przy skojarzeniu CyberKnife RS
z cetuksimabem, wskazuja na dobra tolerancje
napromieniania i zachecajaca skutecznosé [10,
14, 15, 28, 54-56].

. Raki gruczolu krokowego — niski wskaznik o/f3

raka gruczolu krokowego, faworyzujacy radio-
terapi¢ hypofrakcjonowang oraz rozktad dawki
podobny do rozktadu brachyterapii HDR, suge-
ruja, ze CyberKnife RS moze mie¢ zastosowanie,
zaréwno jako leczenie samodzielne, jak i boost
dawki po radykalnej radioterapii konformalne;j.
Wstepne badania kliniczne sg w trakcie realizacji
[10, 14, 57-59].

Nowotwory trzustki — CyberKnife RS moze by¢
stosowana jako samodzielne leczenie paliatyw-
ne (zmniejszenie masy guza, zapobiegnigcie nie-



droznoSci drog zotciowych lub wystapieniu nasi-
lonych boli trzewnych) lub jako boost po radio-
terapii z modulowang intensywnoScia dawki.
Zrealizowane zostaly badania fazy I, trwaja
badania fazy II [11, 14, 28, 60-62].

2.3. Wskazania dopiero wprowadzane do badan klinicz-
nych lub projektowane [14, 28, 65]
a. CzeSciowe napromienianie piersi.
b. Naciekajace raki pecherza.
c. Nowotwory wieku dzieciecego (watpliwe — glow-
nie wskazania do protonoterapii), raki nerki.
d. Miesaki tkanek mi¢kkich.

Podsumowujac wskazania do stosowania RS trudno
nie przypomnied¢, ze opiera si¢ ona na hypofrakcjonacji
(1-6 frakcji, dawki 6-30 Gy na frakcj¢). Ma to oczywi-
Scie swoje aspekty radiobiologiczne: budzac watpliwo-
Sci co do aplikacyjnosci modelu liniowo-kwadratowego
(>8 Gy) i sktaniajac do poszukiwania jakiego§ nowego
modelu ,,uniwersalnego” oraz préb wyjasnienia zarow-
no prawdopodobnych réznic w mechanizmie $mierci
komoérkowej na poziomie molekularnym, jak i naprawy
komorkowej [15, 66-69]. Z punktu widzenia klinicznego,
najwazniejszym efektem wprowadzenia RS jest nawrot
do stosowania napromieniania hypofrakcyjnego w lecze-
niu radykalnym.

Jak zaznaczono we wstepie, poczatek XXI wieku
to okres coraz szerszego wprowadzania do codziennej
praktyki klinicznej napromieniania wigzka protonowa
i wigzka jondw wegla. Podstawowa zaleta obu wigzek jest
specyficzny rozktad dawki w terenie napromienianym,
charakteryzujacy si¢ tzw. pikiem Bragga, a w przypadku
jonow wegla dodatkowo 1,5-3-krotnie wyzsza, w porow-
naniu z innymi rodzajami promieniowania (fotony, elek-
trony, protony) wzgledna skutecznosé biologiczna (WSB)
[71-80].

II. Radioterapia protonowa [71, 75-79, 81-160]

Podstawowg zaleta wiazki protonowej jest specyficzny

rozktad dawki promieniowania, charakteryzujacy sie:

—  brakiem efektu narastania dawki w momencie wej-
Scia wigzki w teren napromieniany;

— homogennie niskg dawka na catym, poczatkowym
przebiegu wiazki;

—  ostro odgraniczonym, naglym wzrostem, a nast¢pnie
rownie naglym spadkiem dawki na glebokosci tere-
nu napromienianego, zaleznym od energii wiazki
protonowej (pik Bragga — szerokos¢ tego piku moze
by¢ regulowana);

—  praktycznie brakiem wiazki wyjSciowej;

—  nizszym, w poréwnaniu z fotonami, rozproszeniem
bocznym (przynajmniej do glebokosci 15-16 cm).
W radioterapii protonowej wykorzystuje si¢ proto-

ny o energii 60-250 MeV; energia 200 MeV pozwala na

skuteczne napromienianie do gigbokosci odpowiadajacej
okoto 25 cm wody; nowoczesne akceleratory protonowe
produkuja wiazke o energii 230-250 MeV. Wzgledna sku-

tecznos¢ biologiczna (WSB) protondw roézni si¢ nieznacz-
nie od WSB fotonéw i wynosi okoto 1,1.

