
Wysoka dawka promieniowania joni-
zującego podana bezpośrednio
po usunięciu guza nowotworowego
przy minimalnym ryzyku popełnienia
błędu geograficznego powoduje, że ra-
dioterapia śródoperacyjna (IORT) jest
uznaną metodą leczenia uzupełniają-
cego nowotworów regionu głowy
i szyi. Celem pracy jest omówienie za-
let i ograniczeń różnych technik IORT
stosowanych w leczeniu nowotworów
regionu głowy i szyi oraz przedstawie-
nie własnych doświadczeń z zastoso-
wania nowej techniki IORT. W Centrum
Onkologii – Instytucie im. Marii Skło-
dowskiej-Curie w Gliwicach w la-
tach 2002–2006 przeprowadzono IORT
u 16 chorych na raka języka lub dna
jamy ustnej we wczesnym stopniu za-
awansowania (T1-T2N0M0), stosując
system PRS 400 – Photon Radiosurge-
ry System (Carl Zeiss Surgical GmbH)
INTRABEAM generujący fotony o ni-
skich energiach. Mediana obserwacji
wynosi 20 mies. W badanej grupie
chorych nie stwierdzono wznowy miej-
scowej, a ostra reakcja popromien-
na była dobrze tolerowana.
Radioterapia śródoperacyjna z wykorzy-
staniem fotonów o niskich energiach
może stanowić alternatywną metodę
podania dawki boost w skojarzonym le-
czeniu wczesnych nowotworów jamy
ustnej. Unikalna charakterystyka fizycz-
na i właściwości radiobiologiczne tej
metody powodują, że w przyszłości być
może będzie ona odgrywać istotną ro-
lę w leczeniu radykalnym nowotworów
regionu głowy i szyi.
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Wstęp

W radioterapii boost (z ang. zwiększać, wzmagać, przyczyniać się do wzro-
stu) to podwyższenie dawki promieniowania w obszarze guza nowotworo-
wego lub w obszarze o istotnym ryzyku wznowy nowotworu. Gdy boost jest
podany z zachowaniem rygorów fizycznych i biologicznych, zwykle umożli-
wia zwiększenie zysku terapeutycznego [1]. Ze względu na złożoność anato-
miczną i nagromadzenie narządów krytycznych boost jest często stosowa-
ny w radioterapii nowotworów głowy i szyi. Dzięki temu możliwe jest
zwiększenie prawdopodobieństwa miejscowego wyleczenia guza i zmniej-
szenie ryzyka powikłań popromiennych prawidłowych tkanek znajdujących
się w otoczeniu. Jedną z formą boostu jest radioterapia śródoperacyjna (ang.
intraoperative radiation therapy – IORT). Zastosowanie IORT umożliwia po-
danie w sposób wysoce konformalny wysokiej dawki promieniowania precy-
zyjnie w obszar loży guza, zmniejszając do minimum ryzyko błędu geogra-
ficznego. Wysoka dawka frakcyjna tworzy efekt eskalacji dawki, ponieważ
biologicznie jest równoważna kilkakrotnie wyższej dawce podanej w sposób
konwencjonalny. Dzięki temu możliwa staje się redukcja wysokości całkowi-
tej dawki pooperacyjnej radioterapii i skróceniu ulega jej całkowity czas. 

Radioterapia śródoperacyjna jest realizowana z wykorzystaniem wysoko-
energetycznych elektronów (eIORT) lub fotonów o różnych energiach. Wyso-
koenergetyczne promieniowanie jonizujące stwarza konieczność dodatkowej
ochrony radiologicznej. Postęp technologiczny ostatnich lat spowodował wzrost
zainteresowania wykorzystaniem do IORT fotonów niskoenergetycznych. Ten
rodzaj promieniowania jest z powodzeniem stosowany w leczeniu oszczędza-
jącym raka piersi [2] czy w radiochirurgii przerzutów nowotworowych do mó-
zgu [3]. Brak konieczności dodatkowej ochrony radiologicznej oraz unikalne
właściwości radiobiologiczne i fizyczne fotonów o niskich energiach przema-
wiają za ich potencjalną wartością w leczeniu nowotworów głowy i szyi.

