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A korszer( képalkotd diagnosztikanak koszénhetden az el-
mult években a metasztatikus daganatok korai felfedezése
novekvé tendenciat mutat. Metasztazisképzés szempontjabdl
a majnak kiemelked6 szerepe van. A gold standard a sebészi
reszekcid, azonban a majattéteknek csak 10-20%-a mthetd.
Ilyenkor alternativ lehetdségek jonnek széba, mint az RFA
(radiofrekvencias ablacid), vagy a TACE (transzkatéteres arté-
rias kemoembolizacid). Ezek sem végezhetéek mindenkinél,
ezen felil invaziv beavatkozasok. A sugarterapiat korabban
ritkan alkalmaztuk a majszovet sugarérzékenysége miatt.
A sztereotaxias ablativ sugarkezelés (SABRT) bevezetésével
kis majvolumenre kurativ dozist sugarkezelést adunk, a maj-
szovet kiméletével. Intézetlinkben 3, inoperabilis majattétes
betegnél végeztiink SABRT-t. Egy betegnél tidé-, kett6nél
rektumtumor volt a kiindulas. Az alkalmazott dézis 3x20 Gy
volt masnaponta. A kezelés soran egy, grade 1 mellékhatast
észleltiink. Mindharom attét komplett remisszidba kerdilt,
lokalis recidivat, kés6i mellékhatast egy év utan sem ész-
leltlink. Egy beteg tumormentes, egy betegnél szisztémas
kezelés mellett tovabbi progresszié nem észlelhet6, egy
betegnél 2 Uj majattét jelent meg, mely miatt kemo-bioldgiai
terapiat kap. Tapasztalataink alapjan a majattétek SABRT
kezelése biztonsagos és hatékony, varhatéan hamarosan
a majdaganatok rutin kezelési eljarasai kozé keril. Magy
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Recently the prevalence of oligometastatic patients is in-
creasing. A common site of distant spread is the liver. The
standard of care is curative surgical resection, however,
the resecability rate is only 10-20%. Alternatively, radiofre-
quency ablation [RFA] or transarterial chemoembolization
[TACE) may be used. Stereotactic ablative body radiother-
apy (SABRT) makes it possible to deliver curative radiation
dose without radiation injury to the healthy liver tissue. We
delivered SABRT to three patients with inoperable hepatic
metastases. The primary tumors were rectal (2] and lung
[1). The dose was 3x20 Gy every other day. We observed one
grade 1 side effect. All the metastases showed complete re-
mission and no local recurrence or late side effect occurred
during the one year of follow-up. One patient is tumor-free,
one has stable disease, in one patient two new hepatic me-
tastases appeared and receives chemo-biological therapy.
SABRT of liver metastases is safe and highly effective. It can
be expected that in the near future it will become one of the
standard treatments of hepatic tumors.

