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Permanens implantacios
prosztata-brachyterapia korai, szervre
lokalizalt prosztatarak kezelesére

Agoston Péter, Major Tibor, Fréhlich Georgina, Baricza Kdroly, Szabé Zoltdn,
Lovey Jozsef, Varjas Géza, Kdsler Miklos, Fodor Jdanos, Polgdr Csaba

Orszagos Onkologiai Intézet, Sugarterapias Osztaly, Budapest

Cél: A permanens implantdciés prosztata-brachyterdpia (PIPB) bevezetése Magyarorszdgon és kezdeti eredményeink ismertetése. Be-
tegek és médszer: 2008 és 2010 decembere kozott harminckilenc kis (n=26) és vdlogatott kdzepes (n=13) kockdzatu prosztatardkos
beteget kezeltiink PIPB-val. Atlagéletkoruk 66 év (51-80 év), dtlagos PSA-értékiik 9 ng/ml (3,2-15 ng/ml) volt. A kezeléshez spindlis ér-
zéstelenitést és holyagkatétert alkalmaztunk. A jod-125 sugdrforrdsok beiltetését FIRST (Nucletron, Hollandia) implantdcids rendszer-
rel végeztiik. Transzrektdlis UH alapjdn késziilt elGterv szerint a gdton dt tiiket szurtunk a prosztatdba, majd a tiik végleges helyzete
alapjdn modositottuk a besugdrzdsi tervet. A prosztatdra 145 Gy-t irtunk el6. A sugdrforrdsok betéltését valosidejii UH-ellenérzéssel
végeztiik, helyzetiiket rontgenkésziilékkel és CT-vel ellendriztiik. A betegeket a beliltetés mdsnapjdn hazaengedtiik. A betegek kove-
tése sordn feljegyeztiik a PSA értékét, a daganatos eseményeket és a kezelés mellékhatdsait. Eredmények: Az dtlagos kovetési id6 10
hénap (3-27 hénap), a sugdrforrdsok medidn szdma 53 (30-78), dtlagos aktivitdsuk 0,48 mCi (0,41-0,52 mCi) volt. Atlagosan a prosztata-
térfogat 96%-a (92-98%) kapta meg az elGirt dozist. A céltérfogat 90%-dt, a rektum 2 cm*-ét, az urethra 10%-dt besugdrzd dtlagos dozi-
sok az eldirt dozis 113%-a (104-121%), 85%-a (48-121%) és 124%-a (98-146%) voltak, azonos sorrendben. A besugdrzdsi terv kritériumaként
alkalmazott dézis-térfogat megszoritdsoktol vald eltérés soha nem haladta meg a 3%-ot. Akut =grade 2 proktitiszt 0 (0%), grade 2,
illetve 3 ciszto-prosztatitiszt 13 (33,3%), illetve 1 (2,6%) esetben figyeltiink meg. Egy betegnél alakult ki biokémiai relapszus (2,6%). Ko-
vetkeztetések: Hazdnkban els6ként alkalmaztunk PIPB-t. A kezelés okozta akut proktitisz ardnya nem jelentGs, a ciszto-prosztatitiszé
elfogadhato. Intraoperativ tervezérendszerrel a dozis-térfogati elirdsok csaknem minden esetben teljesithetek. Az elért biokémiai
kontroll kivdld, de a kovetési id6é még rovid. Magyar Onkoldgia 55:170-177, 2011
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Purpose: Implementation of permanent prostate implant (PPl) brachytherapy in Hungary and presentation of initial experience.
Patients and methods: Between December 2008 and 2010, thirty-nine patients with low (n=26) and intermediate (n=13) risk prostate
cancer were treated with PPl. Their mean age and initial PSA were 66 year (51-80 year) and 9 ng/ml (3,2-15 ng/ml). lodine-125 loose
seeds were implanted under spinal anaesthesia using the FIRST system (Nucletron, The Netherlands). Needles were inserted into the
prostate through the perineum according to the preplan based on transrectal ultrasound images. The treatment plan was modified
according to updated positions of the needles on live US images. The prescribed dose to the prostate was 145 Gy. Seed loading was
performed under real-time US assistance. Implanted sources were checked by X-ray and CT images. Patients were discharged one
day after the implantation. On follow-up visits PSA and toxicity were registered. Results: The mean follow-up was 10 months (3-27
months), the median number of seeds was 53 (30-78), their mean activity was 0.48 mCi (0.41-0.52 mCi). The mean coverage of the
prostate by the prescribed dose was 96% (92-98%). The mean percent dose of the prescribed dose that covered the 90% of the prostate
(D90), 2 cm? of the rectum (Dr,,,,;) and 10% of the urethra (Du10) were 113% (104-121%), 85% (48-121%) and 124% (98-146%) respectively.
Deviation from the requested dose-volume constraints never exceeded 3%. Acute =grade 2 proctitis, grade 2 and 3 cysto-prostatitis
were observed in 0 (0%), 13 (33.3%) and 1 (2.6%) cases. Biochemical relapse occurred in one patient (2.6%). Conclusion: This is a report
of the first application of PPl in Hungary. The observed rate of acute proctitis was negligible, the rate and severity of acute cysto-
prostatitis was tolerable. With the use of intraoperative planning, dose distributions met the dose-volume constraints in most of the
cases. The biochemical control is excellent but the follow-up time is still short.

