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IRRADIATION THERAPY FOR BREAST CANCER USING Pt-'%?Ir WIRE NET IMPLANTS
Kuhelj J

Abstract — The technique of radiotherapy with Pt-Ir implants in breast cancer patients is described. Pt-Ir alloy
(Ir'®2) wire with the diameter of 0.2 mm was activated in the nuclear reactor in Podgorica, inserted in plastic tubes
and afterwards loaded into 15 cm long needles. These were pierced into the tumor site through two parallel
perforated plates with geometrically regular hole distribution. Such implantation technique ensures an optimal
dispersion of activity in the tumor. Isodose distribution is calcullated and graphically presented using a special
computer program. The treatment was assessed as favourable. In 7-24 month period, neither a local recurrence
nor marked esthetic sequellae or metastases could be observed in an of the 5 implanted patients. The method
is associated with the following problems: 1) clinical localization of the tumor site in an anatomically alterated
breast pressed between two parallel plates, and 2) radiation exposure of the staff during preparation of applicators,

manual afterloading and patients care.
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Uvod — Zdravljenje bolnic z rakom dojke z
implantacijo radijskih igel je opisal ze Finci (1).

Na Onkoloskem institutu v Ljubljani je tak
nacin zdravljenja uporabljal obéasno Savnik. Er-
javec je uvede!l v implantacijo tumorjev dojke
zlata zrna ter trajne in zacasne iridijeve implanta-
te. Podobne metode je uporabljal tudi Fras (2, 3,
4). O tehniki implantacije raka dojke s pomocjo
posebnih plo&¢ za vodila sta porocala Benuli¢ in
Zwitter 1980 (5).

Uporaba elektronov v teleterapiji raka dojke in
zanemarljivo Stevilo radikalno obsevanih bolnic
je pri nas zanimanje za implantacijo raka dojk
mocno zmanjSalo. Ker pa so se pojavila v litera-
turi poroc€ila o dobrih uspehih implantacije dojk,
tako pri radikalnem obsevanju kot pri postopera-
tivnem obsevanju (6, 7, 8, 9, 10), smo tudil pri
nas priceli leta 1987 ponovno z implantacijami
tumorjev dojk.

V ¢lanku zelimo opisati naso tehniko in metodo
implantacije ter prikazati zgodnje rezultate zdrav-
lienja tumorja dojk z implantacijo in komplikacije
takega zdravljenja.

Material in metode — Leta 1987 do 1989 smo
zdravili z implantacijo Ir Zic v tumor s posebnim
apliktorjem pet bolnic z rakom dojke (tabela 1).
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Pri eni bolnici smo zdravili recidivo, eno bolnico
smo obsevali po tumorektomiji in odstranitvi paz-
dudnih bezgavk, pri ostalih pa je bila implanta-
cija v sklopu radikalnega obsevalnega zdravljen-
ja raka dojke.

Tumor je bil pri vseh bolnicah citolosko ali
histolosko potrien. Pri eni bolnici je bil stadij
PTiNyp, pri eni T4Ng, pri dveh T4, Nyp, pri eni
bolnici pa je bil stadij T4gN1p.

Vse bolnice so bile pred implantacijo tudi
perkutano obsevane. Srednja tumorska doza je
bila 58 Gy.

Pri implantaciji smo uporabljali Pt-Ir Zice
Zice smo kupili pri podjetju Johnson-Matthey,
nato smo jih v reaktorju Podgorica aktivirali.
Specificna aktivnost Zic, primernih za implantaci-
jo, je znasala 37 MBg/cm — 74 MBg/cm (1 do 2
mCi/cm) Zice. Zica je bila debeline 0,2 mm.
Aktivno zico smo pred uporabo vstavili v pla-
sticno cevko z notranjim premerom 0,5 mm,
zunanji premer je znasSal 0,9 mm. Kot vodila za
tako pripravljene Pt-Ir zice smo uporabili kovin-
ske igle, dolzine 15 cm, ki so bile na enem koncu
stoz¢asto zaSiliene in zaprte, na drugi strani pa
so imele odprtino, premera 1,2 mm. Zunanji
premer uporabljenilh igel je znasal 1,6 mm.
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Tabela 1 — bolnice z rakom dojke, zdravljene tudi z implantacijo Pt-Ir zice ('%%ir) v mrezi
Table 1 — Breast cancer patients treated with Pt-Ir (%2ir) wire net implants

