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Summary

The aim of this work was the assessment of post-irradiation complications, based on the KT image
of patients irradiated post-operatively due to malignant brain glioblastoma. The medical documen-
tation consisted of 106 KT tests of the patients. The assessment of the 106 KT tests was carried
out in the following three aspects: 1). Lesions associated with the surgery, 2). Lesions associated
with the malignant tumor, 3). Lesions associated with the radiation therapy. Post-irradiation lesions
appear during the first three months following the end of the radiation. A generalized atrophy of
brain tissue and post-irradiation ischemia occur at least 12 months after the end of radiation the-
rapy.

Key words: malignant brain glioblastoma, post-operative radiotherapy, radiation lesions. radiation
lesions.

Streszczenie

Celem pracy byta ocean powiktan popromiennych na podstawie obrazu KT chorych napromienia-
nych pooperacyjnie z powodu glejakow ztosliwych mézgu. Dokumentacjg radiologiczna wsrod ba-
danych chorych stanowito 106 badan KT. Oceng 106 badan KT przeprowadzono w trzech aspek-
tach: 1). Zmiany zwigzane z przebytym zabiegiem operacyjnym, 2). Zmiany zwigzane z guzem no-
wotworowym, 3). Zmiany zwiazane z radioterapia. Zmiany popromienne pojawiaja si¢ w okresie
pierwszych 3 miesigcy od zakonczenia napromieniania. Uogélniony zanik moézgu i martwica po-
promienna pojawiaja si¢ co najmniej po 12 miesiacach od zakonczenia radioterapii.

Stowa kluczowe: glejaki ztosliwe mozgu, radioterapia pooperacyjna, zmiany popromienne.
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INTRODUCTION

Worldwide a stable increase is observed in the incidence
of primary malignant brain tumors (CNS). Aging of the
population is one of the reasons for this increase. An
increased role of the environmental factors also can not
be excluded [1].

Currently, the basic methods of identification of in-
tracranial tumors include computer tomography and
magnetic resonance. They permit direct visualization of
the tumor mass, perifocal edema and deformation of the
structures as well as the fluid-filled areas of the cerebrum
and the cerebellum, as well as tumor morphology, ische-
mia focal points, cysts and calcifications.

Both, teleradiotherapy as well as brachyterapy have
been applied in the treatment of malignant glioblastoma
of the brain.

Stereotactic radiosurgery is a new, non-invasive irra-
diation technique, either an alternative or a supplemen-
tal procedure to surgery and traditional radiotherapy. This
technique is based on administration of a single dose of
radiation using three-dimensional treatment planning. It
enables the administration of a relatively large dose to the
selected region. It may be applied to regions of the brain
normally inaccessible to neurosurgical treatment. The
superiority of stereotactic surgery over traditional irradia-
tion methods is based on the ability to maximally salva-
ge and protect the healthy tissue, which is associated with
a smaller toxicity of radiation therapy.

Based on Rubin’s data for the brain the tolerance dose
(TD5/5) varies from 54Gy to 70 Gy (TD50/5). These
doses cause 5% and 50% of the complications after 5
years from the irradiation. The data was prepared empi-
rically, assuming daily fractionation of 2Gy at a rate of
5 times per week.

AIM

The aim of this work was to asses the post-irradiation
complications based on the TK image of the patients
irradiated post-operatively for the reason of anaplastic
glioblastoma.

MATERIAL

The object if this retrospective analysis were 206 patients,
who were irradiated post-operatively due to malignant
brain tumors at the Center of Oncology of the Lublin
Region during the years 1992-2002. All of the patients
included into this study were operated at the Neurosur-
gery Clinic of the Medical Academy in Lublin. The
hospital and outpatient medical history, as well as the
information attained from the Population Statistics Bu-
reau and the Documentation and Medical Reporting
Bureau of the Center of Oncology of the Lublin Region
constituted the fundamental source data .

In order to assess the post-operative and post-irradia-
tion lesions among the patients the radiological documen-
tation, consisting of 106 KT tests, was evaluated. The KT
radiological images were obtained from the archives of
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WSTEP

Na catym $wiecie obserwuje si¢ staly wzrost zachorowan
na pierwotne ztosliwe nowotwory mozgu (CUN). Jedna
z przyczyn tego zjawiska jest starzenie si¢ populacji. Nie
mozna rowniez wykluczy¢ wigkszego udziatu czynnikow
srodowiskowych [1].

Obecnie podstawowymi metodami rozpoznawania
guzdéw wewnatrzczaszkowych sa tomografia komputero-
wa i rezonans magnetyczny. Pozwalaja na bezposrednie
uwidocznienie masy guza, obrz¢ku okotoogniskowego
i znieksztatcenia struktur oraz przestrzeni ptynowych
moézgu 1 mozdzku, a takze morfologii guza, ognisk
martwicy, torbieli i zwapnien.

W leczeniu ztosliwych glejakow mozgu znalazta za-
stosowanie zardwno teleradioterapia jak i brachyterapia.

Radiochirurgia stereotaktyczna jest nowa, nieinwazyj-
na technika napromieniania, alternatywna lub uzupetnia-
jaca dla chirurgii i tradycyjnej radioterapii. Technika ta
polega na podaniu jednorazowej dawki promieniowania
przy uzyciu trojwymiarowego planowania leczenia. Po-
zwala na podanie odpowiednio wysokiej dawki na wy-
brany obszar. Moze by¢ zastosowana w regionach mo-
zgu niedostgpnych leczeniu neurochirurgicznemu. Prze-
waga radiochirurgii stereotaktycznej nad tradycyjnymi
sposobami napromieniania polega réwniez na mozliwo-
$ci maksymalnego zaoszczedzenia tkanek zdrowych, co
wigze si¢ z mniejsza toksycznoscia radioterapii.