Radioterapia śródoperacyjna – korzyści kliniczne, 
ograniczenia radiobiologiczne

Z klinicznego punktu widzenia jedną z najistotniejszych cech IORT jest
możliwość podania dawki promieniowania jonizującego bezpośrednio
po usunięciu guza nowotworowego. Uważa się, że w czasie, który upływa
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pomiędzy zabiegiem operacyjnym a rozpoczęciem standardowej radiote-
rapii pooperacyjnej w loży pooperacyjnej może zachodzić repopulacja ko-
mórek nowotworowych z mikroognisk pozostałych po zabiegu operacyj-
nym. Teoretycznie, dzięki zastosowaniu IORT można zapobiec temu
niekorzystnemu – z punktu widzenia szansy miejscowego wyleczenia – zja-
wisku [4]. Dodatkowo, tkanki bezpośrednio po interwencji chirurgicznej są
lepiej ukrwione i utlenowane, co może wzmagać efekt cytotoksyczny pro-
mieniowania. 

Dzięki bezpośredniemu dostępowi do loży pooperacyjnej istnieje duże
prawdopodobieństwo, że nie zostanie popełniony błąd geograficzny i że za-
planowaną dawką promieniowania zostanie precyzyjnie objęty cały obszar
ryzyka wznowy nowotworu po operacji. Prawidłowe tkanki otaczające loże
guza i nieobjęte ryzykiem wznowy nowotworu mogą być usunięte poza ob-
szar napromieniany, odsunięte od aplikatora lub osłonięte. 

Z radiobiologicznego punktu widzenia można dostrzec pewne ogranicze-
nia IORT. Podanie jednorazowo wysokiej dawki promieniowania jonizującego
umożliwia uzyskanie biologicznego efektu wielu frakcji podanych w sposób
konwencjonalny. Stosując matematyczny model dawki biologicznie równo-
ważnej, można oszacować, że dla guza nowotworowego (α/β=10) jednorazo-
wa dawka IORT równa 20 Gy odpowiada dawce 60 Gy podanej w sposób kon-
wencjonalny (30 frakcji po 2 Gy) [5]. Ta dawka znacząco rośnie dla tkanek
reagujących późnym odczynem (α/β=3), przekraczając 150 Gy. Zastosowanie
niskoenergetycznych fotonów powoduje dodatkowe niebezpieczeństwo póź-
nych uszkodzeń popromiennych tkanki kostnej. W tym przypadku dominuje
efekt fotoelektryczny, zwiększając absorpcję energii w tkance kostnej nawet
4-krotnie w porównaniu z tkankami miękkimi [6]. Dodatkowo zastosowanie
pojedynczej dawki promieniowania teoretycznie eliminuje zjawisko redystry-
bucji czy reoksygenacji, obniżając hipotetycznie skuteczność takiego sposo-
bu podawania dawki w porównaniu z radioterapią frakcjonowaną.