Stadij Starost Citl /ali histol. Perkutano Cas opazov. Oddaljene
Stage (leta) verifikacija obsevanje po zacetku metastaze
Age Cytol.or/histol. TD (Gy) Implantacija RT (mesec) Distant
(yrs) verification Percutane.  Implantation (Follow up metastases
tumor  bezgavke irrad T MD ChT HT since RT start ~ Lokalno
tumour lymphnodes TD(Gy) (mos) Local
p TNy 45 + + 50 152 268 CMF - 21 CR -
TauNo 43 + - 64 219 456 - - 10 CR =
TaN1p 80 + - 48 28 40 - Nolvadex 24 CR -
TapN1p 55 Susp. - 42+20 336 43 CMF  Nolvadex 16 CR =
TagNy 48 + - 56+10 20 35 CMF - 7 CR -

Legenda — Legend:

RT - radioterapija MD - maksimalna doza
radiotherapy maximum dose
Cht — kemoterapija CMF- ciklofosfamid / cyclophosphamide
chemotherapy metotrexat / methotrexate
HT - hormonska terapija 5-FU
hormonal therapy CR - popolna remisija
TD - tumorskadoza complete remission
tumor dose

Vodili za igle pa sta bili dve vzporedni perforirani
plasti¢ni plos¢i. Vsaka je imela debelino 1 cm in
kvadratno razporejene luknjice — premera 2 mm
— v medsebojni odddaljenosti 1 cm. Stiri posebna
vodila v vogalih obeh plos¢ so omogocila vzpo-
redno spreminjanje oddaljenosti ploS¢ od 0 — 15
cm, pri ¢emer smo jih lahko s pomocjo posebnih
vijakov ucvrstili v vsaki poljubni oddaljenosti. En
rob ploS¢ je bil prilagojen obliki torakalne stene
in je bil rahlo konkaven. Pripravo je izdelal TIK
Kobarid v sodelovanju s strokovnjaki Onkolo-
Skega instituta (slika 1).

Slika 1 — Aplikator za implantacijo dojk
Fig. 1 — Applicator for breast implantation
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Implantacija je potekala v splosni anesteziji.
Med vzporedni plasti¢ni plos¢i smo zajeli tkivo
dojke, v kateri je bil karcinom. Nato smo plo&ci
priblizali drugo drugi tako, da je bila dojka znotraj
plos¢ stisnjena samo toliko, da se je razmak med
plo§¢ami s tkivom dojke enakomerno izpolnil.
Tako stisnjeni ploS¢i smo pricvrstili s posebnimi
elasticnimi trakovi na torakalno steno, nato pa
dolocili podroc¢je tumorja znotraj dojke, pri cemer
smo si pomagali z mamografijo, po potrebi pa
smo uporabili tudi radioopacne igle, ki smo jih
vnesli v .sam tumor. Ko smo imeli prikazano
podrocje tumorja, smo pricelil ubadati prej opi-
sane igle, ki so predstavljale nosilce za radioak-
tivne izvore. Dojko smo stisnili v sagitalni smeri.
Igle smo uvajali iz lateralne v medialno smer.
Razporedili smo jih tako, da smo pokrili celotno
tumorsko podrocje, pri ¢emer sta vzporedno
lezecCi plosc¢i z vzporednimi perforacijami omogo-
Cali tocno razvrstitev igel v .1 cm mrezi skozi
podrocje tumorja. Pravilni razpored igel znotraj
tumorja smo preverili z mamografcko sliko. Po
potrebi smo ponovno razvrstili ubodene igle. Ko
smo se prepricali, da je tumor v celoti zajet v
implantat, smo bolnico odpeljali v bolnisko sobo,
kjer smo naknadno napolnili igle z aktivnim mate-
rialom (slika 2). Pred tem smo pripravili razvrsti-
tev aktivnega materiala tako, da je bil aktivni del
samo v predelu tumorja, ostali del aplikatorja pa
je bil napolnjen z neaktivnim materialom, vioze-
nim v plasticno cevko. Ta cevka je na enem
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Slika 2 — Implantirana dojka
Fig. 2 — Implanted breast

koncu primerno oblikovana za vtikanje v iglo, na
drugem koncu pa je zataljena tako, da se lahko
vnese v iglo samo na en nacin. Ko so bile vse
igle napolnjene z aplikatorji, smo jih fiksirali s
pomocjo posebne 0,5 cm debele plasticne plos-
¢e, ki smo jo nataknili na S&tiri Zze omenjene
vzporedne nosilce in z njimi pricvrstili igle in
izvire v zeljeni polozaj.