Fizyczne cechy wigzki protonowej definiuja podsta-
wowe wskazania kliniczne do jej stosowania; wskazania
te maja chorzy na nowotwory o niskiej promienioczu-
fosci, wymagajace wysokiej dawki promieniowania, zlo-
kalizowane w tacznosci lub w sasiedztwie szczegllnie
wrazliwych narzadow krytycznych: czerniaki jagodowki,
struniaki i chrzgstniakomigsaki podstawy czaszki i kanatu
kregowego, oponiaki, nowotwory wieku dziecigcego.

1. Wskazania powszechnie uznane

a. Nowotwory oka

Chorzy na czerniaka naczynidowki (najczg¢stszy pier-
wotny nowotwor ziosliwy oka) stanowia wigkszo$¢
wszystkich chorych napromienianych wigzka proto-
nowa na $wiecie (ponad 10 000). U okoto 2/3 cho-
rych czerniaki te zlokalizowane sa w tylnej czeSci
galki ocznej, w poblizu dwdch struktur krytycznych,
warunkujacych widzenie: plamki zo6ttej i skrzyzowa-
nia nerwoéw wzrokowych. U chorych z czerniakiem
zlokalizowanym w czg¢sci przedniej gatki ocznej,
alternatywa dla leczenia chirurgicznego (enukleacji)
jest brachyterapia rutenem — 106 Iub jodem - 125,
w przypadku tylnej lokalizacji, wybor jest pomiedzy
enukleacja, a radioterapia protonowa.
Podstawowymi celami radioterapii protonowej sa:
zachowanie przez chorego gatki ocznej i zachowa-
nie mozno$ci widzenia. 5-letnie przezycia catkowite,
przy zastosowaniu obu metod (chirurgii lub radiote-
rapii), sa zblizone i wynosza 80-90%; zgony chorych
wynikajg z uog6lnienia procesu nowotworowego,
gltéwnie przerzutdw czerniaka do watroby. Wskaznik
wyleczalnoSci miejscowej po radioterapii protono-
wej wynosi 95%; u 90% chorych udaje si¢ zachowaé
gatke oczna, a u okoto 50% prawidlowe widzenie.
Cigzkie powiklania popromienne, wymagajace enu-
kleacji, sg rzadkie; niemniej u chorych na czerniaki
o duzych rozmiarach moga wystapi¢ w okofo 15%
przypadkow.
Radioterapia protonowa stosowana jest réwniez,
cho¢ z r6znym skutkiem, w innych, rzadkich nowo-
tworach oka: czerniakach teczowki (u 1/2 chorych
popromienna zaéma), czerniakach spojowki (czgsty
popromienny zesp6l suchego oka), naczyniakach
oka. W zakresie rozwazan dozymetrycznych pozo-
staje zastosowanie terapii protonowej u chorych na
siatkdwczaka (retinoblastoma) oraz DMLA [71, 75,
79, 81, 82, 84-88].