Dla moézgu w oparciu o dane Rubina dawka toleran-
cji (TD5/5) waha si¢ od 54Gy do 70 Gy (TD50/5). Sa
to dawki powodujace 5% 1 50% powiktan po 5 latach od
napromieniania. Dane opracowano empirycznie przy
frakcjonowaniu 2Gy dziennie 5 razy w tygodniu.

CEL PRACY

Celem pracy byta ocena powiktan popromiennych na
podstawie obrazu KT chorych napromienianych poope-
racyjnie z powodu anaplastycznych glejakéw mozgu.

MATERIAL

Przedmiotem retrospektywnej analizy byto 206 chorych
napromienianych pooperacyjnie z powodu zlosliwych
nowotworéw mézgu w Centrum Onkologii Ziemi Lubel-
skiej w latach 1992-2002. Wszyscy objeci badaniem
chorzy byli operowani w Klinice Neurochirurgii AM
w Lublinie. Podstawowym zrédtem danych byta doku-
mentacja szpitalna i ambulatoryjna oraz informacje uzy-
skane z Biura Ewidencji Ludnos$ci oraz z Dziatu Doku-
mentacji i Sprawozdawczos$ci Medycznej Centrum On-
kologii Ziemi Lubelskiej.

Dokumentacje¢ radiologiczna, celem oceny zmian
pooperacyjnych i popromiennych wsréd badanych cho-
rych stanowito 106 badan KT. Zdjecia radiologiczne KT
uzyskano z archiwum Zaktadu Radiologii AM w Lubli-
nie i z Kliniki Neurochirurgii AM w Lublinie.

Wszyscy chorzy przebyli leczenie operacyjne. Rady-
kalny zabieg operacyjny wykonano u 112 (54%) pacjen-
tow, a u pozostatych 94 (46%) wykonano zabieg palia-
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the Radiology Department as well as the Neurosurgery
Clinic of the Medical Academy in Lublin.

All of the patients underwent surgical treatment.
Radical surgery was carried out in 112 (54%) patients,
the remaining 94 (46%) had a palliative procedure con-
sisting of a partial removal of the tumor. The radical
procedure consisted of a removal of over 90% of the
tumor mass, according to the macroscopic, intraoperati-
ve assessment of the surgeon. Whereas the non-radical
procedure consisted of a removal of 50% to, at most 90%,
of the tumor mass.

The most prevalent microscopic form of the brain
tumor was glioblastoma multiforme. It constituted 72%
of all microscopic diagnoses among the tested subjects,
astrocytoma anaplasticum made up 21%, oligodendro-
glioma 5%, whereas oligoastrocytoma anaplasticum 2%.

In most cases (40%) brain tumors were located to the
frontal lobes. Thirty percent were localized to the tem-
poral lobes. Other localizations were observed significan-
tly less frequently.

The patients were treated under teleradiotherapy
conditions, using v Co 60 or X rays with the power of
4 MV. Two methods of irradiation was used: method of
conventional radiation fractionation as well as a nonco-
nventional method, so called “series” method.

Conventional radiotherapy was based on the irradia-
tion of the entire brain with two opposite areas up to the
dose 46 — 50Gy. The fractionation dose was 2Gy. Next,
a higher radiation dose, up to 60GY, was applied to the
area left after the tumor, including the swelling area with
a 2-3 cm surrounding tissue margin.

Non-conventional radiotherapy was based on irradia-
tion, using a fractionated dose of 4 Gy, 5x per week, up
to a total dose of 20 Gy. Three irradiation series were
administered every 28 days. During the first two series
the entire brain was irradiated. While during the third
series the irradiated area was limited to the post-tumor
area including the swelling zone with a margin of 2-3 cen-
timeters.

The majority, 156 (76%), of the included patients
were irradiated in the unconventional manner. Whereas
the remaining 50 (24%) patients were irradiated in the
conventional method of fractionated radiation.

The age of the patients varied from 22 to 74 years,
with an average of 53 years. The ratio of men to women
was almost equal. This group included 47 patients irra-
diated according to the convention radiation fractionation
and 43 were irradiated unconventionally, i.e. using the
“series” method.

The KT studies following the radiation therapy were
performed due to clinical indications within a time pe-
riod of 2 weeks to 39 months from the end of the irra-
diation. During a time period up to 3 months 36 (39%)
tests were conducted, between 3 and 12 months (41,3%)
and over 12 months - 16 (19,6%) tests. Due to a gene-
rally worsening status of the patients a majority, 55 (59.8)
of the tests were conducted during the first 6 months from
the end of the radiotherapy.

tywny polegajacy na czg¢$ciowym usunigeiu guza. Zabieg
radykalny oznaczat usunigcie ponad 90% masy guza wg
makroskopowej, §rodoperacyjnej oceny operatora. Nato-
miast zabieg nieradykalny polegal na usunigciu od 50%
do co najwyzej 90% masy guza.

Najczesciej rozpoznawang postacia mikroskopowa
pierwotnego nowotworu mozgu byt glejak wielopostacio-
wy (glioblastoma multiforme). Stanowit on 72% wszyst-
kich rozpoznan mikroskopowych wsréd badanych cho-
rych, astrocytoma anaplasticum stanowit 21%, oligoden-
droglioma 5%, oligoastrocytoma anaplasticum 2%.

Guzy mozgu najczgsciej bo w 40% umiejscowione
byly w ptatach czotowych. W platach skroniowych zlo-
kalizowanych byto 30% guzéw. Zdecydowanie rzadziej
obserwowano inna lokalizacjg.

Chorych leczono w warunkach teleradioterapii za
pomoca promieniowania y Co 60 lub X o energii 4 MV.
Stosowano 2 metody napromieniania: metode konwen-
cjonalnego frakcjonowania promieniowania oraz niekon-
wencjonalng tzw. metoda ,,serii”.