Dozo smo definirali z izodozno krivuljo, ki je
bila 0,5 cm oddaljena od roba implantata. To
smo naredili s pomoc¢jo posebnega racunalni-
Skega programa (slika 3). Presek, v katerem

Izodoze (cGy/h): 43 5S¢0 &2 VO 80 10@ 120

PETTIIPEY °2

Cg--Aeey a2y

Slika 3 — Graficni prikaz izodozne razporeditve
+ 100 = izodoza, ki kaze 100% tumorsko dozo
+ 175 = maksimalna tumorska doza
* = mesta vbodov igel v tumor

Fig. 3 — Graphic presentation of isodose distribution
+ 100 = isodose with 100% tumor dose
+ 175 = maximal dose (175% tumor dose)
= |ocalisations of needles, pierced into the tumor

*
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smo izracunavali izodozno distribucijo, je tekel
skozi sredi$€¢e tumorja. Za preracunavanje fizi-
kalne doze v biolodko dozo smo uporabljali ko-
rekcijo po Ellisu (11). Poleg doze, ki poteka 0,5
cm od roba implantata, smo izra¢unali tudi dozo
v seCiS¢u diagonal Stirih sosednjih aplikatorjev.
Tudi pri tako izracunani dozi smo locili fizikalno
dozo od bioloSkega ekvivalenta doze, z uposte-
vanjem korekcije po Ellisu. Pri bolnicah smo z
dozimetrom izmerili dozo na povrSini koze in na
ta nacin preverili racunalniSko izracunano dozo.

Tumorska doza v implantatu je pri opazovanih
bolnicah znasala 15,2 Gy do 33,6 Gy, v pov-
pre¢ju 23,74 Gy, maksimalna bioloSka doza v
tumorju pa je znasala od 28,8 Gy do 45,6 Gy in
v povpredju 38,8 Gy. Cas opazovanja nasih
bolnic je znaSal od 7-24 mesecev, ena bolnica je
bila opazovana 7 mesecev po implantaciji, ena
bolnica 10 mesecev, ostale so bile opazovane
vec€ kot 12 mesecev.

Tri bolnice so dobivale skupaj z brahiterapijo
Se kemoterapijo, dve pa sta bili na hormonalni
terapiji. Za kemoterapijo (Endoxan, Metotrexat in
5-FU) smo se odlocili zaradi metastaz v pazdus$-
nih bezgavkah, oziroma, zaradi vnetne oblike
raka dojke. Nolvadex smo predpisali kot adjuvan-
tno hormonsko terapijo 80-letni bolnici zaradi
vrad€anja raka dojke v kozo in drugi, postmeno-
pavzalni imlantirani bolnici, zaradi lokalnega reci-
diva po predhodni radioterapiji.

Rezuitati — Pri vseh implantiranih bolnicah
smo v opazovalnem c¢asu ugotovili kompletno
remisijo tumorja (tabela 1).

Na mestu tumorja je ostal fibrozni ostanek, ki
klinicno in mamografsko ni bil ve¢ suspekten.
Lokalnega progresa pri nobeni bolnici v opazo-
valnem ¢asu nismo opazili. Tudi oddaljenih meta-
staz v opazovalnem ¢asu nismo nasli.

Slika 4 — Dojka 1 leto po implantaciji
Fig. 4 — The breast one year after impiantation
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Estetske posledice obsevanja so bile pri bolni-
cah minimalne (slika 4). Na mestu vboda in
izstopa igel so ostale drobne brazgotinice. Pri
dveh bolnicah so ostale na mestu na toraksu,
kjer so pritiskale plasticne ploSce, temneje pig-
mentirane Crte.

Diskusija — Nas nacin implantacije turmorjev
dojke omogoca vnasanije igel in nato radioaktiv-
nega materiala v geometrijsko pravilnem paralel-
nem sistemu v samo podrocje tumorja. To omo-
goca maksimalno obsevanje podrocja tumorja in
minimalno obsevanje okolnega zdravega tkiva.
Dozo, ki jo apliciramo na povrsino dojke, lahko
ne samo izracunamo, ampak tudi izmerimo in se
na ta nacin izognemo eventualnim prevelikim
koznim dozam. Bolnice med aplikacijo posebnih
bole¢in niso imele. Za umiritev bolec¢in med
samo implantacijo, ki je trajala obi¢ajno priblizno
24 ur, so zadostovali analgetiki prvega reda.
Pritisk paralelnih prozornih plasticnih ploS¢ na
kozo dojke in toraksa je pri dveh bolnicah povzro-
¢il prelezanino, ki je kasneje imela za posledico
trajno prekomerno obarvanost tega podrocja.
Zato bo potrebno posebno pozornost posvecati
tudi fiksaciji aplikatorja na toraks, da bi se izognili
spremembi pigmentacije na mestu pritiska pla-
sticnih ploS¢ na toraks.