Rozwój koncepcji radioterapii śródoperacyjnej

Początki IORT sięgają pierwszych lat ubiegłego wieku [7]. Promienio-
wanie rentgenowskie o energii <100 kV było wówczas stosowane w for-
mie terapii kontaktowej na guz narządu odsłoniętego w czasie operacji
[8]. Dobry efekt (głównie paliatywny) uzyskiwano w leczeniu m.in. niecał-
kowicie usuniętych guzów złośliwych narządu rodnego, pęcherza moczo-
wego, żołądka, nowotworów regionu głowy i szyi, odbytnicy [9, 10]. Zasto-
sowanie urządzeń terapeutycznych wykorzystujących wyższy zakres energii
promieniowania (do 150 kV) umożliwiło szersze wykorzystanie IORT w le-
czeniu nowotworów zlokalizowanych w klatce piersiowej, jamie brzusz-
nej i miednicy. Ten sposób leczenia okazał się również skuteczny w lecze-
niu guzów nowotworowych zlokalizowanych na szyi. Czasowo odsłonięte
podczas operacji guzy tej lokalizacji były napromieniane w sposób frak-
cjonowany, a rana zamykana chirurgicznie po zakończeniu radioterapii.
Barth w grupie 48 chorych z zaawansowanym rakiem zlokalizowanym
na szyi, leczonych tą techniką w skojarzeniu z napromienianiem z pól ze-
wnętrznych, uzyskał u niektórych 3–4-letnie przeżycia bezobjawowe
i u większości dobry efekt paliatywny [9]. Wprowadzenie do praktyki kli-
nicznej aparatów generujących promieniowanie o energiach z zakresu me-
gawoltowego osłabiło zainteresowanie IORT na rzecz teleradioterapii. Dzię-
ki zwiększeniu energii promieniowania jonizującego dostępne dla
radioterapii z pól zewnętrznych stały się guzy nawet głęboko zlokalizowa-
ne w jamach ciała, bez potrzeby wykorzystywania dostępu chirurgiczne-
go. Uzyskane doświadczenia z zastosowania IORT z wykorzystaniem fo-
tonów niskoenergetycznych pokazały jednak, że jest to
bezpieczna i skuteczna metoda leczenia, która może być kojarzona z te-
leradioterapią. W latach 60. ubiegłego wieku wrócono do idei IORT. W le-
czeniu guzów nowotworowych stosowano jednorazowo wysokie dawki
promieniowania (25–30 Gy) w czasie zabiegu operacyjnego. Wykorzysty-
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wano w tym celu elektrony generowane w przyspiesza-
czach lub fotony o wysokich energiach (Co60) [11].

W latach 80. ubiegłego wieku śródoperacyjnie zaczęto
stosować brachyterapię (BT). W ten sposób można było po-
łączyć konformalne zaplanowanie dawki uzyskiwane dzię-
ki systemom planowania leczenia z precyzją jej podania cha-
rakterystyczną dla IORT [12].

Istotnym ograniczeniem dla upowszechnienia wspo-
mnianych technik są względy ochrony radiologicznej. Le-
czenie z użyciem wysokoenergetycznych fotonów i elek-
tronów o energiach z zakresu 4–12 MeV musi być
prowadzone z zachowaniem zasad podobnych do stoso-
wanych podczas teleradioterapii, a bunkier dodatkowo po-
winien spełniać warunki sali operacyjnej. W innym przy-
padku leczenie musi przebiegać dwuetapowo. Po części
resekcyjnej w warunkach sali operacyjnej chory powinien
być przetransportowany na oddział radioterapii. Całą pro-
cedurę komplikuje potrzeba stałego nadzoru anestezjolo-
gicznego i monitorowania funkcji życiowych. Spełnienie
wszystkich tych wymagań stwarza istotną barierę organi-
zacyjną i finansową. 

Dzięki stworzeniu przenośnych aparatów do BT, zminiatu-
ryzowanych, przenośnych akceleratorów (np. Mobetron, No-
vac-7) oraz urządzeń do generowania niskoenergetycznych fo-
tonów (PRS 400 – Photon Radiosurgery System – INTRABEAM)
można obecnie uniknąć czasochłonnego i trudnego logistycz-
nie transportu chorego z sali operacyjnej do bunkra.

