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Цель: Измерение экстракраниальных доз после стереотаксической радиохирургии (СРХ) на ап-
парате Gamma Knife Perfexion (GKP) и моделирование рисков развития злокачественных ново-
образований после СРХ на различных аппаратах.

Методы: Для 20 пациентов, проходивших СРХ на аппарате GKP, были измерены дозы облучения
на расстояниях 18, 43 и 75 см от мишени, что соответствует расположению щитовидной железы,
молочных желёз и половых желёз. Для оценки дополнительных рисков развития злокачествен-
ных опухолей в течение жизни после облучения использовали калькулятор RadRAT Националь-
ного института рака (NCI). Созданы модели для пяти возрастных групп для обоих полов.

Результаты: Значения медианы экстракраниальных доз  после СРХ на аппарате GKP составили
0,04, 0,008 и 0,002 % от предписанной дозы на расстоянии в 18, 43 и 75 см от изоцентра. Сравне-
ние с литературными данными показало, что экстракраниальная доза была наименьшей при ис-
пользовании GKP, далее по возрастанию идут ЛУЭ с микро-МЛК, затем ЛУЭ с коническими кол-
лиматорами и КиберНож. Оценочные риски развития радиоиндуцированных злокачественных
опухолей в течение жизни у пациентов, которым проводили СРХ в возрасте 5–45 лет, составили
0,03–0,88, 0,36–11, 0,61–18 и 2,2–39 % для GKP, ЛУЭ с мМЛК, ЛУЭ с конусом и КН соответственно.

Выводы: Проведено сравнение экстракраниальных доз облучения на разных аппаратах. Количе-
ственно оценены риски развития радиоиндуцированных злокачественных новообразований в
течение жизни, которые различаются в зависимости от используемого аппарата. Это необходи-
мо учитывать при лечении лиц детского и юношеского возраста с применением СРХ. Предложе-
на концепция референсного терапевтического уровня (РДУ), сходная с принятым в лучевой диаг-
ностике референсным диагностическим уровнем (РДУ).
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ЛУЧЕВАЯ ТЕРАПИЯ

Частично данная статья была представ-
лена на 13-й Конференции международного
стереотаксического общества – Монтре, май
2017 г., как доклад “Риски экстракраниальных
вторичных опухолей после радиохирургиче-
ских воздействий: сравнение различных кли-
нических платформ”, авторы – Alison L
Cameron, Alexis Dimitriadis, Ian Paddick.

Данная статья является частью темати-
ческой подборки работ по опухолям мозга.

Введение

Интракраниальная стереотаксическая
радиохирургия (СРХ) – это апробированный и
активно развивающийся метод лечения целого
ряда различных доброкачественных заболева-
ний, включая невриномы слухового нерва, ме-
нингиомы, аденомы гипофиза и артериовеноз-
ные мальформации (АВМ). Но главным образом
лечение методом СРХ проводится у всё больше-
го числа пациентов с метастазами в головном
мозге. К известным современным аппаратам и
методам выполнения (платформам) для СРХ от-
носятся ГаммаНож (ГН) (GammaKnife – Elekta
AB, Стокгольм), линейные ускорители электро-
нов (ЛУЭ), позволяющие проводить стереотак-
сическое облучение, в частности, Novalis
(BrainLab GmbH, Германия) и TrueBeam или
Edge производства Varian (Varian Inc., США), а
также КиберНож (CyberKnife – Accuray Inc.,
Sunnyvale, США). Указанные платформы отли-
чаются по энергии пучка, а также по конструк-
ции систем коллимации и ориентации пучка,
по методам визуализации и иммобилизации.
Это приводит к различию в утечке и рассеянии
излучения, которое поглощается организмом
пациента. Опубликованные данные для Гамма-
Ножа (GKP) основаны на однократном облуче-
нии антропоморфного фантома, так что многие
данные для этой платформы до сих пор не-
известны [1].

Развитие радиационно-индуцированных
злокачественных новообразований принято
определять как риск воздействия ионизирую-
щего излучения. Ранее подвергавшаяся сомне-
нию связь между низкими дозами радиации и
развитием злокачественных новообразований
в настоящее время считается четко установ-
ленным фактом благодаря данным о лицах, пе-
реживших атомную бомбардировку, о работни-
ках предприятий атомной промышленности, о
пациентах, проходивших курсы лучевой тера-

пии, а также о детях и подростках, которым
проводилась компьютерная томография [2–6].
Изучено влияние КТ- сканирования на выборке
около 11 млн детей и подростков в Австралии
[5]. Доля подвергшихся воздействию ионизи-
рующего излучения при КТ-исследовании в
расчётной дозе 4,5 мЗв за процедуру, составила
6,2 %. Это стало причиной 608 дополнитель-
ных случаев рака в среднем за 9,5 лет наблюде-
ний, что составляет 9,4 дополнительных
случаев рака на 100 тыс. человеко-лет в группе
риска [5]. Эти данные соответствуют модели
оценки рисков развития онкологических забо-
леваний в течение жизни после воздействия
ионизирующего излучения, созданной Агент-
ством по защите здоровья населения (Health
Protection Agency) и Международной комиссией
по радиологической защите (International Com-
mission of Radiological Protection). Расчётные
показатели меняются в зависимости от возрас-
та, пола, дозы и облучаемой зоны, при этом
максимальный риск выявляется у самых юных
пациентов женского пола [7].