Da bi se izognili brazgotinicam po vbodu igel,
bomo morali pricetil v bodoce uporabljati silikoni-
zirane igle, ki bodo manj travmatizirale tkivo
dojke.

Velik problem predstavlja dejstvo, da med
paralelnima ploS¢ama stisnjena dojka spremeni
svojo anatomijo. Pri tem se spremeni tudi lega
tumorja v dojki. Zato je pri taki aplikaciji klinicno
prakticno nemogoce omeijiti podrocje tumorija.
Prepusceni smo predhodno uvedenim marker-
jem, ki pa zaradi pritiska tudi spremenijo svojo
lego, in pa kontrolnim mamografijam. Zato pri
takSnem nacinu aplikacije ne moremo klini€éno
preveriti, ali smo pokrili v resnici vse podrocje
tumorja, ali ne.

Naslednji problem opisane tehnike je visoka
doza sevanja, kateri je izpostavljeno osebje, ki
implantacijo opravlja. Kljub temu, da gre za
metodo naknadnega polnjenja, moramo narediti
individualne aplikatorje, katerih aktivni del po
dolzini tocno odgovarja velikosti tumorja, kar
zahteva rezanje skrbno izmerjenih in ze aktivnih
dolzin Ir zic in njihovo namescanje v posebne
plasticne cevke, nato pa ro¢no vnasanje vseh
aktivnih aplikatorjev v igle, ki so predhodno uve-
dene v tumor.

Avtorji navajajo odlicne estetske in kanceri-
cidne rezultate takega zdravljenja. Seitz (6) in
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Schmid (7) opisujeta eno lokalno recidivo pri
bolnicah po tumorektomiji, obsevanih z implanta-
cijo. Mdller (9) ni naSel nobenega lokalnega
recidiva pri 69 radikalno obsevanih bolnicah,
medtem ko Hammer (10) navaja lokalne recidive
po implantacijah samo pri T3 in T4 tumorjih. Zato
je v bodoce vsekakor potrebno misliti na vecje
Stevilo bolnic, bi bodo primerne za tako zdravlje-
nje. To pa bo mozno izivesti samo s tehniko
daljinskega naknadnega polnjenja, po moznosti
z visoko aktivnimi aplikatorji. Samo s takimi
aprati se bomo lahko uspeli kar najbolje izogniti
obsevanju osebja in skrajSati neprijetnosti in
tezave, ki jih imajo bolnice zaradi imlantata v
dojki (10).

Zakljucek — Implantacija omogoca obsevanje
predvsem podrocja tumorja z dobro homogeno
razporejeno dozo v podrocju samega tumorja in
minimalnim obsevanjem zdravih okolnih struktur.
Pri tem predstavlja tezave dejstvo, da je podrocje
tumorja mozno kontrolirati samo mamografsko,
medtem ko klinicna kontrola ni mozna. Ta me-
toda ima kot ro¢no naknadno polnjenje veliko
pomanikljivost, ker je osebje, ki pri pripravi in
izvajanju implantacije pri opisanem ro¢nem nak-
nadnem polnjenju sodeluje, izpostavljeno seva-
nju.

Menirno, da ima metoda moznost vecje upo-
rabe pri veCjem Stevilu bolnic samo z aparatom,
ki bo omogocal daljinsko naknadno poljenje, in
uporabo izvirov visoke aktivnosti.

Povzetek

Avtor opisuje tehniko in metodo implantaci1je bolnic z
rakom dojke. Pri tem uporablja Pt-Ir zlitino (™2Ir) v Zici
premera 0,2 mm, ki je bila aktivirana v atomskem
reaktorju v Podgorici, vioZena v plasticne cevke in nato
vnesena v 15 cm dolge igle. Te igle ubada v tumorsko
podrocje skozi vzporedni plosci, ki imata geometrijsko
pravilno razporejene luknjice. Tak nacin implantacije
omogoca ugodno razporeditev aktivnosti v tumorju.
Izodozna razporeditev je izracunana in grafi¢no prika-
zana s posebnim racunalniskim programom.

Potek zdravljenja je bil ugoden. V obdobju od 7-24
mesecev pri 5 impiantiranih bolnicah ni bilo lokalnega
recidiva niti ve¢jih estetskih sprememb, prav tako ne
metastaz.

Problem predstavljata: (1) klinicna omejitev podrocja
tumorja pri anatomsko spremenijeni dojki, stisnjeni med
vzporedni ploS¢i ter (2) ekspozicija osebja pri pripravi
aplikatorjev, roénem naknadnem polnjenju in negi bolnic.
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