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Terapia protonowa z technikg spot scanning:
Centrum Terapii Protonowej Rineckera w Monachium
Czes¢ I: Aspekty kliniczne

Ralf A. Schneider, Lothar Wisser, Martin R. Arnold, Christian Berchtenbreiter,
Hans-Jorg Borchert, Dirk E. Geismar, Monika C. Loscar,
Manfred Mayr, Markus Wilms, Manfred Herbst

Nowoczesna terapia protonowa wydaje sie by¢, pomimo wymaganych nakladow organizacyjnych, technicznych i finansowych,
doskonalsza od stosowanej dotychczas w radioterapii terapii fotonowej. W zwiqzku z powyzszym na calym Swiecie szybko
rosnie liczba osrodkow zajmujgcych sie tq technikq leczenia. Planowanie leczenia z wykorzystaniem techniki ,,spot scanning”
(polegajgcej na skanowaniu pojedynczymi wigzkami typu ,,pencil beam”) wydaje si¢ by¢, w porownaniu z konwencjonalnymi
technikami z rozproszong wiqzkq protonow, metodq lepszq ze wzgledu na mozliwos¢c jej dokladniejszego dopasowania.
Dawka podawana poza objetoscig planowanqg do napromieniania, zwlaszcza od strony przedniej guza, moze by¢ obnizona,
podczas gdy dawka w obrebie guza — podwyzszona. Co wiecej, w zaleznosci od rozkladu komorek w nacieku nowotworowym
mozliwe jest precyzyjne dopasowywanie rozkladu dawki (,dose painting”): komorki guza otrzymujq podwyzszong dawke,
podczas gdy zdrowe tkanki w obrebie nacieku nowotworowego otrzymujq dawke obnizong. Centrum Terapii Protonowej
Rineckera w Monachium jest pierwszym europejskim osrodkiem, zajmujgcym sie jedynie prowadzeniem rutynowego leczenia.
Dzieki zastosowaniu wyrafinowanych systemow obrazowania, wykorzystujgcych MRI, CT oraz PET, mozliwa bedzie
precyzyjna diagnostyka stuzqca planowaniu trojwymiarowemu (3D) terapii protonowej. Oczekuje sie, ze centrum leczy¢
bedzie kazdego roku 3500-4000 pacjentow. Osrodek jest catkowicie skomputeryzowany. Kartoteki pacjentow zawierajgce
dane anamnestyczne, diagnostyczne, dotyczqce planowania leczenia oraz jego przebiegu sq zapisywane w formacie cyfrowym
i archiwizowane. Wyniki mogq byc z latwosciq oceniane oraz publikowane.

Proton therapy with spot scanning:
the Rinecker Proton Therapy Center in Munich
Part I: Clinical aspects

Modern proton therapy promises despite demanding structural, technical and financial investments to be superior
to techniques of photon therapy in radiation oncology. Therefore worldwide the number of proton therapy facilities is
increasing rapidly. In comparison to conventional proton scattering techniques, treatment planning with spot scanning
promises to be superior for reasons of higher conformality. The dose outside the target volume especially in front of the
tumour can be lowered and the dose in the tumour be raised. Furthermore depending on tumour cell distribution a dose
painting is possible: in comparison to planned overdosages in the tumour, the dose in uninvolved tissues inside the tumour
can be reduced. In Europe the Rinecker Proton Therapy Center in Munich is the first facility being dedicated only for routine
patient treatment. Sophisticated MRI, CT and PET systems will offer precise diagnostics for 3D proton radiation therapy
planning. It is expected that 3500-4000 patients will be treated per year. The facility is totally computerised. The patient files
concerning anamnestic data, diagnostics, planning and treatment data are digitised and archived. Results can be evaluated
and easily published.

Stowa kluczowe: terapia protonowa, spot scanning, IMPT, dose painting (,malowanie dawka”), stereotaktyczne
napromienianie wewnatrzczaszkowe
Key words: proton therapy, spot scanning, IMPT, dose painting, extracranial stereotactic irradiation
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Wprowadzenie

Zdobywanie wiedzy o wykorzystaniu wigzek protonéw
w medycynie rozpoczgto od prac Ernesta O. Lawrence’a,
ktory na Uniwersytecie Kalifornijskim, w Laboratorium
Lawrence Berkeleya (Lawrence Berkeley Laboratory
— LBL), w 1930 roku skonstruowat pierwszy cyklotron.
Promieniowanie protonowe jest wariantem radioterapii
czastkami naladowanymi, ktéry umozliwia radiotera-
peutom prowadzenie leczenia Sci§le dopasowanego do
potrzeb, polegajacego na dostarczaniu do prawidiowych
tkanek, na zewnatrz od obj¢tosci planowanej do napro-
mieniania (target volume), obnizonych, w poréwnaniu
z terapig fotonowa, dawek promieniowania. Zalete te
zawdzigczamy wewnetrznej charakterystyce rozpedzo-
nych protonéw, ktorych dziatanie jest, w odroznieniu od
fotondw promieniowania, znacznie mniejsze w obszarze
polozonym proksymalnie od objetosci planowanej do na-
promieniania. Maksimum energii zjonizowanej jest depo-
nowane w obre¢bie objetosci planowanej do napromienia-
nia, z nastgpowym ostrym spadkiem jej wartoSci, dzieki
czemu nie dochodzi do deponowania jakiejkolwiek dawki
za objetoscig planowang do napromieniania (Ryc. 1).