b. Nowotwory podstawy czaszki i kregostupa szyjnego
Uzupelnienie leczenia operacyjnego pooperacyjng
radioterapia protonowa (samodzielng lub skojarzo-
ng z radioterapig fotonowa) jest zfotym standardem
postepowania z chorymi na chrzestniakomigsaki
1 struniaki podstawy czaszki i kregostupa szyjne-
go. Narzadami krytycznymi w tej grupie chorych
sa: nerwy wzrokowe i ich skrzyzowanie, przysad-
ka moézgowa, narzad Slimakowy, tkanka mozgowa
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(szczegdlnie plata skroniowego), pien mdzgu i rdzen
kregowy. Istotne znaczenie rokownicze ma stopien
radykalnoS$ci chirurgii, ktora pozwala ograniczy¢
teren napromieniania wymagajacy maksymalnej
dawki i ewentualnie oddali¢ nieco struktury krytycz-
ne od tego obszaru. Wskaznik 5-letnich wyleczen
miejscowych i przezy¢ calkowitych po leczeniu sko-
jarzonym wynosi odpowiednio: 92-100% i 91-100%
w grupie chorych na chrz¢stniakomigsaki oraz
46-76% 1 66-80% w grupie chorych na struniaki.
Gtowna zaleta radioterapii protonowej w tej grupie
chorych jest nawet nie tyle poprawa wyleczalnoSci,
ile wyrazne zmniejszenie powiktan popromiennych,
neurologicznych i endokrynologicznych, w porow-
naniu z ew. radioterapig fotonowa. Podejmowane sg
rowniez proby protonoterapii chorych z nowotwo-
rami kregostupa i okolic okotokrggostupowych (guz
Ewinga, struniaki koSci krzyzowej, itp.) [71, 75-77,
79, 89-95].

2. Wskazania w trakcie badan klinicznych

Niedrobnokomoérkowy rak pluca (non-small cell lung
cancer — NSCLC)

Badania dozymetryczne przeprowadzone w MDAH
w Houston wykazaly, ze w grupie chorych na NSCLC
zastosowanie radioterapii protonowej pozwala uzy-
skac lepsza ochrong tkanek zdrowych, w poréwnaniu
do radioterapii fotonowej, konformacyjnej, w tym
rowniez IMRT; dotyczy to prawidiowej tkanki obu
pluc, przelyku, serca, rdzenia krggowego [96].
Badania kliniczne w tym zakresie sg nieliczne i licz-
bowo male sg tez prezentowane grupy chorych; trzy
badania dotyczyly chorych na niezaawansowanego
NSCLC [97-99], dwa NSCLC w III° zaawansowa-
nia [75, 79, 100]. Abstrahujac od wysokiego odsetka
przezy¢ 2-3-letnich (chorzy wysoce selekcjonowani),
niewatpliwym rezultatem tych japoniskich badan jest
wykazanie wyraznie nizszej toksycznosci radioterapii
protonowej: bardzo rzadkie powiktania popromien-
ne 3°, brak powiklan 4°. Réwnocze$nie przedmio-
tem badan jest obecnie napromienianie wigzka pro-
tonowa, z rownoczesng kontrola oddychania oraz
wysuwana przez niektorych autoréw sugestia lepsze;j
tolerancji chemioterapii, rownoczesnej z radiotera-
pia protonowa [71, 75, 79, 101].

Rak gruczotu krokowego

W 1995 r. Shipley i wsp. opublikowali wyniki kon-
trolowanego badania klinicznego, przeprowadzo-
nego w latach 1982-1992 w grupie 202 chorych na
miejscowo zaawansowanego raka gruczotu kroko-
wego (T3-4, NO-2). Poréwnano dwie grupy chorych:
napromienianych wylacznie fotonami do dawki
67,2 Gy oraz fotonami do dawki 50,4 Gy, w skojarze-
niu z boostem protonami (pole krokowe) do suma-
cyjnej dawki 75,6 CGE; chorzy nie otrzymali lecze-
nia hormonalnego [102]. R6znice znamienne staty-
stycznie stwierdzono jedynie w podgrupie chorych
na niskozréznicowanego raka: 5-letnie wyleczenie

miejscowe uzyskano u 64% chorych napromienia-
nych wylacznie fotonami i u 94% napromienianych
dodatkowo protonami.