Foldi G, Polgar C, Zongor Z, Melles-Bencsik B, Stelczer G,
Madaras B, Pintér T, Jederdn E, Lévey J. Stereotactic body
radiotherapy of liver metastasis: early experience. Magy
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Az onkoldgia fejlédésének, a korszer( képalkotd diagnosztika-
nak és a j0 szisztémas kontrollnak koszonhet6en a metaszta-
tikus betegségek korai diagnosztizalasa novekvé gyakorisagot
mutat, az oligometasztatikus betegségek prevalenciaja né (1),
és az attétek lokalis kezelése egyre inkabb elétérbe keril.
A szolid tumorok egyharmada ad majattétet, am ez az arany
egyes daganattipusoknal magasabb is lehet, igy pl. hasnyal-
mirigyrak esetén 86% vagy kolorektalis karcinémanal 30-70%
(2-4). A primer daganat tipusa befolyasolja a teljes talélést
(0S), kedvezétlen progndzist jelent, ha tiid6- vagy ovariumda-
ganat ad majattétet (median 0S: 12 hdnap), mig kedvez8bb,
ha kolorektalis, vese vagy GIST (gasztrointesztinalis sztro-
malis tumor) metasztatizal (median 0S: 32 hé). A diagnézis
felallitdsakor az oligometasztatikus esetek csupan 10-20%-a
operabilis (5); ez azért aggaszt6, mert a majattétek standard,
kurativ kezelési modszere a sebészi eltavolitas, amivel az
egyéves teljes tulélés 90-95%-ra névelheté (5-7). A pacien-
sek nagy részénél alternativ kezeléssel igyeksziink a lokalis
kontrollt biztositani, mint a radiofrekvencias ablaciéval (RFA)
vagy a transzkatéteres artérids kemoembolizacioval (TACE).
RFA-val a lokalis kontroll 90-98%-ra ndvelhetd, az egyéves
teljes tulélés pedig 87%-ra. Azonban ezen invaziv terapias
modalitdsok sem alkalmazhatéak mindenkinél, kontraindi-
kalt az elvégzésiik 4 cm-nél nagyobb tumorok esetében, az
érképletekhez, az epehdlyaghoz és a diafragmahoz kozel
fekvé gocok esetén (8, 9). A lokalis kontroll biztositasanak
nagyszeri eszkdze a sugarterapia, amit azonban a majszovet
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sugarérzékenysége miatt sokaig nem hasznaltak ki, tartva
a stlyos mellékhatasoktol. Amennyiben a teljes majallomany
dézisterhelése 30 Gy-nél magasabb volt, a sugarkezelés
okozta majbetegség (RILD) eléfordulasanak gyakorisaga
megn6tt az irodalmi adatok szerint. A 2000-es évek elején
megallapitottdk, hogy a RILD kockazata aranyos a majszévetre
leadott atlagos dézissal. Ot szazalék alatti, ha a maj atlagos
dozisterhelése 28-30 Gy-nél kevesebb, valamint a tumor
dézisellatottsaga tobbszordosére novelhet6, amennyiben mini-
mum 700 cm?® egészséges, ép majallomany nem kap 15 Gy-nél
magasabb sugardézist (10). A sztereotaxias ablativ sugar-
kezelés (SABRT) kis frakciészamban, nagy frakciddozissal,
limitalt térfogatra leadott kezelést jelent, melyet az elmult
évtizedben egyre szélesebb korben kezdtek alkalmazni, mint
lokalis terapias lehetéséget azoknal a pacienseknél, akiknél
invaziv beavatkozas nem jon szdba. Dolgozatunkban a maj-
attétek SABRT kezelésével szerzett elsé tapasztalatainkat
és eredményeinket osztjuk meg.

Az Orszagos Onkolégiai Intézet Sugarterapias Kdzpontjaban
2016. november és 2017. februar kézott SABRT-t végeztiink
harom idés (atlagéletkor 72,3 év), j6 altalanos allapotl (ECOG
1) férfibetegnél.

Az els6 paciens anamnézisében endokarditisz, mitralis
mbillentyl beliltetése, hipertonia, szivelégtelenség miatt
pacemaker-belltetés, meningioma miatt gammakéskezelés
és primer tiid6-adenokarcinoma szerepelt. Az SABRT terve-

1. ABRA. a, b, c] A betegek kezelés el6tti képalkotasai. d, e, f) 12 héttel az SABRT-t kovetGen a kontroll képalkotasokon komplett remisszid
igazolédott mindharom betegnél
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zésekor kemoterapiara (pemetrexed-ciszplatin) j6l reagalo,
6 honapja stabil, 8 mm nagysagu bal tid6csicsi goc, egy
bal csip6lapati 1 cm-es csontattét és a maj S7-ben egy 28
mm-es halmozas volt jelen a PET/CT-n. Egy honappal kés6bb
késziilt kontroll mellkas-has-kismedence CT-n a majgoc 42
mm-re nétt, a masik két goc regresszidban volt (1.a dbra).

A masodik beteg egy 71 éves, primer rektum-adenokar-
cindmas férfivolt, anamnézisében GERD (gastroesophageal
reflux disease) és varikozitas szerepelt. 2010-ben a primer
rektumdaganat miatt neoadjuvans radiokemoterapiaban ré-
szesilt és Dixon szerinti rektumreszekcion esett at. Friss PET/
CT vizsgalaton a maj Sé-ban egy 15 mm-es FDG-halmozas
jelent meg, egyebekben tumormentes volt a beteg (7.b dbra).

A harmadik betegnél szintén rektum-adenokarcinéma
volt a kiindulasi betegség, 2005-ben urgens mitéten esett
at sz(kitd, alsé harmadi végbéldaganat miatt, majd kemote-
rapidban részesiilt. 2008-ban S8-ban levé majgoc miatt RFA
kezelést kapott, majd 2012-ben S5-ben levé majattét miatt
reszekcio tortént. Anamnézisében COPD (chronic obstructive
pulmonary disease) és magas vérnyomas volt kiemelendd. Az
SABRT kivitelezésekor friss hasi MRI-n az S8/5 dtmenetben
2,2 cm-es goc abrazolddott (1.c dbra).

Tekintettel a betegek j6 altaldnos allapotara, a gécok kis
méretére (<3 cm) és arra, hogy az onkoteam az elsé betegnél
nem javasolt mitétet, a masik két beteg pedig nem vallalta
az operaciot, a betegeknél SABRT kezelést végeztiink.