Przedstawione fizyczne wtasciwosci wigzki w pola-
czeniu z wyzsza o 10% wzgledng biologiczng efektyw-
noscig (relative biological effectiveness — RBE) protonow
powinny pozwoli¢ radioterapeucie na zwickszenie dawki
w obrebie objetosci planowanej do napromieniania,
dajac mozliwo$¢ skuteczniejszego dziatania na nowotwor
(Tumor Control Probabilisty — TCP), przy rbwnoczesnym
zmniejszeniu dziatah ubocznych zwigzanych z promie-
niowaniem (Normal Tissue Complication Probability
— NTCP), dzigki obnizeniu dawki dziatajacej w zdrowych
tkankach.

Najwazniejsza zaleta protondéw, w poréwnaniu do
ciezkich jonow, jest fakt, Ze mozliwosci naprawcze zdro-
wych tkanek poddanych ekspozycji na protony sa, w zasa-
dzie, takie same, jak po ekspozycji na fotony. Dzigki
temu protony, szczegllnie w postaci wigzki skanowanej,
umozliwiaja lepsze dopasowanie napromienianej objeto-
Sci w porédwnaniu z wszystkimi innymi stosowanymi tech-
nikami napromieniania. Mozliwe jest zminimalizowanie
dziatan niepozadanych przy poréwnywalnych, lub nawet
lepszych, wynikach leczenia nowotworu.
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Ryc. 1. Glgbokos¢ dystrybucji dawki fotondw i protonéw

Historia terapii protonowej

W 1946 roku Robert A. Wilson postulowat, ze protony
moga by¢ nowa alternatywa w leczeniu nowotworow ze
wzgledu na ich fizyczne wtasciwosci, powodujace opty-
malny rozktad dawki w tkankach ludzkiego organizmu
[1]. Pierwsi pacjenci zostali poddani leczeniu w potowie
lat 50. dwudziestego wieku w LBL.

W pierwszych dziesigcioleciach wykorzystywania
protonéw w leczeniu wiedz¢ o stosowaniu tej nowej
techniki zdobywano poprzez analize fizycznych i biolo-
gicznych skutk6w napromieniania protonami. Jednym
z glownych zagadnien byla homogennos$¢ podawane;j
dawki. Niezbedne bylo opracowanie programéw plano-
wania leczenia protonami [2].

Koniecznoscig stalo si¢ wprowadzenie terapii proto-
nowej do codziennej praktyki klinicznej leczenia nowo-
tworéw [3, 4]. Badanie rozwiazan technicznych stuzacych
wdrozeniu schemat6w leczenia wykorzystujacych protony
stalo si¢ na calym Swiecie domeng jedynie nielicznych
oSrodkéw badawczych, zajmujacych si¢ fizyka, dlatego
liczba leczonych pacjentéw pozostawala niska. Postep
hamowany byl wigc nie tyle przez brak wiarygodnych
statystycznie wynikdéw leczenia, co przez ograniczenia
techniczne.

Poczawszy od roku 1961 doswiadczenia prowadzone
w Harwardzkim Laboratorium Cyklotronowym stymulo-
waly rozw0j zastosowania protondw jako uznanej opcji
leczenia w szeregu schorzen, w tym miedzy innymi czer-
niaka tgczOwki, struniaka i chrzgstniakomigsaka [5, 6].

Badania naukowe byly powodem utworzenia pierw-
szego szpitalnego oSrodka terapii protonowej, otwartego
w roku 1990 w mieScie Loma Linda. Poczatkowo napro-
mienianie protonami stosowano w potaczeniu z lecze-
niem fotonami. P6zZniej terapia protonowa zastapita
terapi¢ fotonowa w leczeniu wielu nowotwordw. Zain-
stalowano izocentryczne stoly terapeutyczne, umozliwia-
jace dostarczanie wigzki protonéw z kazdego kierunku,
podobnie jak w przypadku nowoczesnych akceleratorow
liniowych.

Zakres wskazan ulegal szybkiemu powigkszeniu,
optymalizowano techniczne i kliniczne schematy poste-
powania, standaryzowane i wdrazane do codziennej prak-
tyki dla bardziej efektywnego i praktycznego przebiegu
pracy [7]. Obecnie udalo si¢ zintegrowac i zoptymalizo-
wacé zastosowanie w terapii protonowej takich innowacyj-
nych rozwigzan, jak planowanie leczenia 3D w oparciu
o tomografi¢ komputerowa (CT), Iaczenie obrazowania
metodg rezonansu magnetycznego (MRI) i CT, szybsze
elektroniczne przesylanie danych oraz planowanie algo-
rytméw leczenia wysoce wybidrezych i ztozonych objeto-
Sci przeznaczonych do napromieniania. Postep ten byl
niezbedny dla uzyskania wysokiej wybidrczosci i precyzji
terapii protonowe;.

Dotychczas na calym Swiecie leczeniu z wykorzysta-
niem naladowanych czastek poddanych zostalo ponad
54 000 pacjentdw z fagodnymi i zto§liwymi nowotworami.
Ponad 47 000 z nich otrzymalo terapi¢ protonowa, zas
pozostali terapi¢ cigzkimi jonami, gléwnie jonami wegla
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[8, 9]. Wzrastajaca liczba leczonych osob dostarczyta
wiarygodnych odpowiedzi na pytania dotyczace wynikow
zastosowania protokoldw terapii protonowej w nowych
wskazaniach terapeutycznych [10, 11].