Объёмы облучения при СРХ невелики.
Это приводит к небольшим и оправданным с
точки зрения контроля заболевания рискам
развития радиационно-индуцированных опу-
холей [8]. Однако небольшая лучевая нагрузка
экстракраниальной дозы для остальных обла-
стей тела пациента, возникающей из-за утечки
и рассеяния излучения, приводит к повыше-
нию онкологических рисков для всего организ-
ма в целом.

Стереотаксические методы лечения, как
правило, требуют большого числа мониторных
единиц (МЕ) по сравнению со стандартными
методами лучевой терапии. Как следствие, уве-
личиваются утечки и рассеяние излучения со
стороны головки ускорителя и системы колли-
мации, что приводит к увеличению дозы, полу-
ченной всем телом. Всё это дополнительно усу-
губляется повышенной сложностью плана
лечения, что ведёт к увеличению числа МЕ [9].

После лечения на платформе СРХ ожи-
даемая продолжительность жизни у многих па-
циентов остаётся в пределах нормы, поэтому
отдаленные побочные эффекты терапии потен-
циально могут серьёзно повлиять на выживае-
мость. Это особенно важно для лиц, получив-
ших СРХ в детском или юношеском возрасте,
поскольку в этом случае пациенту предстоит
прожить много десятилетий с возможностью
столкнуться с последствиями проведенной те-
рапии. Общие риски зависят от полученной те-
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лом дозы, пола и возраста пациента, а также от
наследственно обусловленного уровня радио-
чувствительности к указанным воздействиям.
Хотя, как было показано, доза облучения всего
тела отличается для различных платформ СРХ
[1], оценка вариабельности риска радиацион-
но-индуцированных новообразований для СРХ
пока не проводилась.

Представленная работа имеет две цели:
задокументировать экстракраниальную дозу
при проведении СРХ на платформе GKP, и срав-
нить риски развития индуцированных злока-
чественных опухолей после СРХ на различных
аппаратах.

Материал и методы

Для измерения экстракраниальной дозы
излучения на аппарате GKP для группы из 20
пациентов использовали индивидуальные до-
зиметры TMCP Genesis Ultra с четырьмя термо-
люминесцентными детекторами (ТЛД) Harshaw
LiF:Mg,Cu,P, полученные у сертифицированной
службы дозиметрического контроля (Mirion
Technologies Inc., Беркшир, Великобритания).
Дозиметры размещали спереди от оси тела па-
циента на расстояниях 18, 43 и 75 см ниже
внутричерепной мишени, что представляло со-
бой приблизительное расположение щитовид-
ной железы, молочных желез и гонад. Реги-
стрируемые дозы оценивали как долю в про-
центах от предписанной дозы. Эффективная
глубина измерений составляла 1 см. Затухание
показаний в данной системе минимальны и
представляют собой линейную область от
1 мкГр до 10 Гр. Суммарная погрешность со ста -
ви ла 5 %.

Для сравнения с экстракраниальными
дозами на других стереотаксических аппара-
тах был проведен обзор публикаций PubMed.
Проанализированы публикации, начиная с
1995 г., в которых изучались экстракраниаль-
ные дозы при применении радиохирургии (РХ).
Экстракраниальные дозы для других аппара-
тов были построены на графиках как доля в
процентах от предписанной дозы относительно
расстояния от изоцентра, устраняя, таким об-
разом, потенциальную систематическую по-
грешность, связанную с использованием раз-
ных предписанных доз в разных группах. Если
данные были приведены как доза облучения
органа, то для преобразования точки измере-
ния в расстояние использовали положение ор-

гана у взрослого человека средних размеров.
Близкие показатели расстояния в пределах
1 см округляли в большую сторону. При необхо-
димости для сравнения использовали данные
интерполяции.

Для расчёта риска экстракраниальных ин-
дуцированных новообразований после СРХ опре-
деляли расстояние от изоцентра в головном моз-
ге до органа в теле средних размеров 5-летнего
ребёнка и средних размеров взрослого для 14 ор-
ганов у пациентов женского пола и для 12 орга-
нов у пациентов мужского пола. Затем рассчиты-
вали дозы облучения каждого органа, получен-
ные для предписанных доз 12,5 и 25 Гр на четы-
рёх аппаратах (GKP, КН, ЛУЭ с конусным колли-
маторов и ЛУЭ с мМЛК), используя заранее под-
готовленные диаграммы для экстракраниаль-
ных доз. Для небольших органов, например, щи-
товидной железы, выбирали центральную точку,
а распределение дозы в органе принимали за од-
нородное. Для органов большего размера, в част-
ности, лёгких, предполагалась однородная доза,
а для расчётов использовали минимальную и
максимальную дозы.