Agoston P, Major T, Frohlich G, Baricza K, Szabo Z, Lovey J, Varjas G, Kasler M, Fodor J, Polgar C. Permanent implant brachytherapy
for early, organ confined prostate cancer. Implementation and initial experience in Hungary. Hungarian Oncology 55:170-177, 2011

Keywords: permanent implant, prostate brachytherapy, 1-125

Levelezési cim: Dr. Agoston Péter, Orszdgos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapids Osztaly,
1122 Budapest, Rath Gyorgy u. 7-9. Telefon: (06-1) 224-8600, (06-20) 424-7260, Fax: (06-1) 224-8620, E-mail: agoston.p@oncol.hu

© Professional Publishing Hungary



BEVEZETES

A Nemzeti Rakregiszter adatai szerint Magyarorszagon
a prosztatarak a férfiak negyedik leggyakoribb daganatos
megbetegedése és a negyedik leggyakoribb daganatos haldlok
(16). 2009-ben 3699 1j prosztatardkos megbetegedést jelen-
tettek és 1193 beteg halt meg a betegségben (21). Az utébbi 20
évben a diagnosztizalt prosztatadaganatok szama novekedett,
amit részben magyaraz a prosztataspecifikus antigén (PSA)
és a transzrektdlis ultrahangvizsgélat (TRUH) elterjedése.
Egyre gyakrabban kertil felfedezésre korai, szervre lokalizalt
stddiumban a prosztatarak, melynek a teljes gyégyulast hozo
kezelési lehetéségei a radikalis prosztatektomia, a kiilsé be-
sugdrzas és prosztata-brachyterapia (BT) (7). A prosztatarak
természetes korlefolydsa hosszu, ezért bizonyos szelektalt be-
tegcsoportban az aktiv kovetés is megfelel ellatas lehet (19).
Altaldban a beteg maga szeretne valasztani az aktiv kezelési
lehetdségek koziil, azok eltérd jellege miatt, ezért az egyes te-
rapids lehetéségek kozotti randomizalt dsszevetés nehezen
kivitelezheté. Kupelian és mtsai (18) retrospektiv Gsszeha-
sonlit6 vizsgalatukban a BT-val, kiils6 besugarzassal és radi-
kalis mitéttel elért biokémiai tiinetmentességet hasonlitottdk
Ossze 2991 T1-2-es prosztatatumoros beteg adatainak elem-
zésével. A biokémiai relapszusmentes tulélés (bRFS) valdszi-
nisége 7 év utdn a radikalis mutétet, kiils6 besugarzast (>72
Gy) és egyediili BT-t koveten sorrendben 76%, 81% és 75%
volt (p=0,95).

Az alkalmazott sugarforras dozisteljesitménye alapjan
nagy dozisteljesitményti (high-dose-rate’; HDR) és kis
dézisteljesitmény(i (low-dose-rate’; LDR) BT-t kiilonboz-
tetiink meg. Az egyediili HDR BT-t egyel6re csak klinikai
vizsgilatok keretében végzik. Igéretes lehet8ség, de a hosszu
tava eredmények hianydban még nem tekinthet6 standard
kezelésnek. Yoshioka és mtsai (31) HDR monoterapiat al-
kalmaztak 5 nap alatt leadott 48 Gy (8x6 Gy) vagy 54 Gy
(9x6 Gy) Osszdodzissal. Az 5 éves bRES és lokalis kontroll
75% és 97% volt, azonos sorrendben.

Az LDR BT vagy permanens implantéciés prosztata-BT
(PIPB) lényege, hogy alacsony aktivitdsu, kisméretdi (ese-
tinkben 4,5x0,8 mm) fémtokba zart sugarforrasokat (altala-
ban jod-125 vagy palladium-103 izot6pok) iiltetiink véglege-
sen a prosztataba. A sugarforrasokat ,,seed”-eknek is nevezik.
A sugarforrasok a felezési idejiiknek megfeleléen tobb hénap
alatt elnyujtva adjak le a prosztatdban a kivant dézist. A mod-
szer elénye, hogy a beiiltetés mindossze 1-2 napos koérhazi
benntartézkoddst igényel, kevés mellékhatdssal jar, és a keze-
1ési lehetdségek koziil a legkisebb az inkontinencia és az im-
potencia el6fordulasa (9). A prosztatiba iiltetett izotdpokkal
végzett kezelés torténete a mult szdzad elejére nyulik vissza
(3). Hasznalata a TRUH és a szamitogépes tervezdrendszerek
fejlesztésével valt elterjedtté az 1980-as évektdl (17).
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Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Sugarterapids Osztalyan
2008 decemberében vezettiik be a korai prosztatardk egye-
diili, j6d-125 izotdppal végzett PIPB-jat. Kozleményiinkben
ismertetjiik a modszert és beszamolunk az els6 két évben
szerzett tapasztalatainkrol.