W zwiazku z powyzszym terapia protonowa budzi
ogromne zainteresowanie radioterapeutéw jako jedna
z opcji rutynowego leczenia w codziennej praktyce radio-
terapii. Ma to szczegblne znaczenie, kiedy weZmiemy pod
uwagge fakt, ze w poréwnaniu z wysoce wybiorcza terapia
fotonowa, wybiorczo$¢ dzialania protonéw w obrebie
objetosci planowanej do napromieniania jest generalnie
lepsza. Terapia protonowa niesie ze soba takze mozli-
wos¢ zwickszenia dawki podawanej w obrebie guza, przy
rownoczesnym zmniejszeniu dawki w obrebie zdrowych
tkanek i narzadow otaczajacych obszar planowany do
napromieniania. Dodatkowo, innowacje techniczne, takie
jak spot scanning czy modulacja intensywnosci, pozwala-
ja na zoptymalizowanie wybiorczego dziatania protonéw
w obrebie objetosci planowanej do napromieniania, pro-
wadzac do lepszej efektywnosci leczenia [12, 13].

Z nastaniem XXI wieku Swiat terapii protonowe;j
zmienil si¢ catkowicie. Powstato wiele osrodkow terapii
protonowej, nastawionych gféwnie na leczenie chorych,
a kolejne sa w trakcie budowy lub na etapie planowania.

Dzigki zastosowaniu technicznych innowacji, takich
jak spot scanning oraz wprowadzeniu bardziej rygory-
stycznych zasad ochrony przed promieniowaniem, tera-
pia protonowa najprawdopodobniej zastapi w przyszto-
Sci terapi¢ z wykorzystaniem fotonow [14, 15]. Istotnym
problemem, wciaz czekajacym na rozwigzanie, jest juz
jednak nie poréwnywanie skutecznosci z powszechnie
stosowang terapia fotonowa, lecz zapewnienie Srodkow
finansowych na leczenie z wykorzystaniem ci¢zkich
jonéw. Ponadto, w przysztoSci zaistnieje mozliwos¢ skon-
struowania kompaktowych i prawdopodobnie tafiszych
laserowych akceleratorow protonowych oraz zastosowa-
nia protonowej tomografii komputerowej [16-18].

Terapia protonowa w Europie

Instytut Paula Scherrera (PSI) w Willingen w Szwajcarii
jest jedynym na Swiecie fizycznym o$rodkiem badaw-
czym, stosujacym terapi¢ protonowa z technika spot
scanning u pacjentéw, posiadajacym doswiadczenie
w zewnatrzczaszkowej terapii protonowej, w szczeg6l-
nosci w leczeniu pacjentéw pediatrycznych. Baza PSI
jest rozbudowywana w celu powigkszenia jej objetosSci
i umozliwienia leczenia pacjentow przez caly rok.

Od rozpoczgceia trwania projektu w 1996 roku lecze-
niu poddano okoto 300 pacjentéw. Osrodek PSI posiada
najwicksze w Swiecie doSwiadczenie w stosowaniu terapii
protonowej w leczeniu czerniaka tgczéwki. Od roku 1984
leczono tam ponad 4500 pacjentéw, osiagajac doskona-
te wyniki w zakresie przezycia, zachowania galki ocznej
i zachowania wzroku [19].

Centre de Protontherapie d’Orsay (CPO) w Paryzu,
ktore rozpoczeto dzialalno$¢ w roku 1991, takze bedzie
si¢ powicksza¢ w nadchodzacych latach. Ze wzgledu na
sprzgtowe ograniczenia techniczne w CPO leczy¢ mozna

jedynie guzy galki ocznej, podstawy czaszki oraz mozgu.
Pomimo tego, jak dotad leczeniu w tym o$rodku poddano
ponad 3500 pacjentow.

Inne o$rodki funkcjonujg w Nicei (Francja, od
1991 r.), Clatterbridge (Wielka Brytania, od 1989 r.),
Uppsali (Szwecja, od 1989 r.) oraz Katanii (Wtochy, od
2002 r.). Wigkszo$¢ z tych oSrodkdéw, stosujacych tech-
nike¢ promienia stalego, zajmuje si¢ jedynie leczeniem
nowotworéw galki ocznej oraz badaniami naukowymi.
Na terenie Rosji dziatajg trzy osrodki — w Moskwie (od
1969 r.), Sankt Petersburgu (od 1975 r.) oraz Dubnej (od
1999 r.). W ciggu nadchodzacych lat cze$¢ z wymienio-
nych starszych centréw zostanie zmodernizowana lub
zastapiona przez nowoczesne osrodki, umozliwiajace
leczenie w warunkach szpitalnych. Dodatkowo w calej
Europie planowane sg liczne nowe oSrodki terapii pro-
tonowe;j.

Radioterapia oraz terapia czasteczkowa na terenie
Niemiec

Niemcy maja obecnie tacznie 82,5 mln mieszkancow, przy
czym ponad 85% z nich objeta jest systemem ubezpieczen
spolecznych. Pozostala cz¢S¢ populacji posiada prywatne
ubezpieczenia medyczne. 20% calej niemieckiej popula-
cji oraz 60% wszystkich pacjentow z rozpoznaniem cho-
roby nowotworowej poddanych zostanie co najmniej raz
w swoim zyciu radioterapii. L.acznie w okolo 250 osrod-
kach radioterapii, dysponujacych ponad 450 akcelerato-
rami lub aparatami %°Co, kazdego roku prowadzonych
jest okofo 240 000 cykli leczniczych. Tak wigc na kazdy
milion mieszkancow przypadaja obecnie Srednio trzy
osrodki radioterapii i pie¢ akceleratorow.

Dotychczas jedynie dwa osrodki w Niemczech
mogly zaoferowac prowadzenie terapii czasteczkowej
i to jedynie dla ograniczonej liczby pacjentow. OSrodki
te, przeznaczone gldéwnie do badan podstawowych i jedy-
nie w ograniczonym wymiarze do leczenia chorych, to
centrum ciezkich czastek Gesellschaft fiir Scherionen-
Forschung (GSI) w Darmstadt (od 1997 r.) oraz o§rodek
terapii protonowej Hahn-Meitner-Institut (HMI), zlo-
kalizowany w Berlin-Buch (od 1998 r.), ktory dysponuje
sprzetem do wytwarzania stalej wigzki o energii 70 MeV.
W GSI i HMI leczono facznie ponad 700 pacjentow
z nowotworami galiki oczne;j.