Риск развития солидной радиационно-
индуцированной опухоли в течение жизни был
оценен для мужчин и женщин в возрасте 5, 15,
25, 35 и 45 лет от момента облучения при помо-
щи программы-калькулятора RadRAT Нацио-
нального института рака (NCI) (вер. 4.1.1 для
британской популяции, получившей облучение
в 2017 г.) для четырёх облучающих аппаратов
[10]. В этой программе используются модели
расчётов рисков в течение жизни для 10 видов
рака, включенных в отчёт Комитета BEIR VII
Национальной академии наук, плюс дополни-
тельно модели для ещё 5 видов рака, разрабо-
танные NCI [11]. В калькуляторе для расчёта
повышения риска в течение жизни использо-
ваны методы моделирования Монте-Карло с
выборкой латинского гиперкуба (LHS). Были
исключены расчётные оценки для трёх допол-
нительных видов рака: рака мозга, поскольку
оценка проводилась исключительно для экс-
тракраниальных рисков; орофаренгиального
рака, поскольку ротоглотка располагается
слишком близко к изоцентру и данные для до-
зы облучения этой области не были опублико-
ваны; и “прочее”, поскольку расчёт дозы для
“не-органа” не представляется возможным.
Сделано допущение, что антропометрические
показатели у лиц в возрасте 15–45 лет соответ-
ствуют таковым для условного взрослого чело-
века.
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ЛУЧЕВАЯ ТЕРАПИЯ

Результаты

Измерены экстракраниальные дозы для
20 пациентов, получивших лечение на GKP 1–6
интракраниальных мишеней с вклю че нием
доброкачественных, злокачественных и функ-
циональных мишеней с медианой дозы
облучения 21 Гр (диапазон – 13–80 Гр). Ре зуль -
та ты представлены в табл. 1. Сред няя/ме диа -
на дозы, измеренные на рас стоя ниях 18, 43 и
70 см в каудальном направлении от мишени,
составила 0,044/0,040 %, 0,010/ 0,008 % и
0,002/0,002 % от предписанной дозы, соответ-
ственно.

Четыре публикации были идентифициро-
ваны как содержащие наиболее полные отчёты

об экстракраниальных дозах при применении

современных радиохирургических платформ

[9, 12–14]. Результаты представлены в табл. 2.

Расчёт рисков развития экстракраниаль-

ных злокачественных новообразований прове-

ден для четырёх аппаратов – GammaKnife

Perfexion, ЛУЭ Philips SL 75–5/Elekta с мМЛК и

конусами и КиберНож (после модернизации си-

стемы экранирования). Экстракраниальные

дозы показаны на рис. 1. Величина превыше-

ния риска появления новообразований меня-

лась в зависимости от возраста, пола, предпи-

санной дозы и облучающего аппарата. Мини-

мальное превышение экстракраниальных он-

кологических рисков было отмечено для плат -
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Таблица 1
Измеренные экстракраниальные дозы у 20 пациентов, пролеченных на аппарате 

Gamma Knife Perfexion
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фор мы GKP: 0,06–0,88 % у женщин и

0,03–0,29 % у мужчин в возрасте 5–45 лет, полу-

чивших при СРХ дозу облучения 12,5–25 Гр.

Для ЛУЭ с мМЛК и конусным коллиматором по-

казатель повышенного риска составил

0,78–11 % и 1,3–18 % (женщины) и 0,36–3,6 % и

0,61–6,0 % (мужчины). Для КН показатель по-

вышенного риска составил 3,8–39 % (жен щи -

ны) и 2,2–15 % (мужчины) (рис. 2).

Обсуждение

Для всех пациентов необходимо всесто-

роннее обоснование использования ионизи-

рующего излучения с учётом риска развития

радиационно-индуцированных злокачествен-

ных опухолей. Сюда входит как решение об ис-

пользовании лучевого воздействия для лечения

заболевания, когда есть возможность использо-

вать другие методы (например, хирургическое

вмешательство), так и выбор аппарата для

лечения пациента, что может повлиять на по-

глощённую дозу за пределами терапевтической

мишени. Принципы радиологической защиты

должны основываться на концепции о “разум-

но достижимом минимальном уровне”. Воздей-

ствие радиации должно ограничиваться мини-

мальным разумно достижимым уровнем с це-

лью минимизации указанного риска.

