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Wptyw edukacji na bezpieczenstwo pacjenta
leczonego w oddziatach Centrum Onkologii
B. Cichocka, A. Koper, E. Madajewska

Centrum Onkologii w Bydgoszczy

Jednym z zadan w realizacji opieki pielegniarskiej jest za-
pewnienie pacjentowi poczucia bezpieczenstwa podczas
pobytu w srodowisku szpitalnym. Znajomos¢ podstaw teo-
retycznych oraz umiejetnosci pielegniarka wykorzystuje
w podejmowanych dziataniach pielegnacyjnych, diagno-
stycznych, leczniczych i rehabilitacyjnych. Oprécz podsta-
wowych rél pielegniarskich bardzo wazny element stanowi
edukacja pacjenta i jego rodziny.

Celem pracy byfa ocena wptywu edukacji na bezpieczen-
stwo pacjenta hospitalizowanego. Badania zostaty przepro-
wadzone w Oddgziale Klinicznym Chirurgii Klatki Piersiowej
i Nowotworéw oraz Oddziale Klinicznym Brachyterapii
Centrum Onkologii w Bydgoszczy od 5 kwietnia 2011 r. do
5maja2011r.

W przeprowadzonych badaniach postuzono sie metoda
sondazu diagnostycznego. Badaniem ankietowym za po-
moca kwestionariusza objeto grupe 50 chorych leczonych
operacyjnie i promieniami jonizujgcymi. Uzyskane wyniki
poddano analizie statystycznej.

Celem badan byto uzyskanie odpowiedzi na pytania: 1. Czy
prowadzenie edukacji wptywa na poziom bezpieczenstwa
pacjenta hospitalizowanego? 2. Czy prowadzenie edukacji
poprawia funkcjonowanie pacjenta w obszarach zycia fi-
zycznegdo, psychicznego, spotecznego? 3. Czy przekazywane
informacje i edukacja majg wptyw na lepszg komunikacje
pacjenta z personelem szpitala?

Whioski. 1. Przeprowadzone badania wykazaty wptyw prze-
kazywanych informacji i edukacji na zwiekszenie poczucia
bezpieczenstwa pacjentéw. 2. Badania wykazaty, ze eduka-
cja dostosowana do indywidualnych potrzeb pacjenta ma
pozytywny wptyw na funkcjonowanie fizyczne, psychiczne
i spoteczne pacjenta w srodowisku szpitalnym 3. Zakres
przekazywanych informacji przez pielegniarki ma istotny
wptyw na wspodtprace pacjenta z personelem. Ksztattuje wy-
soka jako$¢ swiadczonej opieki pielegniarskiej i uwzglednia
oczekiwania pacjenta.
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Pooperacyjna radioterapia (PORT) chorych

na niedrobnokomérkowego raka ptuca (NDRP):
czy zmniejszenie obszaru napromieniania

jest bezpieczne?

M. Bujko, L. Kepka, P. Jaskiewicz, D. M. Kowalski, K. Bujko
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
Curie w Warszawie

Wstep. Wyniki prospektywnego wieloosrodkowego ba-
dania wykazaty, ze napromienianie na ograniczony obszar
$rodpiersia ($rednia objetos¢ 333 cm?) u 168 chorych zcecha
PN2 po resekcji niedrobnokomérkowego raka ptuca nie
pogarsza czynnosci ptuc i serca. Celem prezentowanego
badania byto sprawdzenie czy zmniejszenie obszaru napro-
mieniania nie powoduje wzrostu ryzyka izolowanej wznowy
regionalnej poza tym obszarem.

Materiat i metoda. Chorzy otrzymywali 54-60 Gy we frak-
cjach po 2 Gy na okolice wneki, zajetych stacji weztowych
srédpiersia oraz stacji sasiednich z najwiekszym ryzykiem
przerzutéw. Stacje weztowe powyzejtuku aorty nie byty ru-
tynowo napromieniane. Dane zbierano retrospektywnie. Do
wstepnej analizy wigczono wszystkich 77 chorych leczonych
w jednym osrodku.

Wyniki. Mediana obserwacji wyniosta 35 miesiecy (zakres
7-81). Aktualizowany czas przezycia 3-letniego wolnego
od choroby wynidst 27% (95% przedziat ufnosci 17-38%).
Nawrét miejscowy i/lub regionalny wystapit u 12 chorych,
wiaczajac 3 chorych z przerzutami odlegtymi. Skumulowany
odsetek wznéw miejscowych i/lub regionalnych po 3 latach
wyniost 25% (95% Cl: 13-37%). U 6 chorych nawrét wystapit
w obszarze napromieniania. Czterech chorych miato nawrét
zarébwno w obszarze napromieniania jak i poza tym obsza-
rem. U 2 chorych nie ustalono miejsca nawrotu choroby
w srodpiersiu. U Zzadnego z chorych nie obserwowano izolo-
wanej wznowy regionalnej poza obszarem napromieniania.
Whiosek. Wstepne wyniki sugeruja, ze zmniejszenie obsza-
ru napromieniania $rédpiersia nie powoduje wzrostu ryzyka
powstania izolowanej wznowy regionalnej poza granicami
pola napromieniania.
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Radykalna stereotaktyczna radioterapia (RSR)

u chorych na niedrobnokomérkowego raka
ptuca (NDRP): witasne doswiadczenia

K. Konopa, A. Badzio, B. Szostakiewicz, E. Szutowicz-
-Zieliriska, R. Nowak, P. Szewczyk, R. Dziadziuszko, J. Jassem
Klinika Onkologii i Radioterapii, Gdanski Uniwersytet
Medyczny

