
Radioablacyjna wartość 
wysokich dawek frakcyjnych 
w teleradioterapii i brachyterapii 
raka stercza. 
Kiedy mniej znaczy więcej?

Dr n. med. Piotr Wojcieszek 

Zakład Brachyterapii CO-I Gliwice



…my mother was a tailor…

…my father was a gambling man…
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Innowacje technologiczne

Porzucenie dogmatu

Badania kliniczne

Praktyka kliniczna

Zysk terapeutyczny





Radiobiologia niepowodzenia radioterapii: 
czy powinniśmy gonić oporny ogon?



Radiobiologia
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Radiobiologia

Repopulacja

Reoksygenacja

NapRawa

Redystrybucja

Radiowrażliwość

Repopulation

Reoxygenation

Repair

Redistribution

Radiosensitivity (intrinsic)



Ekstremalne hipofrakcjonowanie– problemy

• Oporne frakcje komórkowe:
• Hipoksja

• Oporność wewnętrzna

• Cykl komórkowy?

• Naprawa DNA?

• Repopulacja!?

• Tolerancja tkanek typu F 
(odczyn późny)
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NTCPodbytnica = 4,3%



Dawka radioablacyjna powinna być 
wystarczająca do uzyskania efektu 

terapeutycznego z uniknięciem 
niepotrzebnych powikłań, jednocześnie.



Dose

SF

1.0

AVERAGE
SURVIVAL
CURVE

RESISTANT PHASE

HYPOXIC
INTRIN. RESIST.

SENSITIVE
PHASE

Za Prof. B. Maciejewski



Radiooporność

EGF

PI3K/mTOR
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Między słowami: 
jak zrozumieć śródtkankowe 

napromienianie?



Brachyterapia
brachy- gr. krótki

śródtkankowa kontaktowa

powierzchniowa dojamowa



Brachyterapia
Moc dawki

LDR
0,4-2 Gy/h

MDR
2-12 Gy/h

HDR
>12 Gy/h

PDR
0,5-1 Gy/h



Brachyterapia
Czas aplikacji

Implanty stałe
LDR

Implanty czasowe
HDR



stercz



Brachyterapia

Zalety

• Mała objętość leczona

• Wysoka dawka

• Krótki czas leczenia

Wady

• Mała objętość leczona

• Wysoka dawka

• Leczenie inwazyjne

• Ryzyko aplikacji 

suboptymalnej



Dosimetric Considerations to Determine the Optimal
Technique for Localized Prostate Cancer Among
External Photon, Proton, or Carbon-Ion Therapy and
High-Dose-Rate or Low-Dose-Rate Brachytherapy

Georg et al. (2013) 
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Nóż, igła czy skalpel:
porównanie brachyterapii, prostatektomii i SBRT.



Uzupełniająca RT po 
prostatektomii

Badanie
Liczba 

pacjentów
kryteria schemat

10-letni 
bDFS

10-letni OS

SWOG 8794 431 pT3 60-64Gy vs obs. 53% vs 30% 74% vs 66%

EORTC 22911 1005
pT3 lub 
pT2R1

60Gy vs obs. 61% vs 41%
81% vs 77%

NS

ARO 96-02 388 pT3 60Gy vs obs.
72% vs 54%

5-letnie
-



• 74 chorych

• 95% ≥T3

• ADT + prostatektomia + EBRT + docetaxel

• Mediana obserwacji 4,4 lata

• Ostre powikłania ≥3 st. – 77%

• Nietrzymanie moczu ≥2 st. – 24%

• 3-letnie FFP – 73%



EBRT+HDR Boost

Autor
Dawka

frakcyjna
(Gy)

Liczba
frakcji

Dawka
całkowita

(Gy)

BED
[α/β=1.5 Gy]

(Gy)

5-letnie bDFS
średnie

/wysokie 
ryzyko

Agoston et al. 2/10 30+1 60+10
217

(140+77)
84%/82%

Cury et al.. 2.5/10 20+1 50+10
210

(133+77)
91%/n.a

Galalae et al. 2/9 25+2 50+18
223

(117+126)
71%/72%

(64%/67%)

Kapraelian et al. 1.8/6 25+3 45+18
189

(99+90)
84%/80%

Khor et al. 2/6.5 23+3 46+19,5
211

(107+104)
84%/74%

Kotecha et al. 1.8/5.5-7.5 28+3 50.4+16.5-22.5
188-246 

(111+77-135)
90%/57%

Marina et al. 2/9.5-11.5 23+2 46+19-23
246 – 306
(107+139-

199)
91%/n.a.