Radioterapia konwencjonalna polegata na napromie-
nianiu catego moézgowia dwoma polami przeciwlegltymi
do dawki 46 — 50Gy. Dawka frakcyjna wynosita 2Gy.
Nastepnie na obszar lozy po guzie wraz ze strefa obrze-
ku z 2-3 cm marginesem tkanek otaczajacych podwyz-
szano dawke promieniowania do 60Gy.

Radioterapia niekonwencjonalna polegata na napro-
mienianiu dawka frakcyjna 4 Gy, 5x w tyg. do dawki
catkowitej 20 Gy. Podawano 3 serie napromieniania
w odstepie 28 dni. Dwie pierwsze serie polegaty na na-
promienianiu catego mdézgowia. Natomiast podczas trze-
ciej serii obszar napromieniany ograniczano do lozy po-
operacyjnej wraz ze strefa obrzgku z 2-3 cm marginesem.

Wigkszo$¢ bo 156 (76%) objetych badaniem chorych
napromieniano w sposob niekonwencjonalny. Natomiast
pozostatych 50 (24%) chorych napromieniano metoda
konwencjonalnego frakcjonowania promieniowania.

Wiek chorych wahat sig od 22 do 74 lat, a jego $red-
nia wynosita 53 lata. Proporcje mezczyzn i kobiet byty
prawie rowne. W grupie tej znalazlo si¢ 47 chorych
napromienianych metoda konwencjonalnego frakcjono-
wania promieniowania i 43 chorych napromienianych
niekonwencjonalnie tzw. metoda ,,serii”.

Badania KT po radioterapii wykonywane byly ze
wskazan klinicznych w okresie od 2 tygodni do 39
miesiecy od zakonczenia napromieniania. W okresie do
3 miesigcy wykonanych zostato 36 badan (39%), powy-
zej 3 do 12 miesigcy 38 (41,3%) i powyzej 12 miesigcy
16 badan (19,6%). Ze wzgledu na zwykle pogarszajacy
si¢ stan pacjentéw wigkszo$¢ bo 55 (59,8%) badan zo-
stala wykonana w okresie pierwszych 6 miesigcy od
zakonczenia radioterapii

METODY BADAN

Ocenie retrospektywnej poddano dokumentacje 106 ba-
dan KT wykonanych po leczeniu operacyjnym i napro-
mienianiu nowotworu mézgu. W okresie do 2 tygodni od
zabiegu (przed rozpoczeciem radioterapii) wykonano 16

ONKOLOGIA I RADIOTERAPIA
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TESTING METHODS

Retrospective assessment pertained to the documentation
of 106 CT scans performed following surgical treatment
and irradiation of a brain tumor. In the time period of up
to 2 weeks post-surgery (prior to initiation of the radio-
therapy) 16 tests were carried out. The majority, i.e. 90
of the CT scans subjected to the evaluation, were perfor-
med at varied times following the end of radiotherapy.

The lesions associated with brain tumor resection were
assessed based on the typical criteria describing the area of
postresection cavity, the accompanying swelling or loss of
the neighboring structures, as well as changes pertaining to
the shape, symmetry and the size of the fluid regions of the
brain, particularly the ventricle system. Also analyzed were
the presence of a hematoma in the surgery bed or subdural,
symptoms of hyperperfusion or ischemic lesions. The CT
scan was evaluated with respect to the presence of tumor
remains or signs of restoration including measurements of
the size and degree of contrast enhancement as well as the
accompanying swelling and mass effect.

Classification of edemic changes on the scale of 0 to
3 was used:

0 — lack of cerebral edema symptoms,
1 — edema of the lobe,

2 — edema of the hemisphere,

3 — generalized edema of the brain.

The mass effect associated either with the tumor or
with the post-irradiation lesions were also classified on
a scale from 0 to 3 points:

0 — no mass effect,

1 — slight pressure and translocation of neighboring struc-
tures,

2 — moderate intensity of the above changes,

3 — significant translocation and pressure including symp-
toms of herniation.

The following post-irradiation lesions were identified:
hypodensity of brain tissue in the area of the surgery bed
pertaining to one hemisphere, hypodensity of periventri-
cular white matter occurring either on one side or bila-
terally, brain atrophy and postradiation necrosis.

The brain atrophy was classified as focal, symmetric,
regional and generalized, even though an accurate sepa-
ration of the individual types was not always possible. Due
to the intensity of atrophic lesions of the brain tissue the
analysis used the criteria based on measurements of the
parameters of the ventricular system, the size of the rese-
rvoirs, longitudinal fissure as well as the width of the folds.

The assessment of the 106 CT scans was carried out
in the following three aspects:

1. Lesions associated with the surgical procedure,
2. Lesions associated with the cancer tumor,
3. Lesions associated with radiotherapy.

RESULTS

Assessment of postoperative changes

A time wise evolution was noted with relation to the
changes directly associated with the undergone surgical
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badan. Wigkszo$¢, bo 90 poddanych ocenie badan KT
wykonanych bylo w réznym czasie od zakonczenia na-
promieniania.

Zmiany zwigzane z resekcja guza moézgu oceniano
w oparciu o typowe kryteria opisujac obszar jamy pore-
sekcyjnej, towarzyszacy obrzek lub zanik sasiadujacych
struktur oraz zmiany dotyczace ksztattu, symetrii i wiel-
kosci przestrzeni ptynowych moézgu, w szczegodlnosci
uktadu komorowego. Analizowano obecnos$¢ krwiaka
w lozy lub przymdzgowego, objawy hiperperfuzji lub
zmiany niedokrwienne. Oceniano obraz w KT pod katem
obecnosci guza resztkowego lub cech odrostu z pomia-
rami wielko$ci i stopnia wzmocnienia kontrastowego oraz
towarzyszacego mu obrzgku i efektu masy.