Интракраниальная СРХ применяется для
лечения целого ряда доброкачественных забо-
леваний. Нейрохирургическое вмешательство
часто представляется вполне доступной аль-
тернативой, и для пациентов более молодого
возраста, для которых риски радиационно-ин-
дуцированных опухолей являются наибольши-
ми, это может стать предпочтительным мето-
дом лечения. Однако есть и пациенты, у кото-
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Таблица 2
Экстракраниальная доза в % от предписанной дозы при СРХ по литературным данным
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Рис. 1. Зависимость значения экстракраниальных
доз облучения после интракраниальной лучевой те-
рапии от расстояния до мишени для различных ра-
диохирургических аппаратов: 1 – КиберНож, 2 –
ЛУЭ, 3 – ЛУЭ с мМЛК, 4 – ГаммаНож

Примечание: Курсивом представлены числа для реально определенных расстояний, цифры обычным шрифтом являются
интерполяцией, сделанной в целях сравнения получен
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рых риски после хирургического удаления до-
статочно велики, а соотношение польза–риск
склоняет чашу весов в сторону СРХ. Часто для
более молодых пациентов предполагается, что
их ожидаемая продолжительность жизни будет
сравнимой с таковой у здоровых сверстников,
однако воздействие ионизирующего излучения
может стать причиной повышения риска раз-
вития злокачественного новообразования как в
зоне высоких доз облучения в области головно-
го мозга, так и в зоне низких доз экстракрани-
ально. До недавнего времени шли активные
споры относительно влияния низких доз облу-
чения на онкологические риски. Некоторые ав-
торы высказывали предположение, что такое
воздействие может иметь даже положительный
эффект [15]. Однако данные масштабных ис-
следований позволяют предположить, что лю-
бое ионизирующее излучение, даже в малых
дозах, повышает риски развития злокаче-

ственных новообразований [5, 6, 16]. Линейная
беспороговая модель оценки рисков является
наиболее широко используемой в области ра-
диологической защиты.

В данной работе мы показали, что экс-
тракраниальная доза, полученная в ходе ин-
тракраниальной СРХ на платформе GKP, яв-
ляется очень низкой. Средняя доза облучения
щитовидной железы у взрослого пациента,
пролеченного на системе СРХ, составляет
0,044 % (0,006–0,092 %) от предписанной дозы,
и снижается до 0,002 % (0,0002–0,004 %) в
области таза. Значения для конкретных паци-
ентов могут изменяться до 20 раз. Однако это
необходимо рассматривать в совокупности с
величиной облучаемого объёма, разброс для
которых может различаться до пятидесяти раз.
Более крупные мишени требуют применения
коллиматоров большего размера и будут, таким
образом, оказывать большее влияние на рассе-
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Рис. 2. Превышение риска экстракраниальных злокачественных новообразований в течение жизни после
интракраниальной СРХ в возрасте 5–45 лет при применении 4 различных СРХ платформ и 2 значений пред-
писанных доз облучения у лиц обоих полов: а – Gamma Knife Perfexion; b – линейный ускоритель, мМЛК; 
c – линейный ускоритель, конусы; d – Кибернож



янную в теле пациента дозу. Потенциальная ва-
риабельность объёмов мишеней ограничивает
возможности сравнения данных из публика-
ций, поскольку объёмы мишеней не были ука-
заны. Число пациентов в каждой группе, позво-
ляющее снизить влияние фактора выпадаю-
щих значений, составило 20 и 21 для GKP и КН
соответственно. Наши результаты очень похо-
жи на ранее опубликованные данные о дозах
для GKP, в то время как дозы для ЛУЭ и КН так-
же близки к приведенным в более ранних рабо-
тах [13, 14, 17, 18]. Вероятно, это связано с тем,
что на всех аппаратах, как правило, облучают-
ся сходные по объёму мишени. Более того, в ра-
боте [9] отмечено, что влияние размера колли-
матора на дозу ограничено областью менее чем
29 см вокруг мишени, что позволяет предполо-
жить, что размер мишени может повлиять
только на дозу в области головы, шеи и верхних
торакальных отделов [9]. Хотя наши данные и
не позволяют установить функциональную за-
висимость между предписанной и экстракра-
ниальной дозой, предписанная доза представ-
ляется удобной характеристикой, облегчаю-
щей сравнение различных платформ СРХ, хотя
необходимо признать, что этот показатель мо-
жет существенно различаться в зависимости
от объёма мишени, её формы, конфигурации
изоцентра и времени облучения.

Наши измерения для 20 пациентов, полу-
чивших лечение при различных условиях, по-
вышают надёжность полученных данных. Ос-
новным слабым местом нашей методологии яв-
ляется то, что дозы облучения для внутренних
органов экстраполируются по данным измере-
ний ТЛД на поверхности, а не получены путем
измерений внутри тела пациента. Проведение
таких измерений in vivo достаточно сложно. Хо-
тя измерения на антропоморфном фантоме
могли дать данные по внутренним дозам в орга-
нах, мы приняли решение использовать внеш-
ние измерения на реальных пациентах, по-
скольку считаем такие данные более репрезен-
тативными для учёта размера и формы тела ре-
альных пациентов, которые могут существенно
различаться. Предыдущие измерения экстрак-
раниальной дозы на человекоподобном фанто-
ме с облучением на том же аппарате позволили
получить результаты, соответствующие на-
шим, что говорит о воспроизводимости резуль-
татов при использовании разных методик из-
мерения [14].