A betegek besugarzastervezési CT-vizsgalata haton fekvd
helyzetben, karokkal a fej fol6tt, specialis fektetében (breast
board, Civco, Orange City, IA], abdominalis nyomas (respi-
ratory belt, Civco, 1,5 Bar nyomas) alkalmazasaval tortént.
4D-CT vizsgalatot (Siemens Somatom AS Definition, Con-
cord, CA) végeztiink, 7 légzési fazis leképezésével (Anzai
733V légzéskovetd rendszer). A besugarzas tervezéséhez
arendelkezésre allé PET/CT és MRI-felvételeket fuzionaltuk.
A céltérfogatok meghatarozasahoz a milandi Humanitas
Cancer Center protokollja szolgalt alapul, igy a makroszképos
daganattérfogatot (GTV: gross tumor volume) megegyezd
nagysagunak vettik a klinikai céltérfogattal (CTV: clinical

1. TABLAZAT. A védendé szervek déziskorlatai

Rizikoszerv Dozisterhelés

M3&j-PTV D700cc <15 Gy

Sziv D1lcc <24 Gy

Borda Dmax <37 Gy, D30cc <30 Gy
Gyomor Dmax <30 Gy, D3cc <21 Gy
Bélzsak D3cc <21 Gy

Vese D35% <15 Gy

Tido D1500cc <11,5 Gy

Aorta Dmax <45 Gy, D5cc <21 Gy
Gerinc Dmax <15 Gy

D1/3/5/30/700/1500cc: 1/3/5/30/700/1500 cc védendd szerv térfogatra
leadhatd ddzis, cc: kobcentiméter, Dmax: maximalis ddzis, D35%: a vé-
dendé szerv térfogatdnak 35%-éra leadhato dozis

target volume) (11). Minden légzési fazisban meghatéaroztuk
a GTV/CTV-t, majd a CTV-k unidjaként kaptuk meg a kozbilsé
céltérfogatot (ITV: internal target volume). Az ITV kiterjesz-
tésével (kranio-kaudalisan 10 mm-rel, anterior-poszterior
irdnyban és lateralisan 6 mm-rel) kaptuk meg a tervezési
céltérfogatot (PTV: planning target volume). A legfontosabb
védendd szervek a sziv, bordakosar, gyomor, bélzsak, vese,
tidd, aorta, gerinc voltak, melyek ddzis-volumen korlatait
az 1. tablazat mutatja.

A PTV-re eldirt 6sszddzis 60 Gy volt, mely 3 frakciéban
kerdiilt leadasra 8 napon beliil 20 Gy-es frakcidokkal. BED
(bioldgiai effektiv dozis): 180 Gy, 10-es alfa-béta hanyadossal
szamolva. A kezelést intenzitdsmodulalt forgébesugarzassal
(IMAT, intensity modulated arc therapy, RapidArc) végeztiik
6-10 megavoltos fotonnal, FFF (flattening filter free] tizem-
modban, Varian TrueBeam (Palo Alto, CA] lineéris gyorsitéval
(2. dbra). Két teljes ivet alkalmaztunk. Minden kezelés elétt,
kozben és utan kilovoltos CBCT-t (cone beam CT) végeztiink
azintrafrakcionalis elmozduldsok meghatarozasara. A harom
kezelés adatait 6sszesitve a target mozgasa kranio-kaudali-

2. ABRA. Déziseloszlas a kiilénbsz8 sikokban (koronalis, axidlis, szagittalis)

© PROFESSIONAL PUBLISHING HUNGARY



MAJATTETES BETEGEK SZTEREOTAXIAS SUGARKEZELESE 65

Irany
Kranio-kaudalis
Anterior-poszterior

Latero-lateralis

Elmozdulas
3-5mm
2-4 mm

2-4 mm

3. ABRA. a) A céltérfogat elmozdulasa horizontalis CT-képeken; zold: makroszkopos tumortérfogat (GTV), sarga: kozbiilsé térfogat

(ITV). b) A céltérfogat elmozdulasa a kiilénboz8 sikokban

san 3-5mm, anterior-poszterior és lateralis irdnyban pedig
2-4 mm volt (3. dbra). A bedllitds korrekciéja online IGRT
(image guided radiotherapy) protokoll szerint tortént. A ter-
vezési CT-vel torténd automatikus illesztést a kezelGorvos
manualis ellenérzése és beallitasa kovette.