Wstep. Wielu chorych na wczesnego NDRP nie kwalifikuje
sie do leczenia operacyjnego z powodu wspétistniejacych
choréb lub podesztego wieku. Wyniki konwencjonalnie
frakcjonowanej radioterapii sa znaczaco gorsze od osia-
ganych po resekcji. W tej grupie alternatywa dla chirurgii
moze byc¢ RSR.

Materiati metody. Od listopada 2009 r.do lipca 2011 r.RSR
zastosowano u 41 chorych w stadium T1-3, NO, MO, PS <2,
niekwalifikujacych sie do resekgji (31 mezczyzn, 10 kobiet
w wieku od 54 do 89 lat; Srednia 73,5 lat). Po wykonaniu
badania PET/CT i spirometrii, w ramach planowania leczenia
wykonywano obrazowanie TK z oceng ruchomosci guza
(4D). Na tej podstawie wyznaczano ITV, ktéry powiekszano
o margines 5 mm w celu wyznaczenia PTV. Wykorzystywa-
no od 9 do 14 niekoplanarnych wiagzek fotonowych 6 MeV.
W zaleznosci od potozenia guza, adaptowano podstawowy
schemat frakcjonowania 60 Gy w 3 frakcjach, stosujac 60 Gy
w 5 lub 8 frakcjach w odstepach >2 dni. Bezposrednio przed
kazda frakcjg wykonywano weryfikacje potozenia izocen-
trum za pomocg CBCT. W trakcie catego leczenia sprawdza-
no potozenie chorego za pomoca systemu znacznikdéw na
podczerwien ExactTrack.

Wyniki. Srednia objeto$¢ i érednica napromienianych
zmian wynosity odpowiednio 26,8 cm? i 3,7 cm, natomiast
$rednia podana dawka catkowita, dawka frakcyja i licz-
by frakcji — odpowiednio 57,6 Gy, 13,3 Gy i 4,7. Wszyscy
chorzy ukonczyli zaplanowane leczenie. Nie zanotowano
powazniejszej wczesnej toksycznosci. Zaktualizowane
dane dotyczace catkowitych czaséw przezycia oraz pdznej
toksycznosci po okresie obserwacji >12 miesiecy zostang
przedstawione podczas Kongresu.

Whioski. RSR stwarza mozliwos¢ bezpiecznego leczenia
chorych na wczesnego NDRP, niekwalifikujacych sie do za-
biegu operacyjnego.
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Czy czas trwania radio-chemioterapii

wptlywa na wyniki leczenia u chorych

na drobnokomérkowego raka ptuca

w postaci zlokalizowanej?

B. Sas-Korczyriska', A. Sokotowski?, S. Korzeniowski'
1Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Krakowie; 2Katedra Statystyki,
Uniwersytet Ekonomiczny w Krakowie

Wstep. Do optymalizacji leczenia skojarzonego stuzy
tzw. ,pakiet” radio-chemioterapii (RT-ChT), czyli czas, w ja-
kim to leczenie zostanie przeprowadzone. Parametr ten za-
lezy od: sposobu kojarzenia radioterapii (RT) i chemioterapii
(ChT) oraz czasu trwania RT, z czym zwigzany jest sposéb
frakcjonowania dawki.

Cel. Celem pracy byta ocena wptywu czasu, jaki uptywa od
rozpoczecia leczenia do zakonczenia radioterapii (czas RLZR)
na wyniki leczenia chorych na drobnokomérkowego raka
ptuca w postaci zlokalizowanej (SCLC LD).