Для конкретного типа терапии доза облу-
чения органа будет зависеть от роста, а также

от формы тела пациента. Мы хотели оценить

вариабельность дозы для среднего взрослого

пациента, однако получили данные для паци-

ентов с различной формой тела (и ростом). Это

позволило получить диапазон значений доз для

трёх фиксированных расстояний. Кроме того,

методология нашего исследования очень похо-

жа на исследования, с которыми мы сопостав-

ляли наши результаты, что позволяет делать

более значимое сравнение, руководствуясь

предположением, что различие между дозой

облучения на поверхности и дозой внутри орга-

на похоже  для всех платформ.

Как мы выяснили, экстракраниальная

доза при СРХ внутри черепа изменяется в зави-

симости от целого ряда факторов. Одним из

важных отличий является используемая для

лечения платформа. Облучение на GKP даёт

экстракраниальную дозу примерно в 10 раз

меньше, чем ЛУЭ, и в 100 меньше, чем КН

(рис. 1).

В литературе имеются некоторые отли-

чия в дозах, описанных для ЛУЭ и КН [9, 12, 13,

16, 17]. Мы взяли данные [12] для ЛУЭ, посколь-

ку там автор фиксировал абсолютное расстоя-

ние до мишени. Дополнительные данные поз-

воляют предположить схожую картину для

ускорителей других типов [13, 16]. В несколь-

ких исследованиях изучались различные со-

ставляющие дозы на периферии и действия,

которые можно предпринять для её снижения

[9, 17, 18].

Экстракраниальная доза формируется

благодаря комбинации двух разных источни-

ков внешнего излучения. Во-первых, это рас-

сеяние излучения внутри тела пациента, сте-

пень которого пропорциональна рассеивающе-

му объёму/диаметру коллиматора. Во-вторых,

это утечка и рассеяние со стороны системы до-

ставки пучка. Последнее существенно зависит

от используемого количества МЕ и времени

облучения. Вклад от вышеуказанных компо-

нент увеличивается при увеличении предпи-

санной дозы.

Некоторые из этих параметров являются

специфичными для пациента и не могут быть

изменены, однако при использовании различ-

ных методов  дозиметрического планирования

можно наблюдать вариабельность экстракра-

ниальной дозы. При облучении мишеней слож-

ной формы можно использовать коллиматоры

меньшего размера и большее число пучков для

улучшения конформности облучения, что, в
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свою очередь, может привести к увеличению
вклада утечки в величину подводимой дозы.

Вероятно более значимым является при-
менение некопланарных пучков, которые мо-
гут направить больше излучения в сторону те-
ла [9, 12, 17]. Если пучок или арка пучков вхо-
дят в тело пациента через теменную область,
первичное излучение воздействует на мишень,
но также может воздействовать и на остальное
тело.

Такую ситуацию следует по возможности
избегать. При лечении на ЛУЭ авторы [12] ис-
пользовали четыре некопланарных дуги, а их
ориентация выбиралась таким образом, чтобы
выходящий пучок не мог пройти через щито-
видную железу. Такие же ограничения приме-
няли при лечении на КН [12]. Авторы исследо-
вания [9] предположили, что дозы на область
щитовидной железы в их работе были выше,
поскольку они не определяли этот орган как
структуру, которую необходимо обходить при
облучении, хотя необходимо отметить, что в их
планах число МЕ/Гр в среднем было также в 2,4
выше по сравнению с планами для КН в работе
[12].

На аппарате GKP нет возможности на-
правлять пучки вдоль оси тела пациента.
Именно по этой причине в дополнение к более
низкой энергии гамма-излучения 60Со
(1,25 МэВ) и 18-тонной защите, которая ис-
пользуется, поскольку облучение статическое,
экстракраниальные дозы существенное сниже-
ны. Имеются и другие факторы, которые потен-
циально могут повлиять на экстракраниаль-
ную дозу при интракраниальной СРХ, такие
как выбор МЛК или конусных коллиматоров,
использование ЛУЭ без выравнивающих
фильтров (FFF) и применение визуализации.

Аппараты без выравнивающих фильтров
используются все чаще для СРХ, однако в на-
стоящее время у нас слишком мало доказатель-
ных данных по экстракраниальным дозам для
такого лечения. Авторы [19] сообщили об уве-
личении дозы на расстоянии от 3 до 15 см от
границы поля при моделировании методом
Монте-Карло лучевой терапии с модуляцией
интенсивности (IMRT) без выравнивающего
фильтра [19]. В исследовании [20] также уста-
новлено, что доза облучения всего тела значи-
мо выше при использовании FFF пучков 6 МВ.
Однако в работе [21] при сравнении доз облуче-
ния тела в педиатрии для методов 6 МВ FF и
FFF IMRT было показано, что при использова-
нии метода FFF доза снижалась на 64 % на

расстоянии 50 см ниже мишени. Таким обра-
зом, влияние метода FFF в настоящее время
остаётся не до конца ясным.