Stosowano klasyfikacje zmian obrzgkowych w skali
od 0 do 3punktow:

0 — brak objawow obrzeku,

1 — obrzegk dotyczacy ptata,

2 — obrzek potkuli,

3 — uogoblniony obrzek moézgu.

Efekt masy zwiazany z guzem lub zmianami popro-
miennymi klasyfikowano rowniez w skali od 0 do
3 punktoéw:

0 — brak efektu masy,

1 — niewielki ucisk i przemieszczenie sasiednich struk-
tur,

2 — $rednie nasilenie ww. zmian,

3 — znaczne przemieszczenie i ucisk z objawami wgto-
bienia pod sierp mézgu.

Wsrdéd zmian popromiennych wyrdzniono: hipoden-
sj¢ tkanki mézgowej w okolicy lozy dotyczaca jednej
potkuli, hipodensjg istoty biatej okotokomorowej wyste-
pujacej jedno- lub obustronnie, zanik mézgu i martwicg
popromienna.

Zanik mozgu klasyfikowano jako ogniskowy, syme-
tryczny regionalny i uogoélniony, chociaz doktadne odgra-
niczenie poszczegdlnych typow nie zawsze byto mozli-
we. Ze wzgledu na nasilenie zmian atroficznych tkanki
moézgowej w analizie stosowano kryteria oparte na po-
miarach parametréw ukladu komorowego, wielkos$ci
zbiornikow wyspowych, szczeliny posrodkowej oraz
szeroko$ci bruzd na sklepisto$ci mozgu.

Oceng 106 badan KT przeprowadzono w trzech
aspektach:

1. Zmian zwigzanych z przebytym zabiegiem operacyj-
nym,

2. Zmian zwiazanych z guzem nowotworowym,

3. Zmian zwiazanych z przebyta radioterapia.

WYNIKI

QOcena zmian pooperacyjnych

Stwierdzono ewolucje w czasie zmian zwigzanych bez-
posrednio z przebytym zabiegiem operacyjnym. Do
2 tygodni od zabiegu w ponad 60% ocenianych KT utrzy-
mywat si¢ efekt masy i w ponad 50% obraz krwiaka
w lozy pooperacyjnej badz krwiaka przymozgowego
(Ryc. 1).
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Table 1. Lesions in the CT image associated with the surgery

Time from surgery Number Time Number Time Number Time Number
of tests from RTH of tests from RTH of tests from RTH of tests
completion completion completion
Up to 2 weeks 16/16 Up to 3 months 36/36 Over 3 up to 12 38/38 Over 12 months 38/38
(100 %) (100 %) months (100 %) (100 %)
Mass effect 10/16
(63 %)
Thrombosis in the postsurgery 9/16
(56 %)
Subdural hematoma 8/16
(50 %)
Blood in the ventricles 2/16
(13 %)
Air vesicles in the cranial 7/16
cavity (44 %)
Ischemic lesions 3/16 Ischemic lesions 3/36
(19 %) (8 %)
Edema 12/16 Edema 3/36
(75 %) (8 %)
Image of resection cavity 16/16 Image of post- 12/36 Image of post- 3/38
(100 %) | resection cavity (33 %) resection cavity (8 %)
Broadened 3/36
ventricle system (8 %)
hydrocoele 2/36 hydrocoele 1/38
(6 %) (3 %)
Post-operative 1/36 subarachnoid cyst 1/38 subarachnoid 1/16
cyst (3 %) (3 %) cyst (6 %)
Brain atrophy 6/36 Brain atrophy 8/38 Brain atrophy 2/16
(17 %) (21 %) (13 %)

Hyper perfusion 1/38
(3 %)

Fig. 1. Status following corpus collosum surgery with hematoma in Fig. 2. Symptoms of brain hematoma as well as an air cavity and

the surgery bed and generalized brain edema fluid in the right temporal area - status following surgery
Ryc. 1. Stan po operacji guza spoidta z krwiakiem w lozy poope- Ryc. 2. Objawy krwiaka mézgu oraz jama z poziomem powietrza
racyjnej i uogélniony obrzek moézgu i ptynu w prawej okolicy skroniowej - stan po zabiegu operacyjnym

ONKOLOGIA I RADIOTERAPIA
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Tabela 1. Zmiany w KT zwigzane z przebytym zabiegiem operacyjnym

0

Czas od operacji Liczba Czas od Liczba Czas od Liczba Czas od Liczba
badan zakonczenia badan zakonczenia badan zakonczenia badan
RTH RTH RTH
Do 2 tygodni 16/16 Do 3 miesigey 36/36 Powyzej 3 do 38/38 Powyzej 12 38/38
(100 %) (100 %) 12 miesigcy (100 %) miesigcy (100 %)
Efekt masy 10/16
(63 %)
Krwiak w lozy pooperacyjnej 9/16
(56 %)
Krwiak przymozgowy 8/16
(50 %)
Krew w uktadzie komoro- 2/16
wym (13 %)
Pecherzyki powietrza 7/16
w jamie czaszki (44 %)
Zmiany niedokrwienne 3/16 Zmiany 3/36
(19 %) niedokrwienne (8 %)
Obrzgk 12/16 Obrzegk 3/36
(75 %) (8 %)
Obraz jamy poresekcyjnej 16/16 Obraz jamy 12/36 Obraz jamy 3/38
(100 %) poresekcyjnej (33 %) poresekcyjnej (8 %)
Poszerzony 3/36
uktad komorowy (8 %)
Wodniak 2/36 Wodniak 1/38
(6 %) (3 %)
Torbiel 1/36 Torbiel podpaje- 1/38 Torbiel podpaje- 1/16
pooperacyjna (3 %) czynowkowa (3 %) czynowkowa (6 %)
Zanik moézgu 6/36 Zanik mozgu 8/38 Zanik mozgu 2/16
(17 %) (21 %) (13 %)
Hiperperfuzja 1/38
(3 %)

procedure. Up to 2 weeks following the surgery the mass
effect was maintained in over 60% of the assessed CT
scans and the image of a hematoma in the surgical bed
or of a transcerebral hematoma was maintained in over
50% of the scans (Fig. 1).