Morton et al.[36] 1.8/10 25+2 45+20
252

(99+153)
98%/n.a.

Prada et al.[37] 2/11.5 23+2 46+23
306

(107+199)
89%/72-80%

Savdie et al.[38] 1.8/5.5 25+3 45+16.5
176

(99+77)
n.a./80%
n.a./53%

Zwahlen et al.[39] 2/6-5 23+3-4 46+18-20
194-197 
(107+87-

90)
80%/n.a.



303 pacjentów 
z grupy wysokiego ryzyka



Cyberknife®

Autor
Dawka 

frakcyjna
(Gy)

Liczba
frakcji

Dawka 
całkowita

(Gy)

BED
[α/β=1.5 Gy]

(Gy)

5-letnie bDFS
średnie

/wysokie 
ryzyko

King et al. 7.25 4-5 36.25 211 84%/81%

Katz et al. 7.25 5 35-36.25 198-211 89.3%/68.5%



9,5Gy x 4 = 38 Gy



Samodzielna HDR BT

Autor
Dawka 

frakcyjna
(Gy)

Liczba
frakcji

Dawka 
całkowita

(Gy)

BED
[α/β=1.5 Gy]

(Gy)

5-letnie bDFS
średnie

/wysokie 
ryzyko

Yoshioka et al. 6 9 54 270 93%/79%

Zamboglou et al. 9.5-11.5 3-4 34.5-38 279-299 93%/93%

Hoskin et al. 9 4 36 252 95%/87%









• 293 pacjentów w trzech podgrupach

• 1 × 19 Gy lub 1 × 20 Gy (A = 49)

• 2 × 13 Gy (B = 138)

• 3 × 10.5 Gy (C = 106)



A                       B                    C







65th ASTRO 2018, San Antonio, TX

• 195 prac #brachytherapy

• Trial RTOG 0232 wyróżniony nagrodą BEST of ASTRO



Whole-Pelvic Versus Prostate-Only Radiation Therapy in 
Unfavorable Intermediate-Risk and High-Risk Prostate 
Cancer Treated with Androgen Deprivation Therapy and 
Brachytherapy Boost
D.D. Yang et al. 

• 7292 pacjentów z NCDB

• Mediana FU 6,3 lata

• WPRT vs PORT 

• HR 1.02, 95% CI (0.91-1.14, P =0.702) – cała grupa

• HR 1.12, 95% CI (0.93-1.35, P =0.246) – średnie ryzyko

• HR 0.98, 95% CI (0.85-1.12, P =0.726) – wysokie ryzyko

• HR 1.00, 95% CI (0.89-1.13, P =0.985) –>15 % rozsiewu do ww. chł.



Brachytherapy Improves 10-year Overall Survival 
Compared to Prostatectomy Alone in Young Men (≤60) 
with Low- and Intermediate-Risk Prostate Cancer: An 
NCDB Analysis
J. Kodiyan et al.

• 128 399 pacjentów z bazy NCDB 

• 18 – 60 lat

• Oceniano 10 letnie przeżycie całkowite w zależności od metody leczenia

• RT vs Prostektomia (81.5% vs. 87.91, p<0.0001) – wszyscy

• BT vs Prostektomia (93.0% vs. 91.7%, p< 0.001) – niskie ryzyko

• EBRT+BT vs Prostektomia (91.43% vs. 85.76%, p<.0001) – średnie ryzyko

• BT vs Prostektomia(84.34% vs. 86.33%, p=0.1158) – wysokie ryzyko



Patient Reported Outcomes of NRG Oncology/RTOG 
0232: A Phase III Study Comparing Combined External
Beam Radiation and Transperineal Interstitial
Permanent Brachytherapy with Brachytherapy Alone in 
Intermediate Risk Prostate Cancer
J. Moughan et al. 

• 530 pacjentów - 255 EBRT + BT vs 275 BT



Acute and Subacute Complications of Brachytherapy for 
Prostate Cancer: A Single Institution Claims-Based 
Analysis
D. Lee et al. 