В то время как значимые, хотя и неболь-
шие дозы могут быть получены за пределами
черепа, это не всегда можно предсказать с по-
мощью системы планирования. Так, одни авто-
ры сообщили, что экстракраниальные дозы
облучения пациента занижаются системой
планирования аппарата КН в 60 раз, тогда как
авторы [22] выявили занижение дозы на 50 %
за границами поля в планах IMRT на ЛУЭ, рас-
считанных при помощи системы Pinnacle
(Philips, США).  Это не особенно удивительно,
поскольку моделирование дозы на расстояниях
от изоцентра в несколько размеров ширины
пучка весьма непросто и не требуется для стан-
дартных методов лучевой терапии.

Для интракраниальной  СРХ существует
два метода позиционирования пациента: фик-
сированная рамка без дополнительной визуа-
лизации или маска с визуализацией (КТ с кони-
ческим пучком или стереорентгенография).
При использовании второго метода снимки
можно повторять многократно в ходе лечения
для обеспечения точного позиционирования,
при этом суммарная лучевая нагрузка для па-
циента может быть весьма значительна. Так,
авторы [23] сообщили о дозе облучения кожи
при использовании КН для СРХ: у пациентов,
которым проводили краниальную СРХ, сред -
няя доза в коже составила 17 сГр (3–53 сГр).

Однако ткани, получающие большую
часть дозы при контроле укладки с помощью
методов визуализации, находятся в области
лучевого лечения, поэтому при радиохирургии
области головы, экстракраниальная доза облу-
чения от применения контрольной визуализа-
ции будет относительно невелика. Дозы, полу-
ченные от визуализации на установке с плос-
ким цифровым матричным детектором, будут
отличаться в зависимости от ширины поля,
значений мАс, величины анодного напряже-
ния кВп, расстояния источник–кожа и частоты
получения изображений. Визуализация также
приводит к существенному увеличению дозы
облучения кожи по сравнению с дозой внутрен-
него облучения. Принимая во внимание эти ва-
риабельные факторы в сочетании с их веро-
ятно низким влиянием на дозу в органах тела, а
также для упрощения проводимых сравнений,
мы исключили из наших расчётов дополни-
тельное облучение с целью визуализации и,
следовательно, дополнительный риск образо-
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вания злокачественных опухолей. Тем не ме-
нее, в других исследованиях рекомендуется
разработать модели, позволяющие учитывать
и дозы, полученные при визуализации [18, 24].

Еще один фактор, исключённый нами из
расчётов, – это влияние фракционирования.
Хотя СРХ, как правило, подразумевает одно-
кратное облучение, некоторые центры прово-
дят лечение сходных когорт пациентов по про-
токолам с гипофракционированием, когда об-
щая доза облучения часто в два раза превыша-
ет дозу при СРХ, в то время как другие исполь-
зуют стандартное фракционирование до
50–54 Гр на 28–30 фракций, но с менее точной
фокусировкой облучения. Как данное отличие
влияет на риски развития индуцированных но-
вообразований, остается неясным, хотя боль-
шая суммарная экстракраниальная доза при
большей общей предписанной дозе может
стать причиной повышенных рисков. Хотя
фракционирование позволяет восстанавливать
сублетальные повреждения, механизм в основе
канцерогенеза по-видимому отличен [25]. При-
менительно к нашим моделям программа ин-
струмента RadRAT от NCI не рассматривает
фракционирование, а учитывает только то, ка-
ким является лучевое воздействие: хрониче-
ским или острым. В рамках нашей модели мы
использовали острое облучение. Расчётные по-
казатели риска развития вторичных опухолей
в течение жизни при низких дозах облучения
основаны на данных лучевого воздействия для
таких категорий пациентов, как лица, пере-
жившие атомную бомбардировку, пациенты с
лучевым воздействием при проведении КТ, и
работники предприятий атомной промышлен-
ности. К сожалению, у нас нет данных, чтобы
дифференцировать однократное лучевое воз-
действие при низкой дозе и при лучевой тера-
пии с множеством фракций.

В ходе настоящего исследования плат-
форма Gamma Knife Perfexion была заменена на
Gamma Knife Icon. В ней используются источ-
ники и коллиматоры с аналогичными парамет-
рами, однако внешние элементы аппарата бы-
ли переработаны, чтобы обеспечить возмож-
ность использования масочной иммобилиза-
ции в сочетании с КТ с конусным пучком. Эта
возможность гипофракционирования с конт-
ролем по изображениям означает, что те же не-
определённости в отношении рисков от визуа-
лизации и увеличения доз от фракционирова-
ния теперь применимы ко всем платформам,
изученным в рамках данного исследования.