Materiat i metody. Analizg objeto grupe 212 chorych na
SCLC LD, u ktérych w latach 2000-07, w Centrum Onko-
logii w Krakowie, przeprowadzono RT-ChT: sekwencyjna
u 100 chorych (47,2%), rbwnoczesna u 112 chorych (52,8%).
W grupie byto 67 kobiet (31,6%) i 145 mezczyzn (68,4%)
w wieku od 35 do 78 lat (mediana: 59). U wszystkich chorych
stosowano chemioterapie wedtug schematu PE (cisplaty-
na, etopozyd). Podawano 4-6 cykli. W radioterapii zmiany
w klatce piersiowej stosowano dwa schematy frakcjono-
wania dawki: klasyczny i ,umiarkowanie” przyspieszony.
Klasyczna fracjonacje dawki (jedna frakcja dziennie, napro-
mienianie przez 5 dni w tygodniu) zastosowano w grupie
chorych otrzymujacych leczenie sekwencyjne i u 35 chorych
zréwnoczesna RT-ChT. U pozostatych 77 chorych otrzymuja-
cych réwnoczesng RT-ChT stosowano,,umiarkowanie” przy-
spieszone frakcjonowanie dawki (1 frakcja dziennie przez
4 dni w tygodniu i 2 frakcje dziennie przez 1 dzieri w tygo-
dniu). Czas RLZR w catej grupie chorych wahat sie od 57 do
337 dni. Srednie jego wartosci w zaleznosci od sposobu
skojarzenia RT-ChT przedstawiaty sie nastepujaco: 202 dni
w grupie otrzymujacej leczenie sekwencyjne, 114 dniu cho-
rych otrzymujacych réwnoczesng RT-ChT z radioterapig
frakcjonowana klasycznie i 74 dni w przypadku stosowa-
nia ,umiarkowanie” przyspieszonej frakcjonacji dawki. Za
kryterium oceny wynikéw przyjeto czestos¢ catkowitych
remisji (CR), oszacowane 5-letnie przezycia: catkowite (PC)
i bez objawdw nowotworu (PB) oraz czesto$¢ niepowodzen.
Oceniono wptyw czasu trwania RT-ChT na wyniki leczenia.
W analizach stosowano nastepujace metody statystyczne:
metode Kaplana-Meiera, test log rank, test chi-kwadrat oraz
model regresji logistycznej, przyjmujac poziom istotnosci
a=0,05.
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Wyniki. U 143 chorych (67,45%) uzyskano CR:u 61 chorych
(61%) po leczeniu sekwencyjnym i u 82 chorych (73,21%) po
réwnoczesnej RT-ChT, z czego u 62,9% chorych z podgrupy
z klasycznie frakcjonowang i 77,9% chorych z,,umiarkowa-
nie” przyspieszong radioterapig. Obserwowane réznice nie
byty statystycznie istotne (p=0,05803).

W okresie obserwacji, u 37 chorych sposréd 143 chorych
z CR (25,9%) stwierdzono rozwdj wznowy w klatce piersio-
wej, a u 105 chorych (49,5%) doszto do rozwoju przerzutéw
odlegtych. Wykazano, ze sredni czas wystgpienia wznowy
i przerzutéw odlegtych po réwnoczesnej RT-ChT jest dtuz-
szy, nizw przypadku leczenia sekwencyjnego: 18,1 mies. vs
10,1 mies. dlawznowy (p=0,0231)i 10,6 mies. vs 5,6 mies.dla
przerzutéw (p=0,0070).

Oszacowane 5-letnie odsetki przezycia po leczeniu réw-
noczesnym i sekwencyjnym wynosity odpowiednio: 26,6%
i18,31% (p=0,00195) dla PCoraz 24,49%i13,01% (p=0,00228)
dla PB.Wykazano, ze na kazdy dzier wydtuzenia czasu RLZR
przypada: zwigkszenie ryzyka skrécenia przezycia catko-
witego 0 0,28% (p=0,0063), wzrost ryzyka rozwoju niepo-
wodzenia o0 0,31% (p=0,0046) oraz zmniejszenie szansy na
uzyskanie CR 0 0,38% (p=0,0690).

Whioski. 1. Stosowanie réwnoczesnej radio-chemioterapii
u chorych na SCLC LD wykazuje korzystny wptyw na wyniki
leczenia poprzez zwiekszenie czestosci catkowitych remisji,
wydtuzenie przezycia i op6znienie rozwoju niepowodzen.
2. Czas trwania radio-chemioterapii u chorych na SCLC LD
istotnie wptywa na przezycia (catkowite i bez objawéw no-
wotworu) pozostajac bez istotnego wptywu na bezposredni
wynik leczenia, jakim jest czestos¢ catkowitych remisji.
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Problemy zywieniowe w onkologii

J. Jarosz, M. Misiak

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie w Warszawie

Polskie Towarzystwo Onkologiczne i Polskie Towarzystwo
Onkologii Klinicznej podjety inicjatywe systematycznych ba-
daniopracowania polskich zalecer dotyczacych odzywiania
i leczenia zywieniowego w profilaktyce i leczeniu nowotwo-
réw ztosliwych. Z ich inicjatywy powotano Grupe Robocza,
ktorej pierwsze spotkanie odbyto sie w Centrum Onkologii
w Warszawie 14 grudnia 2011 r. Dokonano oceny obecnego
stanu poradnictwa i leczenia zywieniowego w osrodkach
onkologicznych i okreslono zagadnienia wymagajace podje-
cia dziafan oraz sposoby ich wdrazania. Punktem wyjscia do
dyskusji byly wyniki ankiety przeprowadzonej wéréd przed-
stawicieli poszczegélnych wojewddztw. Ankiete rozestano
do wszystkich konsultantéw wojewdédzkich w dziedzinie
onkologii (17 ankiet), otrzymano odpowiedzi z 11 osrod-
kéw. Zywienie prowadzone jest u chorych na nowotwory:

122

we wszystkich osrodkach w czasie aktywnego leczenia prze-
ciwnowotworowego podczas hospitalizacji; w 55% osrod-
kéw w czasie aktywnego leczenia w warunkach domowych;
w 55% o$rodkéw u chorych objetych paliatywnym leczeniem
w hospicjach stacjonarnych; w 64% osrodkéw u chorych
objetych paliatywnym leczeniem w warunkach domowych.
W 36% sposrod ankietowanych osrodkéw istniejg zespoty
zywieniowe zajmujace sie chorymi na nowotwory, a takze
rutynowo prowadzone jest monitorowanie stanu odzywienia.
Poradnictwem dietetycznym dla chorych nowotworowych
dysponuje 46% osrodkéw. Cytowane liczby wydajg sie na-
zbyt optymistycznie przedstawiac stan organizacyjny pol-
skiej onkologii w odniesieniu do problemoéw zywieniowych.
Prawdopodobnie najbardziej zblizona do rzeczywistosci jest
ocena ilosciowa stopnia zaspokojenia potrzeb. Oceniono, ze
nie wiecej niz 10% wszystkich chorych na nowotwory w ich
wojewddztwach otrzymuje odpowiednie wsparcie z zakresu
poradnictwa i leczenia zywieniowego. Réwnoczesnie istniejg
dane wskazujace, ze 50-80% chorych na nowotwory wyka-
zuje objawy niedozywienia o réznym nasileniu.
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Ekspresja CYP1B1 w estrogenozaleznym raku
endometrium

A. Jeda', G. Janikowska? U. Mazurek, A. Witek’, J. OrcheP,
T. Janikowski®

'Katedra i Klinika Ginekologii i Potoznictwa, 2Zaktad
Chemii Analitycznej, 3Katedra i Zaktad Biologii
Molekularnej, Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Wstep. Rak endometrium pod wzgledem czestosci jego
wystepowania wsréd nowotwordw ztosliwych u kobiet zaj-
muje trzecie miejsce. Ze wzgledu na silny zwigzek pomiedzy
dysproporcja poziomu estrogendw i progesteronu a wy-
stepowaniem raka endometrium sugeruje sie, ze zmiana
ekspresji genéw kodujacych biatka enzymatyczne szlaku
metabolicznego estrogendéw moze sie wigzac z patologia
endometrium. Estrogeny moga nie tylko promowac roz-
wdj nowotwordéw poprzez stymulacje proliferacji, zmiany
réznicowania i ekspresji gendw, ale takze inicjowad proces
kancerogenezy za posrednictwem reaktywnych metaboli-
téw powstatych przy udziale kompleksu cytochromu P450.
Cel pracy. Celem pracy byta ocena profilu ekspresji genéw
cytochromu P450 w endometrium z gruczolakorakiem i en-
dometrium niezmienionym nowotworowo.

Badaniem objeto pacjentkiKliniki Ginekologii i Potoznictwa
SUM w Katowicach. Materiat do badania stanowity wycinki
z endometrium pobrane bezposrednio po usunieciu ma-
cicy. Kolejne etapy analizy molekularnej objety ekstrakcje
kwaséw nukleinowych, amplifikacje fragmentéw RNA i wy-
znaczenie transkryptomu technikg macierzy oligonukleoty-
dowych HGU-133A (Affymetrix).



Wyniki. Sposrdd 91 transkryptéw gendw CYP zamieszczo-
nych na mikromacierzy HGU-133A dla préb raka endome-
trium i préb wycinkéw z endometrium proliferacyjnego
uzyskano 24 transkrypty gendéw CYP: 39A1, 24A1, 4A11,
4F3,20A1,2A7,3A43,2A6,4B1, 2B3,2D6, 3A5, 1A2,2C9, 2E1,
2B6,46A1,51A1,2)2,3A4,21A2,2C8,1B1,26A1.Za pomoca
analizy regresji liniowej wytypowano geny réznicujace te
dwie grupy. Najwieksza wartoscig fluorescencji charakte-
ryzowat sie CYP1B1. Poréwnanie kontroli z prébkami raka
0 réznym stopniu zaawansowania wyréznia CYP1B1 i CY-
P26A1 jako majace odmienny charakter w tkance zmienio-
nej nowotworowo. Jedli chodzi o CYP1B1 to rdznicuje on
pierwszy i drugi stopier zaawansowania raka, co jest bardzo
istotne diagnostycznie.

Omoéwienie. W badanych wycinkach niezmienionego cho-
robowo endometrium izmienionego gruczolakorakiem oce-
niono ekspresje genéw zwigzanych z uktadem cytochromu
P450. W kazdym analizowanym przypadku gruczolakoraka
endometrium wyrdzniat sie¢ zmniejszong ekspresja CYP1B1,
przy czym ta ekspresja zmniejszata sie wraz ze stopniem
zaawansowania raka.
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Wstepne wyniki poréwnania wartosci
znacznikéw FLT (znakowanej tymidyny)

i FDG (znakowanej glukozy) w technice PET/CT
w ocenie stopnia zaawansowania

chioniakéw DLBCL

B. Matkowski', E. Chmielowska?, M. Olejniczak?,

A. Makarewicz?, T. Pietrzak'

1Zaktad Medycyny Nuklearnej, 20ddziat Kliniczny
Onkologii, 30ddziat Chemioterapii, Centrum Onkologii
w Bydgoszczy

Badanie PET/CT jest wartosciowa metodg oceny stopnia
zaawansowania chtoniaka z duzych komérek B (DLBCL). Ta
grupa chtoniakéw charakteryzuje sie wysokim metaboli-
zmem FDG, powszechnie stosowanego znacznika do oceny
poziomu metabolizmu w badaniu PET/CT. Jednak badanie
kontrolne oceniajace odpowiedz na leczenie moze by¢ ob-
cigzone btedem wynikajacym z metabolizmu zmian zapal-
nych towarzyszacych leczeniu i jego powiktaniom. Jest to
niekiedy powazny problem kliniczny trudny do interpretacji.
Znakowana tymidyna prawie nie kumuluje sie w zmianach
zapalnych. Brak jest badan potwierdzajacych wartos¢ tego
znacznika w ocenie wyjsciowego zaawansowania DLBCL.
Celem pracy jest poréwnanie wartosci FLT i FDG dla oceny
stopnia zaawansowania chtoniakéw DLBCL.