Celem projektu naukowego Uniwersytetu w Heidel-
bergu (obecnie na etapie przygotowania) bedzie porow-
nanie terapii protonowe;j i terapii cigzkimi jonami (jony
wegla). Kontynuowany bedzie w ten sposdb projekt
badawczy prowadzony w GSI. Kolejne 12 niemieckich
miast jest zainteresowanych stworzeniem projektu zaj-
mujacego si¢ terapig czasteczkowa lub prowadzone sa
w nich rozmowy dotyczace stworzenia takiego osrodka;
dotyczy to migdzy innymi Essen, Kilonii, Kolonii, Lipska,
Marburga i Berlina. Cz¢é¢ z tych projektowanych cen-
trow terapii protonowej chcialoby nawigza¢ wspolprace
zarOwno ze szpitalami uniwersyteckimi, jak i z oSrodkami
prywatnymi. Pozostate centra beda w zamierzeniu catko-
wicie prywatne.



Centrum Terapii Protonowej Rineckera

Mozliwosci znacznej wybiorczosci terapii protonowej za-
fascynowaly chirurga Hansa Rineckera [20]. Od samego
poczatku mial on wizj¢ terapii protonowej, stanowiacej
w przysztosci ,,ztoty standard” w radioterapii. Zapoczat-
kowat on projekt powstania w Monachium niezaleznego
i finansowanego w 100% ze §rodkéw prywatnych Cen-
trum Terapii Protonowej Rineckera (Rinecker Proton
Therapy Center — RPTC), pierwszego osrodka prze-
znaczonego calkowicie do rutynowego leczenia chorych
z wykorzystaniem protonéw (Ryc. 2). Przewidywany po-
czatek dziatalnoSci leczniczej osrodka nastapi za kilka
miesiecy.

RPTC jest jednym z najwigkszych centréw terapii
protonowej z czterema ruchomymi stanowiskami leczni-
czymi oraz jednym pomieszczeniem do leczenia wigzka
stala i ma mozliwos$¢ leczenia ponad 4000 pacjentéw
rocznie. Akcelerator protonéw, stosowany w celach

Ryc. 2. Centrum Terapii Protonowej Rineckera. Budynek leczniczy (na
lewo) oraz budynek hotelowy (na prawo)

leczniczych w RPTC, to superprzewodzacy cyklotron
(ACCEL®/Varian®) (Ryc. 3).

Warto§¢ stala wytworzonej energii rOwna jest
250 MeV, co odpowiada 37 cm giebokoSci penetracji.
Zgodnie z kazdym indywidualnym planem leczenia ener-
gia protonéw redukowana jest do wartosci potrzebnej do
osiggniecia glebokosSci odpowiadajacej lokalizacji obje-
toSci planowanej do napromieniania. W zakresie wspot-
rzednych x i y opracowywany jest zindywidualizowany
plan pokrycia objetosci planowanej do napromieniania
poprzez skanowanie waska wiazka protonéw (¢ = 4 mm).
Maksymalny zakres powierzchni planowanej do napro-
mieniania to 30 x 40 cm.

Szczeg6ly technik leczenia zostana opublikowa-
ne w drugiej czesci tego artykutu w kolejnym numerze
Nowotwory Journal of Oncology.

Szereg niemieckich pafstwowych i prywatnych firm
ubezpieczeniowych juz podpisalo umowy na refinanso-
wanie leczenia. Celem RPTC jest wprowadzenie terapii
protonowej do codziennej praktyki klinicznej w leczeniu
wszystkich nowotwordw, poczatkowo jako alternatywe dla
innowacyjnych technik terapii fotonowej, za$ ostatecznie,
w odlegtej przysztosci, jako jej zamiennik. W wybranych
przypadkach mozliwe jest nawet zastapienie leczenia
chirurgicznego przypadkow wezesnego raka ptuca. Pod-
stawa do osiagniecia tego celu jest lepszy rozktad dawki,
uzyskiwany dzigki wykorzystaniu protondw oraz mniej-
sza laczna dawka podawana do tkanek zdrowych. Dla
pacjenta oznacza to w praktyce mniej efektow ubocznych
oraz, na przestrzeni lat od zakofczenia leczenia, mniejsze
ryzyko powstawania wtornych nowotworéw [21]. Lepsze
zabezpieczenie przed skutkami promieniowania spetnia
takze wymagania bardziej rygorystycznych zasad ochrony
przed promieniowaniem, obowigzujacych w Niemczech
i innych krajach europejskich.

Monachium, z faczng populacja 1,3 mln mieszkan-
cow, jest trzecim co do wielkosci miastem w Niemczech.
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Pomieszczenie
Ruchome Ruchome doleczenia Ruchome Ruchome
stanowisko stanowisko promieniem stanowisko stanowisko
lecznicze 4 lecznicze 3 statym lecznicze 2 lecznicze 1 Cyklotron
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Rye. 3. Plan parteru budynku RPTC: cyklotron protonowy o mocy 250 MeV (ACCEL®/Varian®), linia
promienia, cztery ruchome stanowiska lecznicze i jedno pomieszczenie do leczenia promieniem stalym
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Istniejaca infrastruktura jest optymalna dla prezen-
towanego projektu o tych rozmiarach i obejmuje mig-
dzynarodowe lotnisko, dobrg sie¢ polaczef kolejowych,
hotele r6znych kategorii, szereg oSrodkéw medycznych,
dwa uniwersytety o najwyzszym poziomie naukowym ze
szpitalami uniwersyteckimi, jak rowniez szereg centrow
badawczych, tak panstwowych, jak i prywatnych. RPTC
wspoOlpracuje ze szpitalem chirurgicznym Chirurgische
Klinik doktora Rineckera (CKR) oraz szpitalem chordb
wewnetrznych polozonym w bezposrednim sasiedztwie
RPTC. Caly oSrodek zlokalizowany jest w poblizu mona-
chijskiej starowki (Ryc. 4), tuz obok jednego z duzych
parkéw miejskich, nad brzegiem Izary.