W 2004 r. Slater i wsp. z Loma Linda University
przedstawili najliczniejsza jak dotad grupeg 1255
chorych na raka gruczotu krokowego o zaawansowa-
niu T1-3, napromienianych w latach 1991-1997 wiaz-
ka protonow, samodzielng lub skojarzong z wigzka
fotonowa. Badanie to, o charakterze retrospektyw-
nym, wykazalto niska toksyczno$¢ napromieniania
protonami: péZne powiktania popromienne 3° i 4°
stwierdzono tylko u 1,2% chorych [103]. W 2005 r.
Zietman i wsp. zaprezentowali wyniki kontrolowane-
go badania klinicznego, przeprowadzonego w latach
1996-1999 w grupie 393 chorych na raka gruczotu
krokowego, o zaawansowaniu T1b-2b, z poziomem
PSA ponizej 15 mg/ml. Wszyscy chorzy poddani
zostali pierwotnie radioterapii protonowej dawka
19,8 lub 28,8 CGE (1,8 CGE na frakcj¢), na obszar
gruczotu krokowego z 5 mm marginesem, a nastep-
nie radioterapii fotonowej dawka 50,4 Gy na obszar
gruczotu krokowego i pecherzykéw nasiennych
(4 wiazki skrzyzowane). 5-letnie przezycie, bez
nawrotu biochemicznego, bylo statystycznie zna-
miennie wyzsze w grupie chorych napromienianych
wyzsza dawka protondéw (80,4% vs 61,4%) [104],
(87,4% vs 74,5%) [105]. Toksyczno$¢ obu metod
napromieniania byla zblizona i stosunkowo niska,
jakos¢ zycia podobnie dobra [75, 79, 106]. Byto to
pierwsze kontrolowane badanie kliniczne, ktore
wykazalo, ze eskalacja dawki promieniowania zwigk-
sza szanse przezycia chorych na raka gruczolu kro-
kowego, a zastosowanie wigzki protonowej pozwala
uniknaC znaczacej toksycznosci, potencjalnie zwiaza-
nej z taka eskalacja. Trwaja badania nad mozliwoScia
dalszej eskalacji dawki u chorych na zlokalizowane-
go raka gruczolu krokowego, oczywiScie z wykorzy-
staniem wiazki protonowe;j [107].

Oponiaki

Radioterapia protonowa stosowana jest u chorych
na oponiaki nieztoSliwe (I° WHO) (90-95% opo-
niakow wewnatrzczaszkowych), zoperowanych
niedoszcz¢tnie lub wykazujacych nawr6t proce-
su nowotworowego; 3- i 5-letnie przezycie wynosi
w tej grupie chorych odpowiednio od 80% do 100%
[79, 108-111]. Boskos i wsp. w grupie 24 chorych na
oponiaki atypowe lub zloSliwe, stosujac skojarzong
radioterapi¢ protonowa i fotonowa, uzyskali okolo
50% wyleczeni miejscowych w okresie 8 lat, co jest
lepszym wynikiem, w poréwnaniu z leczeniem chi-
rurgicznym skojarzonym z klasyczng radioterapia
pooperacyjna (okoto 30% wyleczefi miejscowych
w okresie 5 lat) [113]. Nierandomizowane badanie
kliniczne, poréwnujace skutecznos¢ radioterapii pro-
tonowej i fotonowej w leczeniu chorych na oponiaki
II° i III° WHO, wykazato wyraznie wyzszy odsetek
miejscowych wyleczen w grupie chorych napromie-
nianych wiazka protonéw (80% vs 17% w okresie
5 lat) [112].