BETEGEK ES MODSZEREK

Betegek

2008. december és 2010. december kozott prospektiv
klinikai vizsgalat keretében 39, szervre lokalizalt, kis
és valogatott kozepes kockazatu prosztatarakos beteget
kezeltiink egyediili PIPB-val. A kockazati csoportokat
a D’Amico és mtsai (6) altal meghatarozott szempontok
szerint allapitottuk meg (1. tdbldzat). A betegbevalasztds
feltételeit a nemzetkozi ajanlasok és a szakirodalom evi-
dencidi szerint hataroztuk meg, ennek fontosabb elemeit
a 2. tdbldzat mutatja (4, 5). A kezelt betegek prognoszti-
kai faktorok szerinti megoszlasat a 3. tdbldzat szemlélteti.
A betegek kétharmada a kis, egyharmada a kozepes koc-
kazatt csoportba tartozott. Atlagéletkoruk 66 év (tarto-

1. tablazat. Prosztatatumoros betegek kockazati csoportjai
D’Amico és mtsai meghatarozasa alapjan (6)

Kis kockazat Kozepes kockazat Nagy kockdzat

PSA <10 ng/ml és
(52-665T1-T2a

PSA 10-20 ng/ml és/vagy
GS 7 és/vagy T2b

PSA >20 ng/ml és/vagy
(S 8-10 és/vagy >T2c

PSA: prosztataspecifikus antigén; GS: Gleason score

2. tablazat. A betegbevalasztas fontosabb kritériumai egye-
diili permanens prosztataimplantaciohoz

Szempont Feltétel
Vérhatd élettartam >10év
ECOG-pont 0-1
IPSS-pont <15

Prognosztikai tényez6k  T1—2a NO MO és PSA <15 ng/ml és Gleason score <6

Biopszids mintdk Legaldbb 6 értékelhetd minta, a mintdk legfeljebb
50%-a pozitiv

Prosztatatérfogat <50 cm? (TRUH-n vagy MRI-n mérve)

Anatémiai eltérés (Csontos szeméremiv-interferencia nincs, nagy

és aszimmetrikus tireg nincs esetleges TUR utdn

PIBT eltti TUR m{itét ~ Nem voltvagy a kezelés eldtt legaldbb 6 hénappal volt

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group; IPSS: International Prostate Symptom Score; TRUH:
transzrektdlis ultrahang; MRI: mdgneses rezonancia vizsgalat; TUR: transzuretrdlis reszekcio
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3. tablazat. A betegek megoszlasa prognosztikai tényezok
szerint

Jellemzo N (%)
T-stdtus UICC, 2002, 2009
Tl 24(62)
T2a 15(38)
Kezelés eldtti PSA (ng/ml)
<10 27 (69)
1015 12 (31)
Biopszids Gleason-score
2-4 4(10)
5-6 34(87)
7 10)
Kockdzati csoport
Kis kockazat 26 (67)
Kozepes kockdzat 13(33)

PSA: prosztataspecifikus antigén; UICC: Union for International Cancer Control

many: 51-80 év), kezelés el6tti dtlagos PSA-értékiik 9 ng/
ml (tartomany: 3,2-15 ng/ml) volt. Egy betegnél a szovet-
tan Gleason score 7-et igazolt, de tarsbetegségei, korabbi
hasi mutétje és szoliter veséje miatt a radikalis mttétet
nem vallalta. A teleterdpiat is kockazatosnak tartottuk,
ezért dontottiink a PIPB mellett. Megel6z6 transzuretralis
reszekci6 (TUR) egyik betegnél sem tortént. Tizenkilenc
beteg (48,7%) az implantaci6 el6tt hormonblokadban ré-
szesiilt, atlagosan 8 honapig (tartomany: 3-48 hoénap).
A hormonterapiat az implantdcié utan minden betegnél
felfiiggesztettitk. Husz betegnél (51,3%) a PIPB volt az
egyediili kezelés.

Az implantdcio el6tti kivizsgalds, el6készités

Minden betegnél prosztatabiopszia tortént, ami adeno-
karcindmat igazolt. A daganat lokalis kiterjedésének meg-
itélésére rektalis digitalis vizsgalatot, MRI-, CT- vagy
UH-vizsgélatot, a tavoli attétek kizardsara pedig csont-
izotopvizsgalatot végeztiink. A beavatkozas el6tt altaldnos
laborvizsgalat és anesztezioldgiai konzilium tortént.