Ryc. 4. Stare Miasto w Monachium. Kosciot Najswigtszej Marii Panny

Szacuje sig, ze w RPTC leczonych bedzie rocznie
3500-4000 pacjentow. Beda to chorzy leczeni z wykorzy-
staniem uznanych schematéw leczenia protonami, stoso-
wanymi w przypadku nowotwordw gatki ocznej i mozgu,
struniakéw, chrzestniakomigsakow i raka prostaty, ale
stosowane beda takze nowe opcje leczenia, migdzy inny-
mi guzéw pluca, watroby, zotadka, trzustki, przetyku,
piersi, odbytnicy oraz obszaru glowy i szyi. Mozliwosci te
wynika¢ beda z najnowszych doswiadczen w terapii proto-
nami i ci¢zkimi jonami, jak rowniez radioterapii z modu-
lowana intensywnoScia (intensity modulated radiotherapy
— IMRT) i stereotaktycznej terapii fotonowe;.

Schematy oparte o hipofrakcjonowanie dawki stang
si¢ rOwniez integralng czescig standardéw leczniczych
w RPTC, z uwzglednieniem najnowszej wiedzy o daw-
kach efektywnych biologicznie (biologically effective doses
—BED) dla poszczegdlnych nowotworéw i zdrowych tka-
nek oraz z udoskonalonym rozktadem planowanej dawki
leczniczej, co staje si¢ mozliwe dzigki wykorzystaniu pro-
tonow.

Wszystkie proponowane schematy leczenia bgda
standaryzowane w oparciu o badania kliniczne prowadzo-
ne w RPTC lub o wyniki badan prowadzonych we wspot-
pracy z oSrodkami niemieckimi oraz mi¢gdzynarodowymi.
Dane dotyczace pacjentdw oraz prowadzonego leczenia
beda gromadzone i analizowane podczas regularnych
kontroli z uwzglednieniem nie tylko przezywalnoSci oraz

odsetka wyleczonych nowotworéw, lecz takze skutkow
ubocznych leczenia oraz jakoSci zycia chorych.

Terapia protonowa u dzieci i mtodziezy

Rozklad dawki oraz integralno$¢ dawki w obr¢bie na-
promienianej objetoSci podczas terapii protonowej sa
zagadnieniem szczegOlnie istotnym w przypadku dzieci
i mlodziezy ze wzgledu na oczekiwany dlugi czas zycia
i konieczno$¢ maksymalnego zminimalizowania ryzyka
rozwoju wtornych nowotworéw wywolanych napromie-
nianiem. Terapia protonowa umozliwiajagca wlaSciwy
rozktad dawki powinna by¢ w przypadku tych pacjentow
obowiazkowa. Niezbe¢dne wigc jest stworzenie przyjazne;j
dla dzieci atmosfery leczenia, schematu leczenia oraz po-
Swigcenia tym pacjentom odpowiedniej iloSci czasu.
Leczenie onkologiczne dzieci powinno by¢ takze
przedmiotem badan krajowych i miedzynarodowych,
w celu opracowania zalecen dla oSrodkdw terapii proto-
nowej. Opublikowanie danych dotyczacych terapii pro-
tonowej u tych pacjentéw bedzie w sposéb nieunikniony
oparte o konieczno$¢ dtugotrwatych badan kontrolnych,
co wymaga natychmiastowego opracowania odpowied-
nich baz danych. Najistotniejszymi analizowanymi para-
metrami powinny by¢: wynik leczenia z uwzglednieniem
ewentualnych wtérnych nowotwordw oraz jakos¢ zycia.
Zadanie to wymaga takze Scislej wspotpracy z niemiecki-
mi i migdzynarodowymi towarzystwami pediatrycznymi.

Diagnostyka i badania obrazowe

Podczas wstepnego badania w RPTC moga by¢ wykorzy-
stane nast¢pujace urzadzenia i badania diagnostyczne:
MRI (Philips Achieva 1.5T), PET-CT (Philips Gemini)
oraz 16-rzgdowy tomograf komputerowy, a takze en-
doskopia, USG oraz kompleksowe laboratorium anali-
tyczne. Uzyskane dane moga by¢ wprowadzane do kom-
puterowego systemu planowania. Urzadzenia RPTC sa
zaprojektowane specjalnie dla pacjentéw poddawanych
terapii protonowej, jednak nie tylko dla okreslania stop-
nia zaawansowania choroby nowotworowe;j i planowania
leczenia. Badania diagnostyczne oraz obrazowe maja
stuzy¢ takze szczegdtowej kontroli po leczeniu.

Unieruchomienie pacjenta podczas napromieniania

Stosowanie technik wysoce precyzyjnej radioterapii,
takich jak spot scanning, wymaga codziennego unieru-
chamiania pacjenta w powtarzalnej i bezpiecznej pozycji
poprzez zastosowanie zoptymalizowanych urzadzen unie-
ruchamiajacych. Podczas leczenia nowotworéw mozgu,
galki ocznej oraz obszaru glowy i szyi pacjenci otrzymaja
ustnik lub, w razie koniecznoSci, maske umieszczang
w indywidualnie przygotowanym prézniowym odlewie
ciafa.