Radioterapia śródoperacyjna w leczeniu 
nowotworów głowy i szyi

W IORT nowotworów głowy i szyi najbardziej rozpo-
wszechnione jest stosowanie elektronów wysokoenerge-
tycznych (4–12 MeV). Charakteryzują się one korzystnymi
cechami fizycznymi, takim jak jednorodny rozkład dawki
oraz szybki jej spadek poza głębokością określoną przez ich
energię maksymalną. Do IORT wykorzystuje się przede
wszystkim elektrony generowane w klasycznych przyspie-
szaczach liniowych. Wyniki większości opracowań dotyczą
leczenia paliatywnego chorych ze wznową miejscową
po wcześniejszym napromienianiu [13–16] lub po nierady-
kalnym zabiegu operacyjnym [17, 18]. Zakres stosowanych
dawek promieniowania wynosi 10–30 Gy i jest zwykle spe-
cyfikowany w izodozie 90% [15, 18] lub na głębokości daw-
ki maksymalnej (Dmax) [13, 14, 19]. Odsetek 2-letnich wyle-
czeń miejscowych w tej grupie chorych może sięgać 68%,
ale w większości doniesień jest znacznie niższy i nie prze-
kracza 40% [14, 17, 18, 20]. U większości chorych (88%) uda-
je się uzyskać efekt paliatywny [13]. Zdecydowanie nieko-
rzystny czynnik rokowniczy w tej grupie chorych stanowi
makroskopowo lub mikroskopowo nieradykalny zabieg ope-
racyjny [14, 16, 18, 19]. Zaobserwowano, że jednorazowa
dawka ≥20 Gy zwiększa ryzyko ciężkich powikłań głównie
w postaci martwicy kości i powstania przetok [14, 18].

W leczeniu nowotworów głowy i szyi często stosuje się
również śródoperacyjną brachyterapię (BT). Jest to uzna-
na metoda leczenia paliatywnego w przypadkach wysokie-
go zaawansowania miejscowego czy wznów po wcześniej-
szym leczeniu [12]. W leczeniu radykalnym BT może być
stosowana jako metoda samodzielna [21] lub jest kojarzo-

na z pooperacyjną teleradioterapią [22]. Istotną zaletą środ-
operacyjnej BT jest możliwość jej zastosowania w lokaliza-
cjach niedostępnych dla aplikatorów stosowanych w innych
technikach IORT (podstawa czaszki, zatoki) [15]. 

Radioterapia śródoperacyjna z wykorzystaniem
niskoenergetycznych fotonów

Charakterystyka radiobiologiczna niskoenerge-
tycznych fotonów

Sposób oddziaływania fotonów niskoenergetycznych
z materią znacząco różni się od oddziaływania fotonów
wysokoenergetycznych. W pierwszym przypadku dominu-
je efekt fotoelektryczny, a depozyt energii zależy od liczby
atomowej absorbentu. W przypadku fotonów wysokoener-
getycznych przeważa efekt Comptona i efekt tworzenia
par, a depozyt energii jest niezależny od absorbenta. Ni-
skoenergetyczne fotony cechuje wyższa względna sku-
teczność biologiczna (ang. relative biological effectiveness
– RBE), która rośnie wraz z obniżaniem się energii foto-
nów. Wyższa względna skuteczność biologiczna zależy
również od wysokości dawki promieniowania. Dla dawki
2 Gy sięga 3,3, dla wyższych dawek (15 Gy) wynosi ok. 1,9.
Ponieważ RBE rośnie wraz ze zmniejszaniem się dawki
promieniowania, a dawka maleje wraz z głębokością, po-
woduje to wzrost RBE wraz z głębokością. Można powie-
dzieć, że zmniejszenie RBE wraz z głębokością spowodo-
wane „utwardzeniem promieniowania” jest więcej niż
kompensowane przez wzrost RBE związany ze zmniejsza-
niem się dawki wraz z głębokością. Dlatego też dawka
w ujęciu biologicznym maleje z głębokością wolniej niż
dawka fizyczna [23]. 

Badania wskazują, że RBE dla fotonów o niskich ener-
giach generowanych w systemie PRS jest względnie nieza-
leżna od rodzaju zdrowej tkanki czy guza, z którym oddzia-
łuje [24]. 