Két héttel a kezelés el6tt TRUH-vizsgalatot végeztiink.
Mértiik a prosztata térfogatat, kizartuk a csontos szemé-
remiv-interferenciat (12). Ez olyan anatdémai helyzetet je-
lent, amikor a prosztata antero-lateralis része a gat fel6l
a rektdlis UH-detektorral parhuzamosan nem szurhato
meg a szeméremcsontok miatt. El6zetes kiszlirése fon-
tos, mert ilyenkor a prosztata egyes részei PIPB-vel nem
sugarazhatok be megfeleléen. Szeméremcsont-interferen-
cia és/vagy 50 cm’-nél nagyobb prosztatatérfogat esetén

3-6 honapos androgénblokddot javasoltunk a térfogat
csokkentéséhez. A TRUH-képeket a tervezdrendszerbe
tovabbitottuk (SPOT PRO™ v3.0, Nucletron, Veenendaal,
Hollandia) és elGzetes besugarzasi tervet készitettiink.
A prosztatatérfogatnak és az el6zetes besugarzasi tervnek
megfeleléen egyedileg rendeltitk meg a sugarforrasokat.
Az implantacié el6tt a betegeknél purgalast végeztiink
Fleet-szodaval, a kezelés napjan reggel bedntést adtunk.
A beavatkozast megel6z6 estétSl 2 napig napi 2X250 mg
ciprofloxacint adtunk a hugyuti fert6zés megel6zésére.

A brachyterdpids kezelés

Elbterv készitése. A kezelést 38 esetben spinalis érzéste-
lenitésben, egy esetben intubdcids narkdzisban végeztiik.
Az érzéstelenség bedllta utdn Foley-katétert vezetiink
a holyagba, a ballonba kb. 15 ml kontrasztanyagot toltiink.
A Dbeteg kémetsz6 helyzetben fekszik a mitéasztalon. Az
UH-detektort a rektumba vezetjiik (B&K Medical, Herlev,
Ddnia) és ugy allitjuk be, hogy az urethra pars prostatica-
javal parhuzamosan fusson. UH-ellen6rzéssel két rogzitd
tlit szarunk a prosztata két lebenyébe. A detektor folyama-
tos, automatikus motorral vezérelt forgatédsaval a proszta-
tardl és kornyezetérdl hosszanti UH-szeleteket nyeriink
(FIRST-rendszer, Nucletron), amit a besugarzastervezd
rendszerbe tovabbitunk. A tervezOrendszer a legyez§sze-
riien levett hosszanti szeletekbdl térbeli képrekonstrukciot
végez. A konturozast a transzverzalis sikokon végezziik.
A prosztatat 2,5 mm-es szeletenként rajzoljuk be. A cél-
térfogat ("planning target volume’; PTV) a teljes proszta-
ta. Az urethrat 7 mm-es atméréjt korrel, a rektum belsé
felszinét 5 mm széles savként rajzoljuk meg. A prosztatat

1. abra. A berajzolt prosztata (piros), rektum (barna) és urethra
(sarga) kontdrok szagittalis UH-képen
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4, tablazat. Az egyediili 1125 brachyterapia soran hasznalt
térfogati- és dozisparaméterek

Szerv Dézis-térfogati paraméter Feltétel
Prosztata V100 >95%
D90 >100%
Urethra Du10 <150%
Du30 <130%
Rektum Dy <200 Gy
Dthm3 <145 Gy

V100: a céltérfogatnak az eldirt dozissal besugdrzott %-os ardnya; D0 a céltérfogat 90%-dt besugdrzo
dézis az elGirt dozis (145 Gy) szdzalékaban; Du10 és Du30: az urethra térfogatdnak 10 és 30%-dt besugdr-
26 legnagyobb dozis; Dr,,s és Dr,,, s:a rektum 0,1 cm?-ét és 2 cm’-6t besugdrzé legnagyobb dézis

kranidlisan és kaudalisan 5-5 mm-rel meghaladva raj-
zoljuk be a rektumot és az urethrat (1. dbra). A szagittélis
és koronalis sikokon ellendrizziik a berajzolt szerveket és
konttirokat. Ezutan an. elStervet készitiink inverz opti-
malizdlasi algoritmust haszndlva. A céltérfogatra és a vé-
dendé szervekre vonatkozé dozis- és térfogati korlatokat
adunk meg, melyeket a szakirodalmi adatok és ajanlasok
alapjan alakitottunk ki (26). A prosztatara el6irt dozis 145
Gy. A szoftver ezek alapjan kiszdmolja a déziseloszlast,

2. abra. A beszurt ti igazitasa valosideji longitudinalis UH-
képalkotas alapjan. A tervezett ti lila szinnel, a sugarforrasok
sarga téglalapokkal, a beszlrt tii két echodenz vonallal jelol-
ve. A prosztatakontur bordd vonal. A lila, a sarga és vilagos-
kék vonalak az elgirt dozis 200, 125 és 100 szazalékat jelzd
izodozisgorbék.