Niektore schematy leczenia wymagaja unierucho-
mienia klatki piersiowej i brzucha. Mozna to osiagnaé
poprzez zastosowanie odlewu calego ciata, z mozliwos-
cig unieruchomienia pacjenta w odlewie z zamocowang
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(Schar Engineering AG)
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(Schéar Engineering AG)

Pompa prézniowa

Ryc. 5. Unieruchomienie pacjenta przy uzyciu prozniowego odlewu ciata

plyta ochronna, przy czym optymalizacj¢ unieruchomie-
nia zapewnia urzadzenie do wytwarzania prézniowego
odlewu ciata (BodyFIX; Medical Intelligence/Elekta)
(Ryc. 5).

W celu identyfikacji przesunie¢ objetosci planowane;j
do napromieniania dla poszczeg6lnych lokalizacji nowo-
tworow zastosowane zostang charakterystyczne znaczniki.
Na przyktad zlote znaczniki zostang umieszczone w §cisle
zdefiniowanych punktach w obrebie gruczotu krokowe-
go, za$ codziennie przed napromienianiem w odbytni-
cy umieszczany bedzie cewnik z balonem. Wewngtrzne
znaczniki, umozliwiajace wykrycie przemieszczenia
narzadu/guza, zostang takze zastosowane w leczeniu
guzoéw pluca, watroby, czy tez innych celéw napromie-
niania, ktore przemieszczaja si¢ wraz z ruchami odde-
chowymi. Jest to szczegolnie istotne w przypadku guzdw,
ktoérych potozenie moze si¢ zmienia¢ wraz z ruchami
oddechowymi. Kontrolowany i powtarzalny bezdech
podczas znieczulenia ogdlnego stosowany bedzie podczas
procedury planowania leczenia, pozycjonowania pacjenta
oraz napromieniania.

W przypadku leczenia guzoéw gatki ocznej z wykorzy-
staniem znacznikOw z tantalu zaznaczony zostanie obszar
guza lub inne struktury gaiki ocznej w celu zdefiniowania
geometrii, przelozenia oraz ruchow tego narzadu, zwtasz-
cza podczas planowania w oparciu o dane pochodzace
zCT i MRL

Anestezjologia

Pacjenci z guzami zlokalizowanymi w obrgbie gérnego
pietra jamy brzusznej lub klatki piersiowej, a takze no-
worodki i mate dzieci, ktore nie sa w stanie odpowiednio
wspolpracowac, wymagaé beda znieczulenia ogdlnego.
Jest ono stosowane w celu uzyskania optymalnego unie-
ruchomienia, umozliwiajacego kontrolg przemieszczania
si¢ objetosci napromienianej podczas planowania oraz
przebiegu leczenia (Ryc. 6). Integralng cz¢scia centrum
terapii protonowej jest calkowicie mobilne stanowisko
anestezjologiczne do znieczulenia ogdlnego oraz liczacy
osiem 16zek Oddzial Wzmozonego Nadzoru Anestezjo-
logicznego (post-anaesthetic care unit — PACU).

Ryc. 6. Znieczulenie ogdlne pacjenta przed rozpoczeciem
napromieniania

Planowanie leczenia

Jakkolwiek czeS¢ przypadkOw mozna bedzie leczyé
z wykorzystaniem standaryzowanych procedur, ze zde-
finiowanymi obj¢tosciami planowanymi do naswietlania,
niewatpliwie niezbedne bedzie takze opracowywanie
kompleksowych indywidualizowanych planéw leczenia.
W celu indywidualnej analizy takich ztozonych przypad-
koéw w RPTC organizowane bgda interdyscyplinarne
posiedzenia (tzw. Tumor Boards). Przed podjeciem osta-
tecznej decyzji interdyscyplinarnego zespolu omawiane
beda wyniki badan podstawowych oraz mozliwy zakres
opcji terapeutycznych. Prowadzona bedzie takze mig-
dzynarodowa wspoéipraca pod egidg PTCOG (Particie
Co-Operative Group).

Planowanie leczenia prowadzone bedzie w oparciu
o 16-rzedowa tomografi¢ komputerowg (CT). W razie
potrzeby wykonywane beda badania z uzyciem Srodka
kontrastowego, obrazowaniem metoda rezonansu magne-
tycznego (MRI) i/lub pozytronowa tomografia emisyjna
(PET). Planowanie 3D (oparte o osiowe skany CT) wyko-
nywane jest z wykorzystaniem algorytmu techniki spot
scanning (X10), pochodzacego z systemu zarzadzania
danymi (Content Management System — CMS). Poprzez
optymalizowanie kierunku wiazki oraz indywidualng ana-
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Ryc. 9. Fotony z wykorzystaniem IMRT
(Intensity modulated radiation therapy)

lize punktu, do ktorego trafia kazda wigzka protondow,
ktorej pik Bragga odpowiedzialny jest za dostarczenie
planowanej dawki do napromienianej obj¢tosci, mozliwe
bedzie podanie optymalnej dawki w obrebie objetosci
planowanej do napromieniania, przy rOwnoczesnym
uchronieniu organéw krytycznych poza napromieniang
objetoscia.