Akezelések soran érdemi mellékhatas csak az elsé betegnél
jelentkezett. Az els6 frakciot kovetéen 30 perccel laz nélkdili,
testszerte jelentkez6 remegés alakult ki, mely nem szteroid
gyulladascsokkent6 és anxiolitikum hatdsara megszlnt 15
perc alatt. A tobbi beteg teljesen panaszmentesen kapta
meg a kezeléseket.

12 héttel a sztereotaxids besugarzast kdvetden, kontroll
hasi MR-, illetve PET/CT vizsgalatot kértiink a betegeknél
(1.d, e, f dbra). Mindhdrom beteg komplett remissziéba ke-
rilt. A primer tidédaganatos férfi folytatta a szisztémas

kezelést, jelenleg stabil a betegsége, Gjabb majgoca nem
jelent meg. A masodik paciensnél a kezelt géc nem mutatott
FDG-halmozast, azonban 2 névum gdc jelent meg a majban,
igy kemo-bioldgiai terapiat kap azéta is. A harmadik beteg
panasz- és tumormentes 12 honapja, szorosan kovetjiik.

Az elmult években az SABRT egyre nagyobb teret kap mind
a primer, mind a metasztatikus betegségek kezelésében,
mivel noninvaziv, nagy pontossagu, ablativ dézisu kezelési
modalitas. A kevés frakciénak kdszonhetden nem nydijtja el
a daganatos beteg kezelésének idejét, a beteg nem esik ki
sokaig a szisztémas kezelésbdl, amennyiben multimodalis
terapiara van sziiksége.

Szamos retrospektiv és prospektiv vizsgalat bizonyitotta
a sztereotaxias sugarkezelés hatékonysagat (2. tablgzat),
azonban fazis lll-as randomizalt vizsgalatot még nem ko-

2. TABLAZAT. Osszefoglalé tablazat a korabbi retrospektiv és prospektiv vizsgalati eredményekrdl

Szerzo neve

Betegek szama

Dézis / frakcio

Herfarth (12) 35 14-26 Gy / 1 fr
Goodman (13) 29 18-30 Gy / 1 fr
Hoyer (14) b4 45 Gy /3 fr
Rusthoven (15) 47 36-60 Gy / 3 fr
Lee (16) 68 27,7-60 Gy / 6 fr
Scorsetti (11) 61 75 Gy / 3 fr

Mellékhatasok Lokalis kontroll Talélés

- 1év71% 1év72%

Dézislimitaléo mellékhatas 1év77% 2 év 49%

nem volt

1 méajelégtelenség 2 év79% 1év67%

2 Gr 2 kés6i 2 év 38%

<2% Gr 3/4 1 év 95% 20,5 hé (median)
2 év92%

10% Gr 3/4 akut 1év71% 17,6 hé (median)

1 esetben Gr3 1év94% 1 év 83,5%

fr: frakcid

MAGYAR ONKOLOGIA 62:62-67, 2018
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3. TABLAZAT. M4j sztereotaxias ablativ sugarkezelésére (SABRT) vald
alkalmassag kritériumai

Kritériumok Alkalmas Kezelhet6 Alkalmatlan
Léziok szama (n) <3 4 NA
Léziok atméréje 1-3 >3 és <5 >5

(cm)

Tavolsag a véden- >8 5-8 <5

dé szervt6l (mm)

Méjfunkcid Child A Child B Child C
Szabad majtérfo- >1000 <1000 és >700 <700

gat (cc)

zoltek (11-16). A tdblazat adatait attekintve lathatjuk, hogy
a legtobb vizsgalatban az atlagosan leadott dozis 30-75 Gy
3-6 frakcioban. Két studyban 14-30 Gy 6sszdézisu irradi-
aciot végeztek egy frakciéban. A vizsgalatok tébbségében
kevés mellékhatasrél szamolnak be (leginkabb grade 2
gasztrointesztinalis panaszok, mellkasi fajdalom, bordafaj-
dalom, 2 esetben bordatérés, majfunkcidoromlas, gyomor/
bél/duodénum ulceracié vagy perforacio fordult eld, de
ezek a mellékhatasok is csak a kezelt betegek kevesebb
mint 10%-anal). A RILD eléforduldsa is elenyészé (1 eset-
ben lépett fol majelégtelenség) (14). Déziseszkalacidval
novelhetd a lokéalis kontroll (15), és megfeleld technikai
felkésziiléssel, minéségbiztositassal a radiogén mellék-
hatasok is kikliszobdlhetSek (11).