In 44% of the assessed scans the presence of air
vesicles in the cranial cavity and cerebral edema in as
much as 75% of cases (Fig. 2).

Images of post-resection cavity were described in all
CT scans assessed within a period of 2 weeks from the
surgery. The frequency of post-resection cavity declined
gradually in time. In scans performed after 3 to 12 months
it was visible in only 8% of cases. The image of brain
atrophy, associated with the surgery appeared after
2 weeks post-procedure and in 13% of the assessed cases
was retained even for as long as 12 months since the end
of radiotherapy. The presence of such postoperative le-
sions as: hydrocoele, widening of the ventricular system,
or hyperfusion was demonstrated at various times during
the observation in barely a few percent (from 3% to 6%)
of the assessed CT scans (table 1).
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W 44% ocenionych badan opisywano obecno$¢ pg-
cherzykow powietrza w jamie czaszki i az w 75% obrzgk
moézgu (Ryc. 2).

We wszystkich ocenianych KT wykonanych w okre-
sie do 2 tygodni od zabiegu opisywano obraz jamy
poresekcyjnej. Czestos¢ wystepowania jamy poresekcyj-
nej stopniowo malata wraz z uplywem czasu. W bada-
niach wykonanych po uptywie od 3 do 12 miesigcy
stwierdzono ja zaledwie w 8%. Obraz zaniku mézgu
zwigzanego z zabiegiem operacyjnym pojawial si¢ po
uplywie 2 tygodni od zabiegu i utrzymywat si¢ w 13%
ocenianych badan nawet po uptywie 12 miesigcy od
zakonczenia napromieniania. Obecno$¢ takich zmian
pooperacyjnych jak: wodniak, poszerzenie uktadu komo-
rowego czy hiperperfuzj¢ stwierdzano w réznych okre-
sach obserwacji zaledwie w kilku procentach (od 3% do
6%) ocenianych badan KT (tab. 1).

Ocena zmian zwigzanych z guzem nowotworowym

Wsrod zmian zwigzanych z guzem nowotworowym naj-
czgstszym objawem byt odrost guza. Stwierdzano go
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Fig. 3. Relapse of glioma in the surgery bed with symptoms of edema Fig. 4. Calcifcations in the surgery (postradiation vasculopathy) as

and mass effect - 3 months following radiotherapy
Ryc. 3. Wznowa glejaka w lozy pooperacyjnej z objawami obrzeku Ryc. 4. Zwapnienia w lozy pooperacyjnej (waskulopatia popromien-

i efektem masy - 3 miesiace po radioterapii

well as extensive hypodensities of the white matter - 18

na) oraz rozlegte struktury strefy hypodens;ji istoty biatej przykomo-
rowo - 18 miesiecy po radioterapii

Table 2. Changes in the CT image asso-
ciated with malignant tumor

Time from
surgery

Number | Time from RTH | Number | Time from RTH | Number
of tests completion of tests completion of tests

Up to 3months

36/36 Over 3 up to 12 38/38 Over 12 months 38/38

Tabela 2. Zmiany w KT zwigzane z gu-
zem nowotworowym

(100 %) months (100 %) (100 %)
Mass effect 7/36 Mass effect 20/38
(19 %) (3 %)
Regeneration or 15/36 Regeneration or 16/38 Regeneration or 3/38
progression (42 %) progression (42 %) progression (19 %)
Brain edema 11/36 Brain edema 11/38 Brain edema 4/38
(31 %) (29 %) (25 %)
hydrocoele 1/38 hydrocoele 1/38
(3 %) (16 %)
Calcifications in 1/38 Calcifications in 1/38
the tumor (3 %) the tumor (16 %)
Czas od Liczba Czas od Liczba Czas od Liczba
zakonczenia badan zakonczenia badan zakonczenia badan
RTH RTH RTH
Do 3 miesigey 36/36 Powyzej 3 do 38/38 Powyzej 12 38/38
(100 %) 12 miesigcy (100 %) miesigey (100 %)
Efekt masy 7/36 Efekt masy 20/38
(19 %) (3 %)
Odrost lub 15/36 Odrost lub 16/38 Odrost lub 3/38
progresja (42 %) progresja (42 %) progresja (19 %)

Obrzek moézgu

11/36 Obrzek mozgu 11/38 Obrzegk mozgu 4/38

(31 %) (29 %) (25 %)
Wodogtowie 1/38 Wodogtowie 1/38

(3 %) (16 %)
Zwapnienia 1/38 Zwapnienia 1/38

w guzie (3 %) w guzie (16 %)

ONKOLOGIA I RADIOTERAPIA
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Assessment of the lesions associated with the cancer tumor

Among the lesions associated with a cancer tumor the most
prevalent symptom was tumor re-growth. It was demon-
strated in 42% of the assessed scans already in the early
period (up to 3 months) following the end of radiothera-
py. The most frequent symptom coexisting with the can-
cer relapse was brain edema. The frequency of its appe-
arance in the assessed CT scans, at individual observation
periods, oscillated between 25% and 31% (Fig. 3).

Hydrocephalus and calcifications (Fig. 4) within the
tumor appeared at three months following the end of
radiation therapy (table 2).

Assessment of the lesions associated with radiotherapy

The first symptoms associated with undergone radiation
therapy demonstrated in CT scans appeared already at
3 months from the termination of irradiation. They con-
sisted of a reduction in white matter density as well as
hypodensity of brain tissue (Fig. 5).

The prevalence of the symptoms increased over time
quite rapidly. Brain tissue hypodensity within a period of
up to 3 months was described in only 3% of the cases,
but at 12 months from the end of radiotherapy it was
described in over 80% of the assessed scans. Brain atro-
phy associated with the undergone radiotherapy appeared
as late as 3 months post-radiation therapy and gradually
increased over time (Fig. 6).