С целью определения рисков развития
индуцированных новообразований в теле па-
циента после интракраниальной СРХ мы ис-
пользовали калькулятор NCI RadRAT. Данный
калькулятор лучше всего подходит для расчёта
рисков от воздействия гамма-излучения и фо-
тонов высокой энергии в малых дозах (<1 Гр).
Неопределенности зависят от ограниченности
эпидемиологических данных и нашего понима-
ния того, каким именно образом радиационное
воздействие приводит к повышению риска раз-
вития индуцированной опухоли [26]. Однако
указанные источники неопределенности оди-
наковы для разных аппаратов, так что относи-
тельный риск представляется показателем,
обеспечивающим более надежную оценку. Кро-
ме этого, мы исключили риски от лучевого воз-
действия на ротовую полость и глотку, посколь-
ку в опубликованных работах дозы так близко
от изоцентра не определялись. Облучение кост-
ного мозга также было исключено из-за слож-
ности расчёта дозы для такого распределенно-
го органа. Таким образом, риски развития ра-
диационно-индуцированных опухолей, веро-
ятно, будут несколько выше, чем рассчитанные
нами, однако это относится ко всем платфор-
мам. В настоящей работе показано, что риски
развития радиационно-индуцированных ново-
образований в организме зависят от возраста и
пола пациента, а также от платформы СРХ, на
которой проводится лечение.

Приемлемые уровни повышенного риска
были опубликованы британским правитель-
ством. Использование платформы Gamma
Knife Perfexion приводит к повышению риска в
течение жизни, которое представляется не-
значительным для всех, кроме детей женского
пола [27]. СРХ на ЛУЭ и особенно на аппарате
КН несет более высокие дополнительные рис-
ки, особенно у женщин даже старше 45 лет. От-
носительные риски развития рака выше в
12–14 раз у лиц, прошедших лечение на ЛУЭ по
сравнению с GKP, и в 44–79 раз выше у тех, кто
получил лечение на КН. Хотя абсолютные рис-
ки с возрастом снижаются, этого не происхо-
дит с рисками относительными. В то время как
доза облучения головного мозга существенно
выше, чем тела, при проведении интракрани-
альной СРХ, ткани мозга менее склонны к раз-
витию вторичных индуцированных опухолей.

Этим можно объяснить, почему авторы [8]
не смогли выявить повышение частоты ново-
образований в когорте из 5000 пациентов, полу-
чавших СРХ. Прогнозированная частота разви-
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тия рака составляла 2,47 для лиц соответствую-
щего возраста и пола, однако был выявлен толь-
ко один такой пациент. Тем не менее, если в рам-
ках достаточно большой выборки пациенты по-
лучают значительную дозу облучения, повыше-
ние рисков может быть замечено. Обзор данных
SEER показал повышенный риск 5 на 1000 среди
пациентов, получивших курс лучевой терапии в
пределах 15 лет после установления диагноза
[28]. Потребуется существенно больше десятков
лет наблюдений, чтобы отметить реальный риск
развития злокачественного новообразования в
течение жизни после проведения СРХ. У 5-лет-
ней пациентки, получившей такое лечение по
доброкачественным показаниям, например,
АВМ, ожидаемая продолжительность жизни мо-
жет составить до 80 лет после СРХ. В таком экс-
тремальном примере нельзя ожидать того, что
мы сможем увидеть повышенный риск развития
рака в течение жизни при использовании имею-
щихся на сегодня данных.

Обязанность клинициста удостовериться
в том, что пациент будет подвергнут воздей-
ствию минимально возможной дозы. В Велико-
британии Национальная служба здравоохране-
ния (NHS) рассматривает риски развития ра-
диоиндуцированных новообразований как вы-
сокоприоритетную проблему. В настоящее вре-
мя NHS финансово обеспечивает проведение
протонной терапии за пределами страны при
ряде злокачественных опухолей, когда ожидае-
мая продолжительность жизни составляет не
менее 40 % на 5 лет, основываясь на сниженной
частоте развития поздних побочных эффектов,
что требует существенных затрат как со сторо-
ны NHS, так и для пациента [29]. Важным отда-
лённым побочным эффектом, на предотвраще-
ние которого и направлен данный подход, яв-
ляется частота индуцированных новообразо-
ваний. Риск развития рака после интракрани-
альной СРХ также принимается во внимание
членами медицинской комиссии, при этом ко-
миссия по проведению СРХ Британии рекомен-
дует, чтобы лечение лиц моложе 25 лет прово-
дилось с минимально возможной экстракрани-
альной дозой облучения [30].

В радиологии стандартно применяется
концепция референсного диагностического
уровня (ДРУ), что позволяет, например, прово-
дить сравнение доз при КТ-обследовании как в
одном, так и в разных учреждениях. Это позво-
лило выявить значимые отличия в повседнев-
ной клинической практике при применении
разных КТ-аппаратов для одних и тех же иссле-