Od lipca 2010 r. do grudnia 2011 r. oceniono 21 chorych
w wieku 49-58 lat w stopniu I-IV. Chorzy ci otrzymali le-
czenie R-CHOP 21. Wyjsciowe zaawansowanie oceniano na
podstawie badania PET/CT. W odstepie 7 dni wykonywano

chorym badanie PET z FDG i z FLT przed rozpoczeciem
leczenia. Oceniono wyjsciowe zaawansowanie chorego na
podstawie wykonanych badan, niezaleznie, a nastepnie FDG
i FLT zostaty poréwnane u kazdego pacjenta.

U wszystkich chorych FDG i FLT wykazaty ten sam stopien
zaawansowania wyjsciowego. Wskazano 151 zmian w ba-
daniu FDG i 136 zmian w badaniu FLT. Réznice dotyczyty
oceny pierscienia Waldeyera i piersi, gdzie FLT nie wykazato
patologicznego metabolizmu. SUV dla PET FDG od 3,1 do
34,5 $rednio 16,35, dla FLT od 1,3 do 28,2, $rednio 8,13.

W ocenie wyjsciowego zaawansowania chtoniakéw DLBCL
FDG i FLT majg podobng wartos¢ diagnostyczna. Metabo-
lizm FLT jest nizszy niz FDG w obrebie zmian, ale nie zaniza
to wynikéw badania.
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Heterogennos¢ profilu ekspresji genéw

w biopsji gruboigtowej raka piersi

M. Jarzqb, W. Bal, M. Kowal, J. Rembak-Szynkiewicz,

M. Kowalska, M. Oczko-Wojciechowska, M. Gola, A. Dyla,
E. Stobiecka, E. Chmielik, B. Bobek-Billewicz, R. Tarnawski
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Gliwicach

Wprowadzenie. Analiza profilu wszystkich badz wybranych
gendw w raku piersi moze by¢ przydatnym narzedziem pro-
gnostycznym lub predykcyjnym. Zastosowanie tej techniki
do analizy materiatu z biopsji gruboigtowej ogranicza maty
rozmiar pobieranej probki, wptywajacy czesto na jakosc
wyniku.

Celem podjetej pracy byfa analiza heterogennosci profi-
lu ekspresji genéw w niezaleznych wycinkach pobranych
biopsja gruboigtowa z tego samego guza.

Materiati metody. W ramach prospektywnie zaplanowanej
procedury pobrano materiat biologiczny od 82 chorych
leczonych z powodu raka piersii kwalifikowanych do przed-
operacyjnej chemioterapii. U kazdej chorej — niezaleznie
od probek pobieranych do rutynowego badania hist. pat.
pobierano 3 wycinki do badan molekularnych. RNA izolo-
wano z catego wycinka metoda QIAGEN RNeasy, analize
transkryptomu przeprowadzono za pomoca mikromacierzy
Affymetrix HG-U133 Plus 2.0.

Wyniki. W materiale pobranym od 27 chorych analizowano
trzy niezalezne wycinki z tego samego nowotworu (zbiér
uczacy). Zbiér poddano analizie nienadzorowanej metoda
gtéwnych sktadowych (Principal Component Analysis, PCA).
Dla 24/27 probek obserwowano zadowalajaca zgodnosc
ogolnego profilu, w trzech prébkach istotna rozbieznos¢ (za
kazdym razem pojedyncza probka z guza silnie odstajaca
od dwodch pozostatych). Ocenie heterogennosci poddali-
$my 20 wybranych wielogenowych sygnatur o znaczeniu
predykcyjnym lub prognostycznym. Stwierdzono, ze homo-
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gennos¢ ekspresji gendw tych sygnatur (dotyczaca trzech
pobranych prébek) jest wielokrotnie wyzsza niz ogélnego
profilu ekspresji, jednak wykazuje ona znaczacg zmiennos¢
miedzy sygnaturami. Zmiennos¢ redukowata analiza wytacz-
nie gendw o duzej wariancji w catej grupie chorych. Ocene
heterogennosci pojedynczych markeréw przeprowadzono
zar6wno na zbiorze mikromacierzowym, jak i na niezalez-
nym zbiorze testowym 55 prébek.

Whioski. Réwnoczesna analiza kilku niezaleznych prébek
guza moze stanowic strategie zmniejszajaca niekorzystny
wplyw heterogennosci guza na stabilnos¢ wynikéw analizy
za pomocg genomicznych sygnatur predykcyjnych i pro-
gnostycznych.