After 12 months a generalized brain atrophy was
noted in 50% of the evaluated CT scans. Postradiation
necrosis of the brain (Fig. 7) was noted in 2% of the
assessed cases as late as 12 months from the end of
radiotherapy (table 3).

w 42% ocenianych badan. Juz we wczesnym okresie do
3 miesigey po zakonczeniu napromieniania. Najczgstszym
objawem wspotistniejacym z nawrotem nowotworu byt
obrzgk mozgu, ktérego czgsto$¢ wystgpowania w ocenia-
nych badaniach KT w poszczegdlnych okresach obser-
wacji wahata si¢ od 25% do 31%. (Ryc. 3).

Wodogtowie i zwapnienia (Ryc. 4) w guzie pojawia-
ty si¢ dopiero po uptywie 3 miesigcy od zakonczenia
napromieniania (tab. 2).

Ocena zmian zwiagzanych z radioterapia

Pierwsze objawy zwiazane z przebyta radioterapia stwier-
dzone w badaniach KT pojawialy si¢ juz w okresie do
3 miesigcy od zakonczenia napromieniania. Bylo to
obnizenie ggstosci istoty biatej i hipodensja tkanki mo-
zgowej (Ryc. 5).

Czgsto$¢ wystepowania tych objawoéw narastata
w czasie dos¢ szybko. O ile hipodensj¢ tkanki mozgo-
wej w okresie do 3 miesigcy opisywano zaledwie w 3%,
to po uplywie 12 miesigcy od zakonczenia radioterapii
opisano ja w ponad 80% ocenianych badan. Zanik mo-
Zgu zwigzany z przebytym napromienianiem pojawiat si¢
dopiero po uptywie 3 miesigcy od napromieniania i stop-
niowo narastal w czasie (Ryc. 6).

Po uplywie 12 miesigcy uogdlniony zanik moézgu
stwierdzono w 50% opisywanych badan KT. Martwicg
popromienng mézgu (Ryc. 7) stwierdzono w 2% ocenia-
nych badan dopiero po uptywie 12 miesigcy od zakon-
czenia napromieniania (tab. 3).

Fig. 5. Extensive hypodensities at the left side on the brain -
3 months after radiotherapy
Ryc. 5. Rozlegte strefy hypodensji po stronie lewej na sklepistosci
- 3 miesiecy po radioterapii
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Fig. 6. Extensive postradiation atrophy - 28 months
Ryc. 6. Rozlegte zmiany zanikowe po radioterapii - 28 miesiecy
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DISCUSSION

Postradiation brain damage is the most serious radiothe-
rapy complication of radiotherapy, even though it must
also be stated that many patients have no clinical symp-
toms associated with the undertaken radiation procedure
[2, 3, 4]. They occur in two forms: focused and diffuse,
which differ significantly with respect to the clinical as
well as radiological aspects.

DYSKUSJA

Popromienne uszkodzenia mézgu to najwazniejsze powi-
ktania po radioterapii, cho¢ nalezy stwierdzi¢ takze, ze
wielu chorych nie ma zadnych objawéw klinicznych
zwiazanych z przebytym napromienianiem [2, 3, 4].
Wystepuja w dwoch formach: ogniskowej i rozlanej, ktore
znacznie 10znia, si¢ klinicznie i radiologicznie.
Analiza dokumentacji radiologicznej badanych cho-
rych wykazata, ze pierwsze zmiany popromienne w ob-

Table 3. Changes in the CT image asso-
ciated with radiotherapy

Tabela 3. Zmiany w KT zwigzane z prze-
byta radioterapia

Time from RTH | Number | Time from RTH | Number | Time from RTH | Number
completion of tests completion of tests completion of tests
Up to 3months 36/36 Over 3 up to 12 38/38 Over 12 months 16/16
(100 %) months (100 %) (100 %)
Reduction in pe- 1/36 Reduction of 10/38
riventricular whi- (3 %) brain tissue (26 %)
te matter density density in the
area of surgery
bed
Brain tisue hypo- 1/36 Hypodenisties in 9/38 Hypodenisties in 13/16
density over enti- (3 %) the white matter (24 %) | the white matter (81 %)
re hemisphere
Mass effect 20/38
(53 %)
Brain atrophy 5/38 Generalized bra- 8/16
(5 %) in atrophy (50 %)
Edema acompa- 1/16
nying the hypo- (6 %)
density
Postradiation ne- 2/16
crosis (13 %)
Czas od Liczba Czas od Liczba Czas od Liczba
zakonczenia badan zakonczenia badan zakonczenia badan
RTH RTH RTH
Do 3 miesigcy 36/36 Powyzej 3 do 38/38 Powyzej 12 16/16
(100 %) 12 miesigcy (100 %) miesigcy (100 %)
Obnizenie ggsto- 1/36 Obnizenie ggsto- 10/38
Sci istoty biatej (3 %) Sci tkanki mo- (26 %)
przykomorowe;j zgowej w okoli-
cy lozy poopera-
cyjnej
Hipodensja 1/36 Hipodensyjne 9/38 Hipodensyjne 13/16
tkanki mozgowej (3 %) rozlane obszary (24 %) | rozlane obszary (81 %)
w catej potkuli w istocie bialej w istocie bialej
Efekt masy 20/38
(53 %)
Zanik mozgu 5/38 Uogoblniony 8/16
(5 %) zanik mozgu (50 %)
Obrzek towarzy- 1/16
szacy strefie (6 %)
hipodens;ji
Martwica 2/16
popromienna (13 %)

ONKOLOGIA I RADIOTERAPIA
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Analysis of the radiological documentation of the
patients demonstrated, that the early postradiation lesions
in the CT scan, appearing as reduction in periventricular
white matter density and extensive hypodensity of brain
tissue, occurred in individual patients during the first 3
months since the end of radiation therapy. Within a period
of 3 to 12 months they were diagnosed in as much as 25%
of the assessed CT scans, and after 12 months of irra-
diation they were noted in over 80% of cases.