• 582 pacjentów:

• 97 pacjentów leczonych HDR (192Ir)

• 485 pacjentów leczonych LDR (125I lub 103Pd)



Prostatektomia ratująca

Author No of pts
MedianFU

(years)
treatment BFS DMFS OS

Bianco et al.
(2005)

100
(1984-2003)

5 N/A
PFS
55%

b.d.
63%

(10-years)

Ward et al.
(2005)

199
(1967-2000)

7
Cystoprostatectomy 

/retropubic

PFS
8,7 vs 4,4

years
b.d.

b.d.
(65%)

(10-years)

Paparel et al. 
(2009)

146
(1984-2006)

3,8
Prostatectomy
(2 surgeons)

65/146
54%
(RFS)

b.d.
(96%)

Chade et al. 
(2011)

404
(1985-2009)

4,4 Prostatectomy 48% 83%
b.d.

(92%)



Ratujące SBRT

Author No of pts
Median

FU
(months)

Dose BFS DMFS OS

Fuller et al.
(2015)

29
(2009-2014)

24
34Gy/5fx
(HDR-like)

82%
(2-year)

n.a. n.a.

Zerini et al. 
(2015)

22/32 
(2008-2013)

21.3
[SBRT/CK]

25-30Gy/df 3-6Gy
40.6%

(whole group)

78.2%
(whole group)

87.5%
(whole group)

Leroy et al.  
(2017)

23
(2011-2014)

22.6
[CK] 36Gy/6fx
(isodose 80%;

95% PTV)

54%
(2-year)

n.a.
100%

(2-year)

Mbeutcha et al. 
(2017)

18/28
(2011-2015)

14.5
[CK] 35Gy/5fx
(isodose 80%)

10/18
(55.6%)

1/18 n.a.



Brachyterapia HDR ratująca

Author No of pts

Median
FU

(months)
Dose BFS DMFS OS

Chen et al.
(2013)

52 
(1998-2009)

59,6
36Gy/6fx

2 implantations
51% b.d. 92%

Yamada et al.
(2013)

42 
(2007-2011)

36
32Gy/4fx

1 implantation
68,5% 81,5%

79%
(90,3%)

Jo et al.
(2011)

11 
(2006-2009)

29 
(average)

22Gy/2fx
1 implantation

7/11 10/11 b.d.

Kukiełka et al.
(2014)

34
(2007-2013)

13
30Gy/3fx+HT(25)
3 implantations

74% 
(2-year)

32/34 34/34

Wojcieszek et al. 
(2016)

83

(2008-2012)
41

30Gy/3fx
3 implantations

67% 78% 86%



MRI-guided focal salvage high-dose-
rate brachytherapy for recurrent 

prostate cancer

Jan Lagendijk, Ir, PhD
Wietse Eppinga, MD
Raquel Dávila Fajardo, MD
Juus Noteboom, MD, PhD

Marieke van Son, MD
Jochem van der Voort van Zijp, MD, PhD
Max Peters, MD, PhD
Marinus Moerland, Ir, PhD

https://www.google.nl/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwjvyeaYj6DaAhXOxqQKHR-7D0cQjRx6BAgAEAU&url=https://hiveminer.com/Tags/netherlands,umc&psig=AOvVaw0XnSng8tVdh8JU6EduM40e&ust=1522914057165670


Intra-operative 
planning

1. MRI:

- Catheter reconstruction

- Contour adjustments

2. Dose planning

3. Position verification MRI



Irradiation

Iridium-192 source

http://www.google.nl/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwii2qCqwODUAhWDaVAKHdclAS4QjRwIBw&url=http://www.antigifcentrum.be/andere/radioactiviteit&psig=AFQjCNGUxe9ppw5Gi2v-qI9skng6MVrKpw&ust=1498737998838524


Toxicity – CTCAE 4.0

➢ No acute grade 3 GU or GI toxicity

➢ 2 patients with late grade 3 GU 
toxicity (urethral stricture)

≈ 2.5%

Results

GU/GI ED
ADT:                               ≈100% 
Whole-gland salvage:       ≈20-30%     ≈100%
Focal salvage HIFU/cryo: ≈5-10%



Follow-up (months)
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At 18 months:

BDFS 79% (95%CI 67-94%)

MFS 88% (95% CI 79-100%)

Total group: PSA >20 (n=4), PSADT <9 months (n=9), T3/T4 (n=28)

Results



Przekraczając znaną dawkę: 
wyniki leczenia schematami radioablacyjnymi.