Prosztata ,,seed” brachyterapia Magyarorszagon 173

megadja a tlik és a sugarforrasok szamat és helyzetét. Az
el6tervet akkor fogadjuk el, ha a céltérfogatra és védend$
szervekre vonatkozo térfogati- és dozisfeltételek teljesiil-
nek (4. tabldzat). Ehhez sziikség lehet a tlik vagy a sugar-
forrdsok helyzetének manudalis modositasara.

A tiik besziirdsa. Kivalasztjuk a legnagyobb transzver-
zalis atmérdji prosztatasikot. Transzverzalis UH ellen-
6rzésével a tlivezet$ sablonon és a gaton at eddig a sikig
szurjuk be a tiket. A tik vagott végtliek, ezért a szovetbe
szurva a tihegy allasanak megfelel6en az egyenes irany-
tol kissé eltérnek, igy jol iranyithatok. A tervezett tlik
helyzetét a beszuirt tl valos helyzetének megfeleléen mo-
dositjuk a transzverzalis sikon. Ezt kévetéen valdsideji,
hosszanti UH-nézeten megkeressiik a tiik hosszanti sikjat
és beszurjuk azokat az el6terven meghatarozott mélysé-
gig. A tervezett tli az UH-képen megjelenithetd és a va-
16di t echodenz jelével pontosan egyeztethetd (2. dbra).
Minden véltoztatast a terv valdsidejli mddosuldsa kovet
(intraoperativ, valosidejii tervezés). Az Osszes ti elhelye-

3. abra. Végleges dozisterv relativ izoddzisokkal. Piros a prosz-
tata, sarga az urethra, barna a rektumkont(r. A beszurt tik
denz kettés jelek az UH-n. A tervezett tik kis piros korok.

zése utan ellendrizziik a moédosult besugarzasi tervet (3.
dbra). Sziikség esetén a tik és sugarforrdsok helyzetének
valtoztatasaval tovabb javitjuk a besugarzdsi tervet. Ezt
kovetSen kezdédik a sugarforrasok betoltése a tlikbe.

A sugdrforrdasok (,seed™ek) betoltése. A sugarforra-
sok betoltése a ,,SeedSelectron” (Nucletron) késziilék-
kel torténik hosszanti UH-képalkotas ellendrzése alatt.
A SeedSelectronban a sugarforrasok és azok tavolsagat
a tiben biztositd tavtartdk egy-egy kazettaban helyez-
kednek el (4. dbra). A késziilék minden tlinél egyenként
automatikusan Osszedllitja a sugdrforras-tavtartd lanco-
latot és egy vezérl6drot segitségével az dsszekoté tubuson
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4, abra. UH-detektort rogzit6é allvany, a detektort mozgato
egység, a tlivezeto sablon és a SeedSelectron (a sugarforrast
betoltd egység)

1 :
Besz(rt inaktiv tlik Tavtartd

lzotdp © kazetta
kazetta sy

/

Rektalis UH

SeedSelectron

5. abra. Longitudinalis UH-kép a prosztatarol a betdltott su-
garforras-tavtarto lancolattal

at a tiibe tolja azt, majd a tiit visszahuzza. A betoltést is
valosidejli UH-ellendrzéssel végezzitk. Latjuk, ahogy
a ,seed”-ek a prosztataba kertilnek (5. dbra). Ezt kovetd-
en levalasztjuk a tlirél az 6sszekotét, és a tut eltavolitjuk
a prosztatabdl. A folyamatot az Gsszes tiire elvégezziik.
A betoltés alatt és utdn sugdrvédelmi mérémiszerrel
ellenérizziik az eltavolitott tliket, a tiivezetd sablont és
a tamponokat, hogy nem maradt-e benniik sugarforras.
C-karos rontgenatvilagito késziilékkel felvételt készitiink
a prosztatarol, és ellendrizziik a betltetett sugarforrasok
szamat és helyzetét (6. dbra).

Perioperativ elldtds. Szovédménymentes esetben a ho-
lyagkatétert 4-5 drdval az implantdcié utdn tavolitjuk
el. Alfa-blokkoldt (pl. alfuzosim 10 mg), nem szteroid

és/vagy szteroid gyulladascsokkent6t adunk a vizelés
konnyitésére és az implantacio kovetkeztében fellépd
prosztataddéma enyhitésére. A beteg vizeletét legalabb 12
oran at gyijtjik a vizelettel esetleg kitiriilé sugarforrasok
elkiilonitésére és detektalasara. A PIPB-t kovetd 1. napon
nativ CT-vizsgalatot végziink 3 mm-es szelettdavolsaggal
az izotopok szamanak és helyzetének ellendrzésére.