Whereas, much later (one year following the end of
radiotherapy) a generalized brain atrophy occurred in 50%
of the population and in 13% (2 patients) postradiation
brain necrosis was noted.

Postradiation necrosis is the most severe complication
of radiation therapy, that could lead to death. Following
irradiation with a dose smaller than 60Gy and with co-
nventional fractionation it is a rare radiotherapy compli-
cation [5, 6, 7]. However, following the application of a
radiosurgical “boost” the frequency of its occurrence
increases and oscillates between 2% and 20% [8, 9].

Postradiation necrosis appears late. The assessment of
the actual risk of its occurrence is difficult due to the short
survival period of this group of patients. According to our
results nearly 80% of patients died within 12 months
following the end of radiotherapy.

Kawano et al. described a case of postradiation ne-
crosis in the frontal lobe following six years from the end
of radiation therapy. Neurological as well as diagnostic
tests suggested tumor relapse. However, it was the histo-
pathological test that revealed postradiation necrosis [10].

Satran et al. believe that late brain necrosis may take
place as a consequence of radiotherapy following a year
after its completion. They also observed leukoencepha-
lopathy and serious changes in the functioning of the
blood-brain barrier. The biggest changes, i.e. heteroge-
nious necrosis, were noted in the white matter [11].

razie KT pod postaciag obnizenia ggstosci istoty biatej
przykomorowej i rozlegtej hipodensji tkanki moézgowej
pojawity si¢ u pojedynczych chorych w okresie pierw-
szych 3 miesigcy od zakoficzenia napromieniania.
W okresie od 3 do 12 miesigcy zostaly stwierdzone az
w 25% ocenianych badan KT, a po uplywie ponad
12 miesigcy od napromieniania stwierdzono ich wystg-
powanie w ponad 80%.

Natomiast stosunkowo p6zno, bo dopiero po uptywie
1 roku od zakonczenia radioterapii w 50% wystapit
uogo6lniony zanik moézgu oraz w 13% (2-ch chorych)
opisano obraz martwicy popromiennej mozgu.

Martwica popromienna jest najci¢zszym, mogacym
doprowadzi¢ do $mierci powiktaniem radioterapii. Po
napromienianiu mézgu dawka ponizej 60Gy 1 przy kon-
wencjonalnym frakcjonowaniu jest ona rzadkim powikta-
niem radioterapii [5, 6, 7]. Jednak po zastosowaniu ra-
diochirurgicznego ,,boostu” czgstos$¢ jej wystepowania
wzrasta 1 waha si¢ od 2% do 20 % [8, 9].

Martwica popromienna pojawia si¢ poézno. Ocena
rzeczywistego ryzyka jej wystapienia ze wzgledu na
krotka przezywalnos$¢ tej kategorii chorych jest trudna.
Jak wykazaly badania wtasne blisko 80% chorych zmar-
to w okresie 12 miesigcy od zakonczenia radioterapii.

Kawano i wsp. opisali przypadek martwicy popro-
miennej w ptacie czotowym po 6 latach od zakonczone;j
radioterapii. Badania neurologiczne i diagnostyczne su-
gerowaly wznowe guza. Jednak dopiero badanie histopa-
tologiczne ujawnilo martwicg popromienna [10].

Satran i wsp. twierdza, ze p6zna martwica mozgu
moze wystapi¢ jako nastgpstwo radioterapii w okresie
okoto roku po jej zakonczeniu. Zaobserwowali takze
leukoencefalopati¢ i powazne zmiany funkcjonowania
bariery krew- mozg. Najwigksze zmiany, a mianowicie
niejednorodna martwice stwierdzili w istocie biatej [11].

Fig. 7. Ring-Llike round structure in
the surgery bed, with edema and
mass effect, corresponds to po-
stradiation necrosis - 13 months
postradiation

Ryc. 7. Obraczkowata, okragta
struktura w lozy pooperacyjnej
z obrzekiem i efektem masy odpo-
wiada martwicy popromiennej - 13
miesiecy po radioterapii
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The consequences of radiotherapy, particularly after
irradiation of the entire brain, manifested as various post-
irradiation reactions, are a significant problem in clinical
oncology. Most of the publications that describe cases of
postradiation necrosis, describe the use of fractionation
doses bigger than conventional, in patients irradiated over
the cerebral area. Complication arises from a time period
of 6 months to 2 years after the therapy. Postradiation
necrosis is irreversible and, so far, lacking any ability of
effective treatment. The degree of threat to the patient’s life
depends upon its spread and localization [12, 13].

Following brain radiotherapy patients experience
a number of dysfunctions associated not with postradia-
tion necrosis and referred to as postradiation encephalo-
pathy. They include memory dysfunctions as well as other
dysfunctions of cognitive brain areas, such as: progres-
sive dementia, apathy, personality changes, motor dys-
functions of walking, balance and coordination [14].

Nonetheless, the reasons for the appearance of clini-
cal symptoms associated with brain damage are not
completely unambigous. It should be kept in mind, that
the typical postradiation changes observed in the CT scan
are frequently accompanied by other changes, not rela-
ted to the undergone radiation therapy. Within the first
12 months these symptoms are associated with the tumor.

In the material from our sources, within a period of 3
to 12 months from the end of radiotherapy, the characte-
ristics of tumor relapse or progression were noted in over
40% of the assessed CT scans. The postradiation changes
may also be accompanied by changes related to the un-
dergone surgery, which remain for a varied length of time,
and even appear at various times after the procedure.[15]
In the material from our sources the characteristics of brain
atrophy due to the surgery appeared in 17% of the perfor-
med scans within 3 months from the completion of radio-
therapy, and in 21% within 3 to 12 months. Over the 12
months the frequency of its appearance was 13%.