Badania czesciowo finansowano w ramach projektu
N402 6861 40.
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Jednoczesna radiochemioterpia jako metoda
leczenia oszczedzajacego narzad u chorych
zrozpoznaiem raka krtani i krtaniowej czesci
gardia w Il i IVa stopniu zaawansowania.
Wyniki odlegte w materiale Centrum Onkologii
w Warszawie

D. Kiprian', A. Jarzqbski', B. Pawtowska-Sendutka’,

W. Michalski?, A. Kawecki'

Klinika Nowotworéw Gtowy i Szyi, 2Pracownia
Biostatystyki, Centrum Onkologii — Instytut im. Marii
Sktodowskiej-Curie w Warszawie

Wstep. Pfaskonabtonkowy rak krtani jest najczesciej wyste-
pujacym nowotworem ztosliwym narzaddéw gtowy i szyi.
Rzadziej wystepuje rak krtaniowej czesci gardta, charakte-
ryzujacy sie w poréwnaniu do raka krtani wyraznie gorszym
rokowaniem. Czynnikiem taczacym obydwa nowotwory
jest fakt, ze chirurgiczne metody leczenia w przypadkach
zaawansowanych uwzgledniajg catkowite usuniecie krta-
ni wraz z wytworzeniem definitywnej tracheostomii, co
w wyjatkowo negatywny sposob wplywa na jakos¢ zycia
operowanych chorych. Z tego wzgledu, od wielu lat, przed-
miotem zainteresowania onkologéw jest poszukiwanie
metod zachowawczego leczenia oszczedzajacego krtan,
ktére stanowitoby réwnorzedng z punktu widzenia wyni-
koéw alternatywe okaleczajacych zabiegéw chirurgicznych.
Cel badania. Ocena wynikéw i tolerancji zachowawczego
leczenia oszczedzajgcego narzad u chorych na zaawanso-
wanego raka krtani i krtaniowej czesci gardta.

Materiat i metody. Do badania wigczeni byli chorzy z roz-
poznanym i potwierdzonym histopatologicznie ptaskona-
btonkowym rakiem krtanii krtaniowej czesci gardtaw Il 1Va
stopniu zaawansowania klinicznego, z dobrym lub bardzo
dobrym stopniem sprawnosci, u ktérych mozna byto prze-
prowadzi¢ leczenie skojarzone ztozone z napromienienia
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i jednoczesnej chemioterapii opartej na cDDP. Chorzy na-
promieniani byli zwykorzystaniem techniki 3D i SIB— IMRT.
Chemioterapia ograniczona byta do cisplatyny podawane;j
w dawce 100 mg/m?w dniach 1, 2243 napromieniania lub
co tydzien w dawce 40 mg/m? dziennie. Od stycznia 2004 r.
do listopada 2008 r. do badania wtgczono 145 chorych, kt6-
rzy spetniali wymagane kryteria doboru oraz wyrazili zgode
na proponowany sposéb leczenia, przy czym do petnej ana-
lizy wigczono dane dotyczace 111 chorych.W analizowanej
grupie byto 55 chorych z rozpoznanym rakiem krtani oraz
56 chorych z rakiem gardta dolnego.

Wyniki. Mediana obserwacji wynosi 42 miesigce. W anali-
zowanej grupie 5-letnie przezycia catkowite (OS) wynosza
75%, a przezycia wolne od choroby (DFS) — 70%. Oszcze-
dzenie krtani (czas wolny od laryngektomii) definiowane
brakiem nawrotu miejscowego, uzyskano u 82% chorych
po 3 latach oraz u 76% po 5 latach. U 17,3% chorych stwier-
dzono wytacznie nawrdt miejscowy, natomiast u 2 chorych
(1,8%) wystapit jednoczesnie nawrdt miejscowy i progresja
w zakresie regionalnych weztach chtonnych. U 4,5% cho-
rych stwierdzono progresje nowotworu jedynie w zakresie
weztéw chtonnych, W przypadku nawrotu miejscowego
stosowano ratujacy zabieg chirurgiczny czyli laryngekto-
mie, a w przypadku nawrotu weztowego wyciecie ukladu
chtonnego szyi.W przypadkach nieoperacyjnych stosowano
chemioterapie paliatywna. Leczenie oszczedzajace krtan
byto dos¢ dobrze tolerowane i nie wigzato sie ze znacznym
nasileniem péznych odczynéw popromiennych W analizo-
wanym materiale jedynie w 7% przypadkéw wystapita ko-
nieczno$¢ zatozenia czasowej tracheostomii, ze wzgledu na
masywne obrzeki struktur krtani i trudnosci w oddychaniu.
Whioski. Analizowany schemat leczenia zachowawczego
stanowi wartosciowa alternatywe dla okaleczajacych za-
biegéw chirurgicznych u wybranych chorych na raka krtani
i krtaniowej czesci gardta w stopniu lll i IVa klinicznego
zaawansowania.
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Ratunkowa brachyterapia HDR u chorych

ze wznowaq raka prostaty po wczesniejszym
samodzielnym leczeniu promieniami lub

z udzialem brachyterapii HDR

M. Gawkowska-Suwiriska, M. Giglok, M. Fijatkowski,

B. Biatas, M. Szlag, P. Wojcieszek, G. Owczarek, A. Andrejczuk,
G. Plewicki, K. Behrendt, E. Nowicka, S. Kellas-Sleczka,

A. Cholewka

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Gliwicach

Celem pracy jest ocena toksycznoscii skutecznosci brachyte-
rapii ratunkowej HDR (sBT) u chorych ze wznowa miejscowa
raka prostaty po wczesniejszym leczeniu promieniami (sa-



modzielnej teleradioterapii lub po teleradioterapii z boostem
z brachyterapii).