Kielégité vizelési funkcid esetén a beteget az implantd-
ciét kovetd napon bocsétjuk el. Otthonra a vizelési pana-
szok megsziintéig alfa-blokkoldt és gyulladascsokkent6t
adunk. A zarojelentésen feltiintetjiik a betiltetett izotopok
szamat és Osszegzett aktivitasat, valamint a fontosabb su-
garvédelmi tudnivaldkat. A jod-125 felezé rétegvastagsaga
szovetben 2 cm, 6lomban 0,02 mm, igy a beteg kérnyeze-
tében a sugdrterhelés novekedése nem jelent6s, kiilonleges
sugarvédelmi szabdlyok alkalmazasara nincs sziikség. Két
hénapig nem javasoljuk a betegnek csecsemék 6lbe véte-
1ét, illetve varandds anya kozvetlen kozelében val6 hosz-
szas tartézkodast, a hdzasélet sordn pedig kondom vise-
lése javasolt.

Az implantdciot kovetd ellenGrzés és utdtervezés

4 héttel a PIPB utdn nativ kismedencei CT- és MRI-vizs-
galatot végziink azonos fektetési helyzetben 3-3 mm-es
transzverzalis szelettdvolsaggal. A CT/MRI-adatokat
a tervezOrendszerbe tovabbitjuk, képfuziot végziink és el-

6. abra. Implantaciot kovetéen rontgenkésziilékkel készitett
felvétel a sugarforrasok helyzetének és szamanak ellenérzésé-
re. A holyagban kontrasztanyaggal toltott ballon-katéter van
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készitjiik az un. utdtervet. A CT adatait a ,,seed”-ek fel-
ismerésére, az MRI-informacidt a prosztata konturjanak
megallapitdsara alkalmazzuk. A CT-képen a ,seed”-ek
nagy denzitdssal jelennek meg és jol azonosithatdk az izo-
tépot magdban foglalé fémkapszulanak koszonhetSen.
A T2-s stulyozott MRI -képen a ,,seed” ek jelszegény lyu-
kak, nehezen felismerhetSk. Az utdtervezés részleteit kii-
16n kozleményben ismertetjiik.

Betegkovetés az implantdcié utdn

A betegeket fél évig 3 havonta, majd 5 évig félévente, ez-
utdn évente ellendrizzitk. Minden viziten feljegyezziik
a vérkép-, vesefunkcid- és PSA-értékeket. Evente mérjiik
a szérumtesztoszteron értékét. A kezelés mellékhatdsait
az RTOG/EORTC (Radiation Therapy Oncology Group/
European Organisation for Research and Treatment of
Cancer) hugyuti- és bélrendszerre vonatkozé pontrend-
szere alapjan dokumentaljuk.

Az életmindséget rendszeresen, a betegek altal kitol-
tott kérdéiveken mérjitk. A vizelési funkcidt az IPSS-sel
(International Prostate Symptome Score), az altalanos
életmindséget az EORTC kérd6iv huszonét kérdésbdél allo
prosztata-moduljaval (QLQ-30/ PR25), a szexudlis funk-
ciot az IIEF (International Index for Erectile Function; 15
kérdés) és MMM (Merevedés MinGségi Mutatoja; 5 kér-
dés) kérdéivekkel ellendrizziik. A kérdéiveket a betegek
a kezelés el6tt, azt kovetden 3, 6 és12 honap milva, majd
évente toltik ki. A betegellendrzési protokollunk rendjét az
5. tabldzat szemlélteti.

Prosztata ,,seed” brachyterapia Magyarorszagon

EREDMENYEK

2008. december és 2010. december kozott 39 beteget ke-
zeltiink. Az atlagos kovetési id6 10 honap (tartomdny:
3-27 hoénap) volt. Egy betegnél (2,6%) alakult ki biokémi-
ai relapszus, egy betegnél kellett grade 3-as nehézvizelés
és retencié miatt holyagkatétert visszahelyezni. Osszesen
2072 sugarforrast tltettiink be. Egy esetben a tdi és az
Osszekotd tubus szétkapcsoldddsa miatt a td eltavolita-
sakor a sugarforrds a tlivezetd sablonba keriilt, amit su-
garzasmérd detektorral fedeztiink fel. Egy esetben a beteg
gyljtott vizeletében taldltunk egy sugdrforrast a kezelés
masnapjan. Ez 6sszesen egy ezrelékes hibas ,,seed” imp-
lantaciét jelent. ,Seed-elvandorldst” a vérdram dtjan nem
észleltiink.

Dozimetriai adatok

A kezelt prosztatatérfogatok atlaga 31,4 cm’ (tartomdny:
12,4-57,8 cm?), a ,seed”-ek dtlagos aktivitdsa 0,48 mCi
(tartomdny: 0,41-0,52 mCi), az implantacidhoz hasznalt
tlik és a beiltetett sugarforrdsok median szama 17 (tar-
tomany: 12-24) és 53 (tartomany: 30-78) volt. A sugar-
forrasok Osszes aktivitasa a betiltetéskor 992 mCi volt. Az
egyéb fontosabb dozimetriai paramétereket a 6. tdbldzat-
ban foglaltuk 6ssze. A céltérfogatra, rektumra és urethrara
vonatkoz6 dozis-térfogati megszoritdsokat sorrendben 35
(90%), 39 (100%) és 37 (95%) esetben tudtuk maradéktala-
nul teljesiteni. A dézis-térfogat megszoritastdl valo eltérés
soha nem haladta meg a 3%-ot.