Zasada działania aparatu terapeutycznego
PRS 400 – INTRABEAM

PRS 400 – Photon Radiosurgery System (Carl Zeiss Sur-
gical GmbH), zwany również systemem INTRABEAM, jest
przenośnym aparatem generującym niskoenergetyczne
promieniowanie fotonowe (30–50 keV). Aparat składa się
z miniaturowego źródła promieniowania, konsoli sterują-
cej oraz urządzeń do kontroli jakości procedury napromie-
niania. Lekkie (1,62 kg) źródło promieniowania jest połą-
czone z podstawą mobilnym ramieniem umożliwiającym
skierowanie aplikatora promieniowania praktycznie w każ-
dym kierunku (ryc. 1.). Źródłem energii jest 12-woltowa ba-
teria, która po naładowaniu zapewnia pracę urządzenia
przez 2 godz. Źródło promieniowania składa się z katody,
z której pod wpływem przyłożonego napięcia emitowane
są elektrony, elementu przyspieszającego w postaci igły
o długości 10 cm i średnicy 3,2 mm, w której elektrony są
przyspieszane, oraz wykonanej ze złota tarczy (anody),
na której elektrony są hamowane (ryc. 2.). Hamowaniu to-
warzyszy emisja fotonów o efektywnej energii ok. 20 keV.
Na igłę zakładany jest kulisty aplikator, którego średnica
dobierana jest do konkretnej sytuacji klinicznej. Dzięki sfe-
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rycznemu kształtowi aplikatora możliwe jest uzyskanie
na jego powierzchni dość jednorodnego rozkładu dawki
promieniowania. Wytwarzane w systemie PRS fotony są
szybko osłabiane w tkankach otaczających loże guza. Z te-
go względu sala operacyjna nie musi spełniać wymogów
ochrony radiologicznej nieodzownych przy stosowaniu pro-
mieniowania megawoltowego.

Doświadczenia własne

W Centrum Onkologii – Instytucie im. Marii Skłodowskiej-
-Curie w Gliwicach w latach 2002–2006 przeprowadzono
IORT u 16 chorych na raka języka lub dna jamy ustnej we
wczesnym stopniu zaawansowania (T1-T2N0M0). U wszyst-
kich chorych leczenie prowadzono z wykorzystaniem syste-
mu PRS 400 (IORT-PRS). Kwalifikacja do IORT-PRS była do-
konywana z udziałem chirurga i radioterapeuty. Zastosowanie
IORT-PRS wymaga postępowania wielodyscyplinarnego i peł-
nej współpracy chirurga, radioterapeuty, anestezjologa i fi-
zyka medycznego. 

Procedura IORT-PRS

Przed zabiegiem IORT-PRS każdorazowo przeprowadza-
ne były testy kalibracji urządzenia, dokonywano także obli-
czeń czasu napromieniania z uwzględnieniem wymiarów
poszczególnych aplikatorów (moc dawki zależy od średnicy

aplikatora). Procedury te wykonują fizycy medyczni; są one
czasochłonne (2–3 godz.) i z tego względu były przeprowa-
dzane zwykle dzień przed planowanym zabiegiem [25].

Po chirurgicznym usunięciu guza pierwotnego, potwier-
dzeniu mikroskopowej radykalności zabiegu i uzyskaniu he-
mostazy, dobierano aplikator o odpowiedniej średnicy. Wy-
bór średnicy aplikatora zależy od wielkości usuniętego guza,
rozległości loży pooperacyjnej i bliskości narządów krytycz-
nych (np. kości). 