Material. Przeanalizowano 46 chorych, 23 chorych przebyto
wczesniej teleradioterapie (Dc 70-78 Gy, dfx 2 Gy — grupa
), 23 teleradioterapie + boost z BT HDR (Dc 54 Gy +10 Gy
x1). Wszyscy chorzy mieli wznowe miejscowa potwierdzong
histopatologicznie; sBT polegata na podaniu trzech frakgji
BT Ir 192 a 10 Gy co 14 dni, planowanie oparto o badanie
TRUS w czasie rzeczywistym. Srednie stezenie PSA w grupie
| wynosito przed sBT 4,1, a w grupie Il 4,7 ng/ml.

Wyniki. 44 chorych otrzymato leczenie zgodnie z planem,
2 nie otrzymato 1 frakgji z powodu ostrego odczynu popro-
miennego. Sredni okres obserwacji wyniost 22 miesiace.
3 chorych wymagato poszerzenia cewki moczowej (2 zgrupy
II, 1 zgrupy ). Nietrzymanie moczu stwierdzono u 3 chorych
zgrupy lliujednego zgrupy |. Jeden chory z grupy Il zgtosit
nietrzymanie stolca. U dziesieciu (22%) chorych doszto do
progresji choroby (u 6 rozsiew odlegty, u 4 — wznowa miej-
scowa — wszystkie w grupie I). Srednie stezenie PSA po 3, 9,
12,15, 18, 24 miesigcach po leczeniu wyniosto odpowiednio
w grupie I: 7,1; 1,4; 9,18; 6,12; 7,95; 11,24 ng/ml, w grupie
I:2,5; 1,85; 2,85; 1,31; 3,22; 0,71 ng/ml. Réznice w stezeniu
miedzy obu grupami byly nieznamienne statystycznie.
Whioski. Nasilone objawy uboczne wystapity u 17% wszyst-
kich chorych, a u 26% chorych z grupy I, co skfania do
zmniejszenia dopuszczalnych dawek w obrebie narzadéw
krytycznych. Wznowy stwierdzono u 22% chorych, co jest
zwigzane prawdopodobnie z szerokimi kryteriami kwalifi-
kacji do leczenia, jednakze sa one poréwnywalne do danych
Z piSmiennictwa.
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Opinions from the experts: what prostate cancer
patients should know about post-operative
radiotherapy

E. Szumacher

Sunnybrook Odette Cancer Centre, Toronto, Ontario,
Kanada

Introduction. There are differences among the health care
providers who treat patients with prostate cancer regar-
ding patients’ informational needs regarding post-opera-
tive radiotherapy and its optimal timing. Patients who are
well informed can better communicate their needs to their
health care teams, and can be referred for post-operative
radiotherapy as soon as it is necessary.

Purpose. To investigate health professionals’opinions about
important questions that should be discussed with their
patients who may require post-prostatectomy radiotherapy.
Methods. A survey was conducted among four professional
groups; radiation oncologists (N=11), urologists (n=8), nur-
ses (n=7) and radiation therapists (N=12) involved in care

of patients with prostate cancer. The survey was comprised
of 74 questions divided into 5 domains: Understanding my
situation and prostate cancer diagnosis, Making a decision,
Radiotherapy: procedures Involved, Potential benefits and
side effects, and My support network during radiation tre-
atment. Respondents were asked to rate the importance of
addressing these questions with a hypothetical post-prosta-
tectomy case. Each question was rated using the following
ordinal scale categories: Essential (absolutely necessary in
almost all circumstances to address this question), Desired
(preferable to address this question), Not Important or No
Opinion, and Avoid. Respondents were asked to add any
additional questions at the end of the survey.

Results. Fifty percent of participants (n=38) had less
than 10 years clinical experience. Across all professions,
the majority (95%) of questions were rated as essential or
desired. Of the essential questions (10/74), there was a si-
gnificant disagreement between professions. The majority
of disagreement occurred between nurses and urologists in
the side effects domain. There was general agreement be-
tween all professions of which questions should be avoided.
Two questions in the “Radiotherapy: procedures involved”
domain reached statistical difference (p=0.02), with the
radiation therapist having a higher percent avoid compared
to the other professions. Participants who practiced more
than 11 yrs tended to have more of an opinion of each qu-
estion comparing to the professionals with less than 10 yrs
clinical experience.