A szakirodalomban k&zélt klinikai eredmények ismere-
tében hataroztuk meg intézeti protokollunkat, mely szerint
a betegkivalasztas szempontjai: 1. A beteg nem alkalmas
m(tétre vagy nem egyezik bele; 2. a tumor maximalis mérete
<5 cm; 3. minimum 1000 cm?® ép majallomannyal rendelkezik
a beteg; 4. a primer tumor stabil vagy jelenleg nem mutathato
ki; 5. referenciatartomanyon belili majfunkciés értékekkel
rendelkezik a paciens; 6. a target térfogat kordbban nem
kapott sugarkezelést; 7. egyidejlleg nem részesil szisztémas
kezelésben; 8. j6 altalanos allapot (ECOG 0-1).

A léziok kozil azok a legalkalmasabbak a kezelésre,
amelyek mérete 1-3 cm kozétti és szamuk is 3-nal keve-
sebb. A védendd szervektdl valé tavolsag optimalis esetben
minimum 8 mm, és majfunkcio tekintetében Child A tipusu
a beteg. Amennyiben 4 vagy tébb léziéval rendelkezik a paci-
ens, azok nagyobb méret(iek (3-6 cm kozétti) és 5-8 mm-re
vannak a gécok a védendd szervektdl, ugy egyéni mérle-
gelést kovetden déntiink a kezelés kivitelezhetéségérsl. Ot
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centiméternél nagyobb majgécok esetén, vagy ha a gdcok
szama 4-nél tobb és azok 5 mm-en beliil helyezkednek el
arizikoszervektdl, a sztereotaxias irradiaciéo nem kivitelezhet6
biztonsaggal (3. téblézat).

Az SABRT-re legalkalmasabb majszegmensek a kovetke-
z6k: S4A, S5, S7, S8, ezekben a szegmentumokban a legbiz-
tonsagosabb a kezelés. Kozepes kockazatl az S2-ben, S3-ban
és az Sé6-ban levé majattétek irradiacidja. Fennall a duodé-
num, a belek és a gyomorsériilés esélye, azonban ezeknek
a kockazata csokkenthetd, ha a sugarkezelés elétt 4 draval
a beteg nem eszik és nem iszik. Fokozott kockazattal kell
szamolnunk S1-ben, illetve S4B-ben elhelyezked6 metaszta-
zisok esetén. Ersériilés és kovetkezményes vérzés (v. portae),
duodénum- és pildrusperforacié ezekben a szegmensekben
a leggyakoribb (17). Minél pontosabban meg tudjuk hatarozni
a céltérfogatot, a target mozgasat, és minél jobban tudjuk
a kezelés soran a beteg immobilizaciéjat biztositani, annal
nagyobb esélyiink van arra, hogy csokkentsiik a radiogén
mellékhatasok szamat. A 4D-CT készitésénél segitséglinkre
lehet intravénas kontrasztanyag, illetve fiducialis markerek
vagy radiofrekvencias jelet kibocsaté markerek hasznalata.
Akonturozasnal hasznos a diagnosztikus képanyag (PET/CT,
hasi MRI) fizidja a tervezési CT-sorozatokkal. A betegfekte-
tésnél elengedhetetlen a specidlis fektetd és az abdominalis
nyomas - esetleg hasi maszk - alkalmazasa. Az intrafrakci-
onalis elmozdulasok kiszamitasanal nagy segitség, ha tobb
kilovoltos CBCT-t készitlink (a kezelés elején, a két iv kozott,
a kezelés végén). A majmetasztazisok SABRT kezelése soran
elengedhetetlen a magas szint( orvosi, fizikusi és asszisz-
tensi egyiittm(ikodés, a megfeleld technikai felkésziiltség és
a gondos mindségbiztositas.

A sztereotaxias ablativ sugarkezelés megfelelé lokalis tu-
morkontrollt biztosit azoknal a majmetasztazisos betegeknél,
akiknélinvaziv beavatkozas kisérébetegség, altalanos allapot,
rossz compliance miatt nem jon széba. A besugarzas bizton-
sagosan kivitelezheté megfeleld technikai felszereltség, szak-
mai felkészliltség és magas szintli minGségbiztositas mellett.
A korai eredmények kedvez6ek, azonban hosszabb kovetési
idére és nagyobb beteganyagra van sziikség ahhoz, hogy az
SABRT a mindennapi gyakorlat része lehessen majattétek
esetén. Tovabbi fejlédésre ad lehetéséget, hogy a légzémozgas
miatt kezelés kozben elmozduld majattétek lekdvetésében
és kezelésében az intézetlinkben 2018 januarjaban atadott
CyberKnife besugarzokésziilék alkalmazasaval betegeink
hamarosan még pontosabb sugéarkezelésben részesiilhetnek.
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