5. tablazat. A betegkovetés rendje permanens prosztataimplantacio utan

Vizsgalat PIPBelétt 1.hé 3.hé 6.hé 12.hé
Fizikdlis vizsgdlat X X
CT/MRI X X
Mellékhatds

RTOG/EORTC ! oo X
PSS X X X X
. o
Mellkas-RTG X X
Vérkémia X X X X X
PSA X X X X X
Szérum- tesztoszteron X X

18.hé

24.hé  30.hé 36.hé 42.hé 48.hé 54.hé  60.hé
X X X X
X X X X X X X
X X X X X X X
X X X X
X X X X
X X X X X X X
X X X X X X X
X X X X

RTOG: Radiation Therapy Oncology Group; EORTC: European Organisation for Research and Treatment of Cancer; IPSS: International Prostate Symptom Score; IIEF: International Index of Erectile Function; QLQ PR-25:
Quality of Life prosztatamodul 25 kérdéssel; MMM: Merevedés Mindségi Mutatdja; PSA: prosztataspecifikus antigén
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6. tablazat. Fontosabb dozimetriai paraméterek 39 permanens prosztataimplantacios kezelés alapjan

Céltérfogat (prosztata)
Paraméter V100 (%) D90 (%)
Atlag 9% 3
Minimum 92 104
Maximum 98 121

Rektum Urethra
Dr0,1cm? (Gy) Dr2cm?® (Gy) Du10 (%)  Du30 (%)
128 83 118 124
74 48 92 98
198 121 133 146

V100: a céltérfogatnak az elGirt dozissal besugérzott %-os ardnya; D90: a céltérfogat 90%-at besugdrzé dozis az eldirt dézis (145 Gy) szazalékaban; Dr0,1cm? és Dr2cm’: a rektum 0,1 cm?-6t és 2 cm®-ét besugérzo

legnagyobb dozis; Du10 és Du30: az urethra térfogatdnak 10 és 30%-at besugdrzd legnagyobb dozis

Toxicitds

Nem tapasztaltunk =grade 2 akut proktitiszt. Grade 1
proktitisz is minddssze 1 esetben (2,6%) alakult ki. Korai
grade 1 ill. 2 urogenitdlis mellékhatdst 13-13 esetben (33,3
33,3%), grade 3-ast 1 esetben (2,6%) tapasztaltunk. Az egyet-
len korai grade 3 szovédmény sulyos nehézvizelés és irritativ
vizelés volt, a betegnél holyagkatétert kellett felhelyezni a ke-
zelést kovetd 10. héten. A vizelési funkciot leiré IPSS pont-
szam datlaga a kezelés el6tt, a kezelés utdn 3, 6, 12 és 18 ho-
nappal a kovetett betegeknél sorrendben 8,1, 17,3, 7,9, 7,8 és
7,7 volt. A vizelési panaszok altalaban 3 honappal a kezelés
utdn atmenetileg erésodtek, majd az implantacié el6tti szint-
re tértek vissza. A kés6i mellékhatdsokat az elsé 10 betegnél
értékeltiik, akiknél a kovetési id6 legalabb 12 hénap volt.
Grade 1 kronikus proktitisz hdrom esetben alakult ki, ennél
stilyosabb gasztrointesztindlis mellékhatds nem volt. A késéi
hagyuti sz6védmény harom betegnél grade 1, négy esetben
grade 2 foku volt. Ennél sulyosabb (grade 3-4) késéi toxicitas
nem fordult el8. A kérdéivekkel végzett életmindség-felmérés
eredményeit kiilon kozleményben mutatjuk be.

Biokémiai és klinikai kontroll

A hormonalisan el6kezelt betegek PSA-értéke 0 ng/ml kori-
li értéken maradt, a hormon-naiv betegek PSA-ja fokozato-
san csokkent. A biokémiai relapszust a Phoenix konszenzus
konferencia szerint definidltuk (az elért minimum PSA utdn
legaldbb 2 ng/ml-es emelkedés) (24). Eddig egyetlen betegnél
(2,6%) alakult ki biokémiai relapszus a kezelést kovetd 14. ho-
napban. Klinikai relapszus nem volt. Minden beteg ¢él.