Nowotwory terenu glowy i szyi

Zastosowanie wiazki protonowej w leczeniu chorych
na nowotwory terenu glowy i szyi jest nadal stosun-
kowo rzadkie. Wynika to z dwoch podstawowych
przyczyn: pierwsza z nich to szczegdlne warunki
anatomiczne, w ktorych nowotwory te si¢ rozwi-
jaja, a mianowicie obecnos¢ licznych przestrzeni
powietrznych otoczonych strukturami kostnymi,
co utrudnia kalkulacj¢ rozktadu dawki, a druga, to
konieczno$¢, u znacznej czeSci chorych, wlaczenia
w teren napromieniany regionalnych weztéow chion-
nych, co wymaga stosowania wigzki fotonowej. Stad
tez wigzka protonowa stuzy gtéwnie jako boost (uzu-
petnienie dawki) na teren guza pierwotnego [71, 75,
117].

Interesujace wyniki radioterapii protonowe;j (88-93%
5-letnich wyleczen miejscowych) uzyskano u chorych
na oblaka oraz raka gardta Srodkowego o zaawan-
sowaniu II-IV°[118, 119]. Podj¢te zostaly rowniez
proby napromieniania wigzka protonowa chorych na
gruczolaki przysadki oraz nowotwory zatok obocz-
nych nosa [120-122].

Nowotwory wieku dziecigcego

Gl6wna zaleta radioterapii protonowej u dzieci jest
obnizenie dawki promieniowania na tkanki zdrowe
otaczajace guz nowotworowy [71, 75, 123]. Pozwala
to ograniczy¢ lub unikna¢ wezesnych powiklan i poz-
nych uszkodzen popromiennych, ktére obserwuje
si¢ u dzieci po radioterapii fotonowej, np. ubytkow
neurologicznych i psychologicznych, zaburzen endo-
krynologicznych, op6zZnienia wzrostu, uszkodzen
dysmorficznych i estetycznych, utraty plodnosci, itd.
Warto$¢ radioterapii protonowej u dzieci potwier-
dzaja zaré6wno poréwnawcze (z terapia fotonowa)
badania dozymetryczne [124-127, 130-134], jak
i badania kliniczne [71, 75, 79]. Pierwsze z nich
wykazaly roOwniez, ze zastosowanie radioterapii pro-
tonowej obniza ,,dawke integralng”, co ma znaczacy
wplyw na zmniejszenie ryzyka rozwoju nowotworéw
popromiennych, na ktdre szczeg6lnie narazone sg
dzieci [75, 83, 128-130]. Badania kliniczne sa nieste-
ty jeszcze nieliczne i prezentuja, oceniane retrospek-
tywnie, male liczbowo grupy chorych. Dotycza one
gldéwnie dzieci chorych na nastepujace nowotwory:
dobrze zréznicowane glejaki, rdzeniaka plodowego,
wyScidlczaki, czaszkogardlaka, struniaki i chrze¢stnia-
komiesaki podstawy czaszki, mig¢saki oczodotu, mie-
saki tkanek migkkich [90, 92, 114, 123, 131, 135-142].
W sumie, do chwili obecnej, zaprezentowano okoto
200 przypadkoéw radioterapii protonowej u dzieci
[75, 123]; we wszystkich tych przypadkach uzyskano
70% lub wigcej wyleczef miejscowych, z doskonata
tolerancja napromieniania i bardzo mata p6Zna tok-
sycznoscia.

Nowotwory przewodu pokarmowego

Intensywne badania kliniczne nad wykorzystywa-
niem wiazki protonowej w leczeniu pierwotnego
raka watroby oraz raka przelyku prowadzone sa
w Japonii i Chinach [71, 79, 143, 144, 148-151].