Wiasciwosci fizyczne protonéw powoduja, ze dawka
nie jest deponowana poza objetoscig planowana do
napromieniania. Poprzez zastosowanie techniki spot
scanning, w ktorej wiazka promieniowania porusza si¢
z wykorzystaniem zindywidualizowanej siatki wspot-
rzednych, w celu calkowitego pokrycia guza nowotwo-
rowego, mozliwe jest nie tylko modulowanie nat¢zenia
wewnatrz wiazki (jak w nowoczesnej fotonowej radio-
terapii z modulacjg intensywnosci — intensity-modulated
radiotherapy — IMRT), ale takze dostosowywanie gl¢bo-
kosci rozktadu dawki w trzecim wymiarze. Poprzez taczo-
ne stosowanie wigzek padajacych pod r6znymi katami
mozliwe jest uzyskanie rozkiadu dawki z doktadnoScia
nieosiagalng dla wspolczesnej teleradioterapii fotonowej
(Ryc. 7-10).

Dosis %

» i

Ryc. 10. Protony z wykorzystaniem IMPT
(Intensity and energy modulated radiotherapy with protons)

Opracowywany jest obecnie specjalny system plano-
wania leczenia guzéw gatki ocznej, wykorzystujacy CMS
i oparty o dane trojwymiarowe, pochodzace z tomografii
komputerowej (3D CT); system ten bedzie mogl réwniez
uwzglednia¢ dane pochodzace z badanh MRI. W celu roz-
poznania jakichkolwiek zmian w objetoSci planowane;j
do napromieniania, ktére moglyby wymagaé modyfikacji
planu leczenia, niezbe¢dne beda czesto powtarzane kon-
trolne badania obrazowe obszaréw leczonych.

Na Rycinach 7 i 8 poréwnano rozktad dawki promie-
niowania dla fotonéw i protondéw w przypadku leczenia
potozonego obwodowo raka pluca, z wykorzystaniem
identycznych kierunkdéw wigzki promieniowania. Kolej-
ny przykfad, przedstawiony na Rycinach 8 i 9, obrazuje
leczenie nowotworu laryngologicznego z catkowitym
(lewa rycina) oraz czgSciowym (prawa rycina) zaoszczg-
dzeniem §linianki.

Ulozenie pacjenta i napromienianie
Dla uzyskania powtarzalnego utozenia pacjenta proznio-

wy odlew ciata z pacjentem w pozycji lezacej mocowany
jest do platformy transportowej (Schar Engineering AG).



Platforma ta jest kompatybilna ze stofami CT i MRI,
a takze stotami stuzacymi do prowadzenia leczenia.
Transport ulozonego pacjenta bedzie wykonywany z wy-
korzystaniem specjalnych wozkow przewozowych (Schir
Engineering AG) (Ryc. 5).

Unieruchomienie oraz ponowne uruchomienie
pacjenta bedzie wykonywane poza pomieszczeniami stu-
zacymi do prowadzenia napromieniania. Kazde pomiesz-
czenie z ruchomym stanowiskiem terapeutycznym oraz
pomieszczenie do leczenia promieniem stalym wyposa-
zone jest w dwa pokoje, przeznaczone specjalnie do tych
czynnosci. To nowatorskie rozwigzanie pozwala na pro-
wadzenie zabiegéw nawet u czterech pacjentdw w ciagu
godziny, na kazdym z ruchomych stanowisk. Oczekuje sig,
ze w RPTC, w systemie dwuzmianowym przez sze$¢ dni
w tygodniu, leczonych bedzie rocznie 3500-4000 pacjen-
tow. Czynnosci porzadkowe oraz naprawy wykonywane
beda w godzinach nocnych oraz w niedziele.

Utozenie kazdego pacjenta podczas leczenia
bedziecodziennie kontrolowane przez specjalny system
kontroli utozenia, zintegrowany z kazdym z ruchomych
stanowisk. Dwa cyfrowe prostopadie radiogramy (pfa-
skie panele) pozwola na weryfikacj¢ utozenia pacjenta.
Wszelkie niezbedne poprawki wprowadzane beda auto-
matycznie po przeanalizowaniu polozenia charaktery-
stycznych punktéw ciala lub wprowadzonych wczesniej
znacznikOw. Przyblizony czas naSwietlania to 1 minuta
przy objetoSci planowanej do napromieniania, réwnej
1000 centymetréw szeSciennych i jednorazowej dawce
2 Gy (Ryc. 11).

Ryc. 11. Ruchome stanowisko do napromieniania

Poniewaz wiazka promieniowania dostarczana
moze by¢ w danej chwili tylko do jednego z ruchomych
stanowisk, bardzo wazna dla sprawnego przebiegu pracy
bedzie mozliwos¢ przelaczania dziatania wiazki z jednego
stanowiska na drugie. Podczas przerwy w pracy pozosta-
tych stanowisk pacjenci beda uktadani i unieruchamiani.
Typowy czas trwania catej procedury dla jednego pacjenta
wyniesie 30 minut. Bedzie on obejmowatl unieruchomie-
nie, weryfikacj¢ utozenia oraz napromienianie.

Kontrola

Wszystkim pacjentom leczonym w RPTC, nawet pocho-
dzacym spoza Niemiec, stworzona zostanie mozliwos¢
regularnych badan kontrolnych w RPTC. Pozostawa-
nie w stalym kontakcie z leczacym go radioterapeuta
jest wazne nie tylko dla pacjenta. Dla radioterapeuty
regularna kontrola pacjentéw oraz skutkéw ubocznych
przeprowadzonego leczenia jest istotna w celu oceny
zastosowanego schematu leczenia jako czeSci systemu
zarzadzania jakoscia.

Pierwsza kontrola planowana jest po uplywie 3 mie-
siecy od zakoficzenia leczenia, nastgpna, w razie potrze-
by, po 6 miesiacach, za$ kolejne — w odstgpach rocznych.
W razie koniecznoSci wprowadzane beda indywidualizo-
wane schematy badan kontrolnych.