дований. Данные наблюдения указывают на не-
обходимость внесения усовершенствований и
внедрение методов, снижающих высокие дозы
облучения до приемлемого уровня при каждом
обследовании. ДРУ могут стать основанием для
снижения доз облучения в ситуациях, когда они
считаются избыточными. Согласно правилам
применения ионизирующего излучения (при
облучении с медицинскими целями) (Ionising
Radiation (Medical Exposure) Regulations 2017,
IR(ME)R 2017) требуется, чтобы пользователи
устанавливали уровни ДРУ и проводили соот-
ветствующий анализ ситуации в случае их регу-
лярного превышения [26]. Необходимо предста-
вить соответствующее обоснование, если ло-
кальные ДРУ превышают значения, установ-
ленные на национальном уровне. Так же, как
ДРУ в радиологии, мы предлагаем использовать
понятие “референсный терапевтический уро-
вень” (ТРУ), что позволит сравнивать различ-
ные аппараты и методы радохирургии и будет
стимулировать снижение нежелательной дозы
для пациентов, относящихся, в основном, к не-
онкологической популяции. Это станет стиму-
лом для производителей аппаратуры прило-
жить усилия по сокращению экстракраниаль-
ных доз, а также повысит роль и значение дан-
ной проблемы в отделениях онкорадиологии и
нейрохирургии, что позволит и пациентам, и
соответствующим ответственным работникам
принимать информированные решения.

Предлагаемое нами значение ТРУ для ин-
тракраниальных радиохирургических вме ша -
тельств составляет 0,01 % от предписанной
дозы на расстоянии 60 см. Такой показатель
позволит обеспечить защиту пациентов от не-
нужных рисков развития индуцированных но-
вообразований в будущем. Из нашей группы в
20 пациентов максимальная интерполирован-
ная доза на этом расстоянии при использова-
нии аппарата GKP составила 0,004 % от пред-
писанной дозы, что указывает на безопасное
для пациента соблюдение данного ограниче-
ния.

Выводы

До настоящего момента мы располагали
только ограниченными данными по экстракра-
ниальным дозам облучения для аппарата GKP.
Настоящее исследование увеличивает количе-
ство данных, предлагая диапазон доз, которые
будут получать пациенты при проведении СРХ
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с применением этого аппарата. Экстракрани-

альные дозы, получаемые пациентами при

СРХ, являются источником лучевой нагрузки,

как правило у неонкологических пациентов.

При лучевой терапии доброкачественных забо-

леваний необходимо оценивать риски индуци-

рованного развития злокачественных опухо-

лей. Кроме того, пациенты также должны по-

нимать, какие риски присутствуют в этом слу-

чае. Всё это необходимо взвесить и сравнить с

относительными рисками от альтернативных

методов лечения, например, микрохирургии.

Риски существенно меняются в зависимости от

возраста и пола пациента, используемой аппа-

ратуры, следовательно, их необходимо тща-

тельно оценить, предлагая данные методы

лечения пациенту.

Данная статья была частично представ-

лена на 13-й Конференции международного

стереотаксического общества (Монтре, май

2017 г.), в докладе авторов – A.L. Cameron,

A.Dimitriadis, I.Paddick “Риски экстракраниаль-

ных вторичных опухолей после радиохирурги-

ческих воздействий: сравнение различных

клинических платформ”.
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EXTRACRANIAL DOSE AND THE RISK OF RADIATION-INDUCED MALIGNANCY AFTER 
INTRACRANIAL STEREOTACTIC RADIOSURGERY: IS IT TIME TO ESTABLISH 

A THERAPEUTIC REFERENCE LEVEL?

I. Paddick1, A. Cameron2, A. Dimitriadis1

1 Queen Square Radiosurgery Centre, National Hospital for Neurology and Neurosurgery, London, UK
2 Bristol Haematology and Oncology Centre, Bristol, UK

Background. To measure extracranial doses from Gamma Knife Perfexion (GKP) intracranial stereotac-
tic radiosurgery (SRS) and model the risk of malignancy after SRS for different treatment platforms.

Methods. Doses were measured for 20 patients undergoing SRS on a GKP at distances of 18, 43 and
75 cm from the target, corresponding to the approximate positions of the thyroid, breast and gonads re-
spectively. The National Cancer Institute (NCI) RadRAT calculator was used to estimate excess lifetime
cancer risk from this exposure. Five different age groups covering childhood and younger adults were
modelled for both sexes.

Results. Extracranial doses delivered during SRS with the GKP were a median 0.04 %, 0.008 % and
0.002 % of prescription dose at 18 cm, 43 cm and 70 cm from the isocentre respectively. Comparison
with the literature revealed that the extracranial dose was lowest from GKP, then linacs equipped with
micro-multileaf collimators (mMLC), then linacs equipped with circular collimators (cones), and high-
est from Cyberknife (CK). Estimated lifetime risks of radiation-induced malignancy in the body for pa-
tients treated with SRS aged 5–45 years were 0.03–0.88 %, 0.36–11 %, 0.61–18 % and 2.2–39 % for
GKP, mMLC, cones and CK respectively.

Conclusions. We have compared typical extracranial doses from different platforms and quantified the
lifetime risk of radiation-induced malignancy. The risk varies with platform. This should be taken into
account when treating children and young adults with SRS. The concept of a therapeutic reference lev-
el (TRL), similar to the diagnostic reference level (DRL) established in radiology, is proposed.

Key words: extracranial dose, SRS, GammaKnife, Cyberknife, Linac, radiation-induced malignancy, 
radiation risk
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