Doświadczenia własne 
Zakładu Brachyterapii CO-I Gliwice



HDR mono vs CK
N=190 HDR mono CK

Wiek (lata)
63 

(39-79)

68 

(53-82)
p-.0000

Gleason  ≤6

7

80

15

88

7
p-.13

T1c

T2a

T2b

T2c

61

30

3

1

64

20

8

3

p-.62

Ryzyko niskie

średnie

63

32

66

29
p-.66

PSA max (ng/ml)
7,53 

(1,87-13,47)

7,63 

(2,6-15,4)
p-.39



HDR mono CK

2-letni bDFS 93% 92% p-.069

Ostry odczyn GU

0

1

2

3

42

47

2

4

66

19

7

3

p-.03

Ostry odczyn GI

0

1

2

3

95

-

-

-

90

5

-

-

p-.002

Czas obserwacji

(miesiące)

20

(6-90)

18

(6-46)
p-.04

PSA ost (ng/ml)
0,339

(0,002-5,997)

0,231

(0,002-5,237)
p-.03





HDR mono vs HDR boost vs CK
N=87 HDR mono HDR boost CK

Wiek (lata)
66 

(39-79)

67

(44-76)

69 

(56-80)
p-.11

Gleason  ≤6

7

14

15

12

17

22

7
p-.009

T1c

T2a

T2b

T2c

17

8

3

1

9

9

7

4

11

7

8

3

p-.62

Ryzyko średnie 29 29 29

PSA max (ng/ml)
8,98 

(1,87-13,47)

7,59

(1,49-17,84)

10,67 

(3,75-15,4)
p-.03



HDR mono HDR boost CK

2-letni bDFS 100% 100% 96% p-.09

Ostry odczyn GU

0

1

2

3

14

14

1

-

9

16

4

-

16

11

1

1

p-.34

Ostry odczyn GI

0

1

2

3

29

-

-

-

24

5

-

-

22

6

1

-

p-.02

Czas obserwacji

(miesiące)

16

(6-49)

36

(10-72)

19

(6-46)
p-.002

PSA ost (ng/ml)
0,202

(0,002-5,997)

0,089

(0,005-0,917)

0,148

(0,002-4,6)
p-.0000





HDR mono 2x13Gy

Od 17/03/2016 – 133 pacjentów

• Analizie poddano 101 mężczyzn (2016-2017)

• Mediana wieku – 65 (50-84) lat 

• Mediana obserwacji – 12 (4-25) miesięcy  

• Mediana PSA pierwotne – 7,7 (0,655-21,25) ng/ml 

• Mediana PSA ostatnie – 0,558 (0,002-10,069) ng/ml 



50 pacjentów miało 
NMR przed leczeniem



40 pacjentów miało 
włączone ADT



V stercz 
[cm3]

Igły
V100 
[%]

Cewka D10 
[%]

I frakcja 42 
(13,6-92)

18
(12-26)

95,25 
(84,5-99,6)

115,7 
(110,3-121,5)

II frakcja 44,7 
(20,4-92,3)

18
(13-26)

95,3 
(74-99,3)

114
(107-119)



1 pacjent miał 
przejściowo odczyn 
ze strony odbytnicy-G1





• Mediana PSA ostatnie – 0,558 (0,002-10,069) ng/ml 

• 6 PSA bounce

• 3 wznowy/2 (1?) biochemiczne

• 1-roczny bDFS 97%







10 lat doświadczenia

164 chorych

3x10 Gy

3 implanty

28 dni

08/04/2008-08/04/2018

150 chorych

Mediana wieku - 70 years

Mediana FU - 45 mo

Mediana max. PSA: 
Pierw. =13,5 ng/ml

RAT = 2,8 ng/ml

>6 m. FU



10 lat doświadczenia





68%

28%

2%

1%

1%

EBRT

EBRT+BT

hypoEBRT

BT

SBRT

Pierwotne napromienianie



59%



Mediana obserwacji >60 miesięcy
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Mniej znaczy więcej; nie mniej więcej



1. Dawka radioablacyjna jest kluczem do bezpiecznego leczenia 
w nowoczesnej onkologii

2. SBRT i HDR mogą być bezpiecznie stosowane u różnych grup 
chorych

3. Brachyterapia HDR jest jedną z najskuteczniejszych i 
bezpiecznych metod w leczeniu wznowy.

4. Kierunki rozwoju:

• Kwalifikacja do leczenia na podstawie 
najnowocześniejszego obrazowania

• Mniej implantacji z krótszym OTT

• Randomizowane badania kliniczne



BrachyTeam Gliwice



Dziękuję za uwagę

The Song Remains

The Same.

Led Zeppelin