W przypadku pacjentdw, ktorzy nie beda mogli
osobiScie stawia¢ si¢ na kontrole, wazna i obowiazko-
wa bedzie stala i Scista wspodipraca z prowadzacym ich
leczenie onkologiem spoza RPTC. Wyniki badan dodat-
kowych, takich jak CT czy MRI, powinny by¢ dostepne
i przesytane do RPTC w celu ich oceny i archiwizowania
w kartotece pacjenta.

Badania naukowe

Kliniczne badania naukowe w radioterapii wykorzystu-
jacej protony maja fundamentalne znaczenie dla oceny
wynikOw leczenia poszczegdlnych, nowotworéw z wyko-
rzystaniem roznych schematéw leczenia. W RPTC ocenie
poddana zostanie wyleczalno$¢ nowotwordw, ostre i od-
legte skutki uboczne, problemy zwigzane z jakoscia zycia
oraz pojawianie si¢ wtornych nowotwordw. Podkresla
si¢, ze wprowadzanie zmian w ustalone wielkoSci dawek,
schematy ich frakcjonowania oraz definiowanie objetosci
planowanej do napromieniania wymaga intensywnej ana-
lizy danych uzyskiwanych podczas badan kontrolnych.

Platforma cyfrowa w RPTC umozliwi gromadzenie
wszelkich danych dotyczacych wszystkich pacjentow,
zaréwno leczonych z wykorzystaniem konwencjonalnych
schematow, jak i poddawanych leczeniu w ramach prob/
eksperyment6w klinicznych. Czg$¢ gromadzonych danych
(po usunigciu szczegdtow umozliwiajacych identyfikacje
pacjentéw) zostanie umieszczona na ogdlnodostepnym
serwerze. Wprowadzane bg¢dg zmiany w schematach
leczenia, za$ informacje o tym publikowane begda w cza-
sopismach o zasiegu mi¢dzynarodowym.

Uslugi dodatkowe

W RPTC planowane jest stworzenie stanowiska osobiste-
go opiekuna, ktory bedzie odpowiedzialny za danego pa-
cjenta podczas catego czasu trwania wszystkich procedur
leczniczych — poczawszy od przyjecia pacjenta do RPTC
i rozpoczecia wszystkich czynnoSci administracyjnych.
Opiekunowie beda sie kontaktowac bezposrednio z pa-
cjentami, ale moga rowniez wspolpracowaé z radiotera-
peutami. W przypadku pacjentdw, ktorzy nie sa w stanie
wracaé codziennie do domu po zakoficzeniu naswietla-
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nia, istnieje mozliwos$¢ zamieszkania w hotelu bedacym
czescig RPTC (Ryc. 2). Rozwiagzanie takie zapewnia pa-
cjentom maksymalna wygode. W ramach zorganizowa-
nej wspolpracy pacjenci leczeni w RPTC beda mogli by¢
hospitalizowani w pobliskich szpitalach chirurgicznych
oraz szpitalach chor6b wewnetrznych.

W szczeg6lnych przypadkach dostepna jest ustuga
opieki calosciowej. Profesjonalna firma oferuje rozwia-
zanie wszelkich problemdéw zwigzanych z transportem
lub zakwaterowaniem, a takze trudnosci wynikajacych
z problemoéw jezykowych, odmiennosci religijnej badz
kulturowe;j. Firma ta zajmie si¢ roniez organizacja pro-
gramu zwiedzania okolicy oraz innych aktywnosci kultu-
ralnych dla pacjentéw i ich rodzin.

Celem RPTC jest osiagniecie maksymalnej satysfak-
cji pacjentow i ich dobrego samopoczucia, co ma kluczo-
we znaczenie dla poprawy poziomu wspoipracy podczas
leczenia, a moze mie¢ nawet wplyw na jego ostateczny

wynik.
Whioski

W pordéwnaniu z terapig fotonowa IMRT, terapia proto-
nowa z technika spot scanning, zwlaszcza z wykorzysta-
niem opcji IMPT, oferuje mozliwo$¢ lepszego dostoso-
wania leczenia do potrzeb. Minimalna dawka trafia do
przyleglych tkanek zdrowych, co umozliwia optymalizacj¢
dawki podawanej na obszar guza. Dzieci oraz mtodziez,
ktorych oczekiwany czas przezycia byl przed rozpozna-
niem choroby dlugi, powinny odnie$¢ szczegdlnie duze
korzysci z zastosowania terapii protonowej, charakte-
ryzujacej si¢ mniejszym odsetkiem efektow ubocznych
w pordwnaniu z terapia fotonowa.

Przy spodziewanej rocznej liczbie leczonych pacjen-
tow na poziomie 3500-4000 opisana tutaj pierwsza
w Europie prywatna placowka zajmujaca si¢ terapia pro-
tonowa bedzie miata ogromny wplyw na konwencjonalne
schematy leczenia, poprzez analiz¢ i publikacj¢ wynikow
leczenia tak znacznej grupy chorych. Odnotowane wyni-
ki, dotyczace ostrych i przewleklych dziatah ubocznych,
jak réwniez jakoSci zycia po leczeniu, pomoga okresli¢
miejsce terapii protonowej w §wiecie nowoczesnej radio-
terapii. Dodatkowym celem stawianym przed opisanym
projektem jest udowodnienie, ze nowoczesne techniki
w opiece zdrowotnej, prowadzace do ustalenia inno-
wacyjnych i efektywnych standardéw terapeutycznych,
moga by¢ stosowane w codziennej praktyce klinicznej,
przynoszac wymierne zyski, nawet jesli same w sobie sg
drogie i ztoZone.
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