W 2005 r. badacze z Uniwersytetu w Tsukubie
przedstawili wyniki radioterapii protonowej 162
chorych na pierwotnego raka watroby, leczonych
w latach 1985-1998. Wskaznik 5-letnich wyleczen
miejscowych wyniost 86,9%, a catkowitych prze-
zy¢ 5-letnich 23,5%. W kolejnych publikacjach
tej grupy badaczy wykazano, ze napromienianie
wiagzka protonowa moze by¢ skuteczng metoda
leczenia nawet chorych w wieku powyzej 80 lat
oraz chorych z nowotworami pierwotnego raka
watroby [143-146]. W prospektywnym badaniu
fazy II Bush i wsp. z Loma Linda w grupie 34
chorych uzyskali odpowiednio: 75% i 55% 2-let-
nich wyleczen miejscowych i przezy¢ catkowitych
[147]. Wyniki radioterapii protonowej chorych
na pierwotnego raka watroby zbiegly si¢ w czasie
z interesujacymi wynikami uzyskanymi w tej gru-
pie chorych przy uzyciu radioterapii fotonowej,
stereotaktycznej; konieczne jest wigc przeprowa-
dzenie kontrolowanych, poréwnawczych badan
prospektywnych [75].

W 2003 r. Koyama i wsp. zaprezentowali grupe
30 chorych na raka przelyku o zaawansowa-
niu T1-T3, MO, napromienianych protonami
lub wiazka protonowa i fotonowa; w grupie 13
chorych na raka o zaawansowaniu T1 uzyskano
100%, a T2-T3 — 43,4% 5-letnich wyleczen miej-
scowych [149]. W 2005 r. Sugahara i wsp. napro-
mieniali 46 chorych na raka przelyku o zaawan-
sowaniu T1-T4, MO; u 6 z nich zastosowali wigz-
ke protonowa, a u 40 skojarzono radioterapie
protonowa i fotonowa. W calej badanej grupie
uzyskano 5-letnie wyleczenie miejscowe i prze-
zycie catkowite, odpowiednio u 57% i 34% cho-
rych; w podgrupie chorych na raka o zaawanso-
waniu T1 (23 chorych) odpowiednio 83% i 55%
[150]. Wyniki te sa podobne do prezentowanych
w duzych seriach chorych leczonych chirurgicz-
nie; pézna toksyczno$¢ napromieniania byta
niska, szczegblnie u chorych na raka o zaawan-
sowaniu T1 [75].

Inne lokalizacje

Podejmowane sa proby radioterapii protonowej

u chorych na:

— glejaki dobrze zr6znicowane i glejaki wieloposta-
ciowe [115, 116];

— raka szyjki macicy [152];

— raka pgcherza moczowego [153];

— raka piersi (I° zaawansowania, pooperacyjne,
przyspieszone, cz¢Sciowe napromienianie piersi)
[154];

— malformacje t¢tniczo-zylne [155]; badania
w zasadzie zostaly przerwane z powodu podob-
nej skutecznosci, fatwiej dostgpnych i tanszych
metod (GammaKanife, akceleratory dedykowane
radioterapii stereotaktycznej) [71, 75].
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Prezentowane grupy chorych sa bardzo nieliczne, a uzy-
skane wyniki dyskusyjne, cho¢ w czesci przypadkéw za-
checajace.

Podsumowujac, klasyczne wskazania do stosowania
radioterapii protonowej obejmuja chorych na stosun-
kowo rzadkie nowotwory, a mianowicie czerniaki jago-
dowki oraz struniaki i chrzestniakomigsaki podstawy
czaszki i krggostupa szyjnego. Wiazka protonowa staje
si¢ rowniez referencyjng forma radioterapii wybranych
nowotworoéw u dzieci. Obiecujace wyniki przyniosty
zaré6wno pordwnawcze badania dozymetryczne, jak
i wstepne badania kliniczne, przeprowadzone w grupach
wybranych chorych na niedrobnokomoérkowego raka
pluca, raka gruczotu krokowego, oponiaki, raka gardta
Srodkowego, pierwotnego raka watroby i raka przelyku.
W 2002 r. Suit w swoim artykule ,, The Gray Lecture
2001” zasugerowal nawet, ze w ciggu najblizszych 20-30
lat radioterapia protonowa moze zastapi¢ radioterapi¢
fotonowa u wigkszosci chorych wymagajacych napromie-
niania [156]. OczywiScie obecnie, w obliczu ogromnego
postepu technicznego w zakresie radioterapii fotonowe;j
(IMRT, tomoterapia, CyberKnife, terapia tukowa itp.),
stwierdzenie to wydaje si¢ przesadne, niemniej prawdo-
podobnie w najblizszych latach okolo 10-15% chorych
wymagajacych napromieniania bedzie kwalifikowanych
do terapii protonowej [157]. Nalezy pami¢tac, ze postep
technologiczny dotyczy réwniez samej radioterapii proto-
nowej (spot-scanning, IMRT - intensity modulated proton
therapy, itd.); trwajg badania nad budowa kompaktowych
akceleratoréw wiazki protonowej (DWA — dielectric wall
akcelerator, akcelerator laserowo-plazmowy), co znacznie
obnizy ich koszty [71, 75, 111, 138, 158-160].