MEGBESZELES

A PIPB monoterapia a szervre lokalizdlt, kis és vélogatott
kozepes kitjuldsi kockazatu prosztatarak kezelésében a nem-
zetkozi szakirodalmi ajanldsok szerint a radikalis mtitéttel és
kiilsé sugarkezeléssel egyenértéki kezelési lehetdség (11, 29).
Kis kockdzatu csoportban a PIPB-vel elért 10 éves biokémiai

tiinetmentes tulélés 80-90% (8, 22, 27, 28). Leggyakrabban
I-125 (felezési id6: 59,4 nap, atlagos energia: 28 keV) vagy
Pd-103 (felezési id6: 17 nap, atlagos energia: 21 keV) izotd-
pot hasznalnak beiiltetésre. Egy randomizalt, sszehasonlitd
vizsgalat szerint a 3 éves biokémiai tiinetmentesség megegye-
zik a I-125 és Pd-103 izotoppal végzett kezeléseknél (89% és
91%, p=0,76) (30). A toxicitas mértékében sincs szignifikans
killonbség, bar a mellékhatasok kialakulasanak és lezajlasa-
nak idStartama az eltéré felezési id6 miatt kiillonbozik (14).
Gyakorlatunkban a kisebb koltség miatt valasztottunk I-125
izotdpot. A betiltetés torténhet egymastol kiilonallo, szabad
vagy egymassal Osszefliggd un. kotott (kapesolt vagy flizott)
izotopokkal. Egy 1500 beteg implantacidjanak adatait bemu-
tatd tanulmany szerint a 7 éves biokémiai tiinetmentesség
aranya nem kiilonbozott a szabad és kotott izotdppal végzett
implantdci6 utan (93,5% és 94%, p=0,85) (13). Ugyanakkor
egy holland kézleményben a szabad izotéppal végzett keze-
1és a kototthoz képest szignifikdnsan, 43%-kal csokkentette
a biokémiai tiinetmentesség relativ rizikéjat (RR: 0,57) (15).
A szabad izotdppal (4n. ,loose seed”) végzett kezelés el6nye
lehet a védend§ szervek kisebb dozisa, tekintettel arra, hogy
az urethra és a rektum gorbiileteihez kozeli lancolatokban
a sugarforras-tavtartd sorrend tetszbleges elrendezésével
ezeken a helyeken a sugarforras kihagyhat6 és tavtartd he-
lyezhet6 el. Hatranya a ,seed-elvdndorlas” nagyobb aranya,
bar ez utobbi az esetek dontd tobbségében minden klinikai
koévetkezmény nélkiili (10, 23, 25). Gyakorlatunkban a szabad
izotdp technikat alkalmaztuk.

Tapasztalatunk, hogy a betegek a PIPB utdn 1-2 nappal
visszatérnek az aktiv életbe. Ez a kiils6 besugarzas 7-8 hetes
kezelési idejéhez képest elényt jelent. Tovabbi el6nye a kiilsé
besugarzashoz képest a gasztointesztinalis mellékhatédsok
kis aranya. A PIPB hétranya, hogy az izotépok magas el6al-
litasi koltsége miatt dréga, ugyanakkor a PIPB-kezelés feles-
legessé teszi a hosszu tdvon szintén draga hormonterapiat.

Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Sugarterapids Osztalyan
2001 ota adottak a feltételek a prosztata-brachyterapidhoz.
2001 decemberétél végziink HDR-BT-t (2), a prosztatd-
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ra adott biologiai dozis novelésére a kiilsé besugarzassal
egylitt lokdlisan elérehaladott és szervre lokalizdlt, nagy
kockdzatt tumorokndl. Az els6 szaz beteg 5 éves kezelési
eredményei rendkiviil biztatéak (1).

A PIPB-kezeléshez sziikséges besugarzastervezd rendszer
és a betiltetés eszkozei 2008 vége dta dllnak rendelkezésiink-
re. A kezelés bevezetését az Onkoldgiai és Sugarterapids és az
Uroldgiai Szakmai Kollégium is tamogatta. A beavatkozas ha-
zai bevezetése bekeriilt a Nemzeti Rakellenes Program tervei
kozé (20). Az egészségpénztar 2009-t61 egyedi méltanyossagi
kérelem elbirdlasa alapjan, majd 2011. janudr 1-t6l befogadas
szerint finanszirozza a kezelést, ami a korai prosztatarakban
szenvedd betegeknek egy korszert, az életmindséget meg6r-
20, Uj terdpias lehetéséget jelent a gyogyuldshoz.

OSSZEFOGLALAS

Hazankban elséként alkalmaztunk kis dozisteljesitmény,
permanens implantdcids prosztata-brachyterdpiat. Els6 ta-
pasztalataink alapjan a kezelés okozta gasztrointesztinalis
szovédmények elhanyagolhatéak, az urogenitalis mellék-
hatdsok mérsékeltek. A modern intraoperativ, valdsidejii
képalkotdson alapuld tervezérendszer haszndlatdval a nem-
zetkozi ajanlasok dozis-térfogati eldirdsai csaknem minden
esetben teljesitheték. A kezeléssel elért biokémiai kontroll
kival, de az eltelt kovetési id6 még révid. A jovében tervez-
ziik a PIPB-kezelésben részesitett betegek mellékhatds-kér-
déiveinek részletes értékelését, valamint a 4. héten késziilt
CT- és MRI-vizsgalatok alapjan szamolt posztimplantacios
dozimetriai adatok elemzését.
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