Inoue et al. analysed 21 patients treated for malignant
brain gliomas. The complications they observed included
neurological and hormonal dysfunctions as well as dys-
functions of vascular structures. From these, 5 patients
lived for a period of 8 years, the remaining patients dies
as a result of a relapse, or tumor metastasis [16].

While analyzing two groups of patients irradiated over
the brain due to metastasis De Augelis et al. [17] asses-
sed the frequency of the appearance of dementia to be
1.9% (7/370 patients) and 5.1% (6/118 chorych). The
symptoms occurred during the priod from 5 to 38 mon-
ths following treatment completion. It should be stressed
that the assessement of late postradiation complications
in patients who underwent radiotherapy for primary ma-
lignant brain tumors, especially gliomas, is difficult be-
cause these patients live for a short time.

Nonetheless, a randomized study to assess toxicity of
brain radiotherapy has so far not been conducted. It would
be beneficial to conduct prospective studies, applying
congnitive functions tests, which would assess the degree
of postradiation damage in a more superior fashion.

Nastepstwa radioterapii, zwlaszcza po napromienia-
niu catego mozgu w postaci péznych odczyndéw popro-
miennych, sq istotnym problemem onkologii kliniczne;j.
W wigkszo$ci doniesien, opisujacych przypadki stwier-
dzenia martwicy popromiennej, u chorych napromienia-
nych na obszar mozgowia stosowano dawki frakcyjne
wyzsze od konwencjonalnych. Powiktanie to pojawia si¢
w okresie od 6 miesigcy do 2 lat po leczeniu. Martwica
popromienna jest nieodwracalna i jak dotad bez mozli-
wosci skutecznego leczenia. Stopien zagrozenia zycia
chorego zalezy od jej rozleglosci i lokalizacji [12, 13].

U chorych po napromienianiu mézgu wystepuje sze-
reg zaburzen funkcjonalnych nie zwiazanych z martwi-
caq popromienna, a nazywanych funkcjonalna encefalop-
tig popromienng. Zalicza si¢ do nich zaburzenia pamigci
i inne zaburzenia sfer poznawczych, takie jak: progresyw-
na demencja, apatia, zmiany osobowo$ciowe, zaburzenia
motoryczne chodu, rownowagi i koordynacji [14].

Nie mniej jednak przyczyny pojawiania si¢ objawow
klinicznych zwiazanych z uszkodzeniem moézgu nie do
konca sa jednoznaczne. Nalezy bowiem podkresli¢, ze
typowym zmianom popromiennym w obrazie TK czgsto
towarzysza inne zmiany nie zwiazane z przebyta radio-
terapia. Najczesciej w okresie pierwszych 12 miesigcy sa
to objawy zwiazane z guzem.

W materiale wlasnym w okresie od 3 do 12 miesigcy
od zakonczenia radioterapii cechy odrostu lub progresji
guza rozpoznano w ponad 40% ocenianych badan KT.

Zmianom popromiennym moga réwniez towarzyszy¢
zmiany zwiazane z przebytym zabiegiem operacyjnym,
ktore utrzymuja si¢ réznie dtugo, a nawet pojawiaja si¢
w réznym czasie od zabiegu [15]. W materiale wlasnym
cechy zaniku moézgu zwigzanego z przebyta operacja
pojawity si¢ w 17% wykonanych badan w okresie do
3 miesiecy od zakonczenia radioterapii, 21% w okresie
od 3 do 12 miesigcy. Powyzej 12 miesigcy czesto$¢ ich
wystgpowania wynosita 13%.

Inoue i wsp. przeanalizowali 21 pacjentéw leczonych
z powodu glejakow zto§liwych mézgu. Jako powiktania
zaobserwowali zaburzenia neurologiczne i hormonalne
oraz struktur naczyniowych. Sposréd nich 5 chorych
przezyto 8 lat, pozostali pacjenci zmarli z powodu wzno-
wy, lub przerzutu guza [16].

De Augelis i wsp. [17] analizujac dwie grupy chorych
napromienianych na obszar moézgu z powodu przerzutow,
ocenili czgsto$¢ wystgpowania demencji na 1,9% (7/370
chorych) i 5,1% (6/118 chorych). Objawy wystapity
w okresie od 5 do 38 miesigcy po leczeniu. Nalezy pod-
kresli¢, ze ocena podznych powiklan popromiennych
u chorych leczonych napromienianiem z powodu pierwot-
nych ztos§liwych nowotworéw moézgu, a zwlaszcza gle-
jakow jest trudna, gdyz chorzy ci zyja krétko.

Niemniej jednak jak dotychczas nie przeprowadzono
randomizowanego badania oceniajacego toksyczno$é
napromieniania mézgowia. Wskazane bytoby przeprowa-
dzenie prospektywnych badan z zastosowaniem testow
funkcji poznawczych, ktore lepiej ocenityby stopien
uszkodzen popromiennych.

ONKOLOGIA I RADIOTERAPIA
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CONCLUSIONS

1.

First postradiation lesions of the brain appear within
the first 3 months from the completion of radiothera-
py. The frequency of their occurence as well as inten-
sity increase over time.

69

WNIOSKI

1.

Pierwsze zmiany popromienne mdozgowia pojawiaja
si¢ w okresie pierwszych 3 miesigcy od zakonczenia
napromieniania. Czesto$¢ ich wystepowania i nasile-
nie zwigksza si¢ wraz z uptywem czasu.

2. The generalized brain atrophy and postradiation necro- 2. Uogoélniony zanik mdézgu i martwica popromienna
sis appear after at least 12 months from the comple- pojawiaja si¢ po uplywie co najmniej 12 miesigcy od
tion of radiotherapy. zakonczenia radioterapii.
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