III. Radioterapia jonami wegla [17, 72-74, 80,
161-194]

Przewaga wiazki jon6w wegla nad radioterapia fotonowa

polega na specyficznym rozkladzie dawki promieniowa-

nia, charakteryzujacym si¢ tzw. pikiem Bragga. W tym
zakresie, wiagzka ta jest zasadniczo podobna do wigzki
protonowej, chociaz dzieki trzykrotnie mniejszemu,

w poréwnaniu z wiazka protonowa, ,,rozmyciu” dawki,

zwigksza mozliwo$¢ lepszego napromieniania obszarow

brzegowych. Wiazka jonéw wegla ma jednak dodatkowe
dwie zalety, ktore daja jej przewage zaré6wno nad wiazka-

mi fotonowymi, jak i wigzka protonowa:

1) wyzsza wzgledna skuteczno$¢ biologiczng (WSB)
— okolo 1,5 w obszarze wejscia wiazki i okolo 3,5
w obszarze piku Bragga;

2) mozliwo$¢ kontrolowania obszaru napromieniane-
go w czasie rzeczywistym, przy uzyciu PET, dzigki
powstawaniu niestabilnych izotop6éw, rozpadajacych
si¢ poprzez emisj¢ pozytronow [72-74, 80, 167-170].
Historia radioterapii wigzkami jonowymi nie jest

wolna od btedéw i przedwczesnych zaniechaf. Rozpocze-

fa si¢ ona w 1958 r. w Berkeley z uzyciem wiazki jonow
helu. W 1975 r. podjeto, zreszta calkowicie nieudane,
proby zastosowania jondw argonu lub krzemu. W roku

1977 i1 1978 niewielka grupe¢ chorych napromieniano
jonami wegla. Analiza materiatu klinicznego okoto 700
chorych napromienianych jonami helu wykazala dobre
wskazniki wyleczenn miejscowych u chorych na nowotwo-
ry zlokalizowane na podstawie czaszki, w terenie glowy
i szyi, okotordzeniowe oraz nowotwory oka; podobne
wyniki leczenia uzyskano w grupie 433 chorych, napro-
mienianych w latach 1978-1992 jonami neonu. W obu
grupach chorych odsetki wyleczen miejscowych byty
podobne do tych uzyskiwanych wigzka protonows, przy
jednak wyraznie wyzszym odsetku powiklah pdZnych,
szczegllnie w tkance nerwowej. W 1993 r. przerwano
radioterapi¢ jonowa w Lawrence Berkeley National
Laboratory (LBNL) [72, 80, 171-176].

W 1994 r. rozpocz¢to napromienianie jonami wegla
w Heavy Ion Medical Accelerator Chiba (HIMAC)
w Japonii, a w 1997 r. w GSI/Darmstadt z modulowana
intensywnoscia wiazki (intensity modulated particle the-
rapy — IMPT) oraz skanowaniem obj¢tosci (raster-scan);
od 2008 r. badania GSI sa kontynuowane w Heidelber-
gu. Kolejne osrodki radioterapii jonami wegla powstaty
w Hoyogo (2000 r.) i Gunma (2010 r.) w Japonii; urucha-
miane sa w Austrii, Niemczech, Francji, Australii i USA.
Do chwili obecnej jonami wegla napromieniono okoto
5000 chorych, z tego 90% w Japonii [72, 80, 177]. Bada-
nia przeprowadzone we Francji i Austrii wykazuja, ze
sposrod chorych na nowotwory zlo§liwe leczonych napro-
mienianiem okoto 5-6% stanowia potencjalni kandydaci
do radioterapii jonami wegla [178, 179].