Aplikator był umieszczany w loży guza i mocowany nić-
mi chirurgicznymi. Tkanki niewymagające napromieniania
odsuwano od powierzchni aplikatora lub osłaniano je za po-
mocą dostępnych komercyjnie osłon wykonanych z gumy
z domieszką wolframu. Następnie aplikator był mocowany
do wolnego ramienia systemu INTRABEAM. Ponieważ urzą-

RRyycc..  11..  PRS 400 – Photon Radiosurgery System (INTRABEAM).
Ruchome ramię umożliwia stabilizację źródła promieniowania 
w każdym położeniu
FFiigg..  11..    PRS 400 – Photon Radiosurgery System (INTRABEAM). 
The highly flexible support system facilitates exact and stable
positioning of the x-ray source

RRyycc..  22..  Źródło promieniowania systemu PRS 400 (katoda,
przyspieszacz, anoda)
FFiigg..  22..    The PRS 400 electron generator, accelerator and X-ray
source
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dzenie z wyjątkiem aplikatorów nie jest sterylne, znajdowa-
ło się w sterylnej osłonie z folii. Czas napromieniania zale-
żał od wybranej średnicy aplikatora i zaplanowanej dawki
promieniowania. Wysokość dawki promieniowania zależa-
ła natomiast od wielkości guza nowotworowego i bliskości
narządów krytycznych. Podczas radioterapii czynności życio-
we chorego były monitorowane przez anestezjologa znajdu-
jącego się na zewnątrz sali operacyjnej. Czas przeprowadze-
nia procedury IORT-PRS zwykle nie przekraczał 40 min.

Materiał kliniczny i wyniki leczenia

U wszystkich chorych w tej grupie stosowano jednorazo-
wą dawkę promieniowania jonizującego 5 Gy, 7 Gy lub
7,5 Gy określoną w punkcie referencyjnym zlokalizowa-
nym 5 mm od powierzchni aplikatora. Ze względu na znaczą-
cy spadek wysokości mocy dawki wraz z odległością od źró-
dła promieniowania, założonej dawce w punkcie referencyjnym
odpowiada istotnie wyższa dawka kontaktowa. Taką dawkę
szacowano na podstawie wartości fizycznych pomiarów mo-
cy dawki w odległości 1,5 mm od powierzchni aplikatora dla
każdej jego średnicy (tab. 1.). W leczonej grupie stosowano
aplikatory o średnicy z przedziału 2,5–4 cm (ryc. 3.).

U wszystkich chorych przeprowadzono przezustną resek-
cję guza. Chorzy byli także kwalifikowani do uzupełniającej,
pooperacyjnej teleradioterapii na obszar węzłów chłonnych
szyi (pRT). Teleradioterapia rozpoczynała się zwykle 3–4 tyg.
po zabiegu operacyjnym i była przeprowadzana w oparciu
o technikę modulacji intensywności wiązki (IMRT) z zasto-
sowaniem fotonów wysokoenergetycznych 6–20 MeV. Sto-
sowano dawkę 50 Gy w 25 frakcjach, raz dziennie przez pięć
dni w tygodniu. Zaplanowane leczenie skojarzone przepro-
wadzono w całości u 13 chorych. U trzech chorych nie poda-
no zaplanowanej dawki pRT z powodu złej tolerancji (2) i od-
mowy kontynuowania leczenia (1). Wyniki leczenia oceniano
u 15 chorych (jeden chory odmówił badań kontrolnych). Me-
diana okresu obserwacji obecnie wynosi 20 mies. U żadne-
go chorego nie stwierdzono wznowy miejscowej. Nie zaob-
serwowano również wydłużenia gojenia ostrej reakcji
popromiennej ani pojawienia się cech reakcji późnej.

Wnioski

Radioterapia śródoperacyjna z wykorzystaniem BT lub
elektronów jest uznaną i skuteczną metodą paliatywne-
go leczenia nowotworów głowy i szyi. Radioterapia śród-
operacyjna z wykorzystaniem fotonów o niskich energiach
może stanowić alternatywną metodę podwyższenia po-
dawanej dawki (boost) w skojarzonym leczeniu wczesnych
nowotworów jamy ustnej. Unikalna charakterystyka fi-
zyczna i właściwości radiobiologiczne tej metody powodu-
ją, że w przyszłości być może będzie ona odgrywać istot-
ną rolę w leczeniu radykalnym nowotworów głowy i szyi.
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