Nie ma zadnych kontrolowanych badaf klinicz-
nych, poréwnujacych wyniki radioterapii jonami wegla
z radioterapia fotonowg lub protonowa. Prezentowane
w piSmiennictwie grupy chorych, w poszczegdlnych lokali-
zacjach, sg liczbowo mate (od kilkunastu do kilkudziesig-
ciu przypadkdw, a czasem nawet kilku) [72, 80, 161-164,
180, 181, 186-190]. Jedyne liczniejsze grupy to chorzy na
raka gruczofu krokowego (760 pacjentéw) i niedrobno-
komorkowego raka piuca w I° zaawansowania (ok. 200
pacjentéw) [182-185].

Pommier i wsp. [72] zaproponowali podziat wszyst-
kich chorych, potencjalnie kwalifikujacych si¢ do radiote-
rapii jonami wegla, na trzy grupy wedlug wskazan:

1) wskazania powszechnie przyjete maja chorzy na:
nowotwory §linianek, migsaki koficzyn (nieoperacyj-
ne lub zoperowane niedoszczgtnie), gruczolakoraki
terenu glowy i szyi, czerniaki §luzoéwek, struniaki
i chrzestniakomigsaki podstawy czaszki lub okolic
okotordzeniowych, pierwotne raki watroby, nieope-
racyjne wznowy raka gruczolowego odbytnicy. Sa to
chorzy na stosunkowo rzadkie nowotwory, a wstgp-
ne, obiecujace, wyniki badan klinicznych zostaty
opublikowane;

2) wskazania w trakcie badan klinicznych maja chorzy
na: nowotwory wyraznie czgstsze, a niektore bardzo
czeste, u ktorych, po okresie wstepnych doniesien,
rozpoczeto prospektywne, kontrolowane badania
kliniczne; wynikow tych badan na razie brak: nisko
zrOznicowane glejaki mozgu, raki trzustki, raki



3)

gruczolu krokowego, raki ptuca, raki terenu glowy
i szyi;

wskazania wyjatkowe: np. nowotwory ztoSliwe
u dzieci (dotychczas nie leczono jonami wegla);
przyktadem moga tu by¢ nowotwory pnia mozgu,
nie poddajace si¢ zasadniczo zadnemu leczeniu, lub
inne wyjatkowo rzadkie nowotwory, zdecydowa-
nie promieniooporne, rosnace wylacznie lokalnie,
w okolicach waznych zyciowo lub funkcjonalnie czg¢-
$ci ciata.

Podsumowujac, zdecydowana wigkszo$¢ opublikowa-

nych badan klinicznych dotyczacych radioterapii jonami
wegla to badania fazy I i II. Dla pelnej oceny tej metody
leczenia konieczne jest, w przypadkach, w ktorych jest
to mozliwe, przeprowadzenie prospektywnych, kontro-
lowanych badan klinicznych, poréwnujacych skutecznose,
odsetek i skalg¢ powiklaf oraz koszty napromieniania
wiazka jondw wegla z nowoczesng radioterapia fotonowa
i oczywisScie protonowa. Na dziefi dzisiejszy zarysowuje
si¢ przewaga radioterapii jonami we¢gla nad protonami,
w leczeniu chorych na: nowotwory §linianek, zatok obocz-
nych nosa, pierwotnego raka watroby, struniaki i niektore
migsaki tkanek migkkich i koSci [80, 177, 191-194].
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