Conclusion. There is general agreement within and betwe-
en each health care profession on the important questions
that should be addressed with patients regarding radiothe-
rapy post-prostatectomy. The next step is to conduct this
survey among the post-prostatectomy patients for their
feedback and suggestions to optimally guide their care in
a multidisciplinary care environment.
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Analiza migracji znacznikéw srodtkankowych
GoldAnchor™ pomiedzy tomografia
komputerowa a rozpoczeciem terapii u chorych
napromienianych z powodu raka gruczotu
krokowego

D. Bodusz, W. Leszczynriski, W. Mista, L. Miszczyk

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Gliwicach

Wstep. Radioterapia pod kontrola obrazowania (IGRT) z za-
stosowaniem znacznikéw srédtkankowych jest uznang me-
toda leczenia chorych na raka gruczotu krokowego. Popra-
wa precyzji prowadzonej radioterapii umozliwia eskalacje
dawki w objetosci napromienianej z jednoczesng redukcja
stosowanych margineséw. Na zmniejszenie doktadnosci
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geometrycznej moze mie¢ jednak wptyw ewentualna
zmiana potozenia implantowanych znacznikéw wzgledem
pozycji okreslonej w obrazie tomografii komputerowej, na
podstawie ktérej zaplanowano leczenie.

Materiat i metody. Analize zmiany pofozenia znacznikéw
wewnatrz gruczotu krokowego przeprowadzono w grupie
30 chorych na podstawie fuzji obrazéw tomografii kom-
puterowej wiagzkg stozkowa (CBCT) i spiralnej tomografii
komputerowej (CT). CBCT wykonywano u kazdego chorego
w pierwszym tygodniu radioterapii. Wartos¢ migracji mar-
kera wewnatrz stercza okreslona zostata w wyniku pomiaru
odlegtosci pomiedzy punktami centralnymi znacznikéw, we
wszystkich trzech kierunkach. Zastosowanym znacznikiem
byt marker GoldAnchor™. Przy uzyciu testu Spearmana ob-
liczono korelacje pomiedzy wartosciag migracji znacznika
a czasem, jaki uptynat od implantacji do wykonania CBCT.
Wyniki. Wartosci srednie migracji wraz z odchyleniami
standardowymi w kierunkach gtowa-nogi (S), lewo-prawo
(LR) oraz przéd-tyt (AP) wyniosty odpowiednio: z SD=0,9;
z SD=0,6 oraz z SD=1,2. Wartosc¢ srednia migracji okreslona
przez wektor zmiany potozenia wyniosta z SD=1,2. Najwiek-
sza zmierzona wartos$¢ wyniostfa i zostata zaobserwowana
w osi SI. W osi dtugiej wykazano dodatnig korelacje (R=0,4;
p=0,03) pomiedzy wartoscig migracji znacznika, a czasem
jaki uptynat od implantacji do wykonania CBCT.
Omowienie. Uzyskane wyniki wskazuja na wystepowanie
zmian potozenia znacznikéw GoldAnchor wewnatrz gru-
czotu krokowego pomiedzy wykonaniem CT do planowania
leczenia, a rozpoczeciem radioterapii. Pomimo, ze wartosc
srednia migracji wydaje sie by¢ zaniedbywalna, wzrasta
istotnie statystycznie wraz z czasem, jaki uptynat od wy-
konania CT do CBCT. W zwigzku z powyzszym okreslono
wartos¢ migracji znacznika w trakcie trwania radioterapii.
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Przydatno$¢ prognostyczna i diagnostyczna
oznaczania ekspresji genéw fuzyjnych we krwi
obwodowej chorych na miesaki z rodziny Ewinga
(Ewing Family of Tumors — EFT)

J. Przybyt'%3, H. Koseta4, K. Wiater?, K. Ptaszyniski’,

A. Szumera-Cieckiewicz®, S. Falkowski?, I. tugowska*s,

M. Debiec-Rychter’, J. A. Siedlecki®, P. Rutkowski*

1Zaktad Biologii Molekularnej, Centrum Onkologii

— Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie;
2Szkota Medycyny Molekularnej, Warszawski Uniwersytet
Medyczny; 3Studium Doktoranckie Nauk Biomedycznych,
Katolicki Uniwersytet Leuven, Belgia; “Klinika
Nowotworéow Tkanek Miekkich, Kosci i Czerniakow,
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie w Warszawie; °Zaktad Patologii, Centrum Onkologii
— Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie;
6Zaktad Epidemiologii, Instytut Matki i Dziecka

w Warszawie; ’Centrum Genetyki Cztowieka, Katolicki
Uniwersytet Leuven, Belgia; 8Zaktad Biologii Molekularnej,
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie w Warszawie

Wstep. Miesaki z rodziny Ewinga (EFT) charakteryzuja sie
ekspresja onkogennych fuzji EWSR1-FLIT (85-95%) oraz
EWSRI1-ERG (5-10%). Celem badania byta ocena przydat-
nosci prognostycznej i diagnostycznej oznaczania ekspresji
transkryptow fuzyjnych we krwi obwodowej chorych na EFT.
Materiat i metody. Wykonano oznaczenia u 35 chorych na
EFT (2008-2011; mediana wieku: 27 lat) oraz u 13 zdrowych
0s6b (grupa kontrolna). 13 pacjentéw miato przerzuty odle-
gte (M1) w chwili rozpoznania. Oznaczenia ekspresji trans-
kryptow fuzyjnych EWSR1-FLIT oraz EWSR1-ERG wykonano
metodg nested RT-PCR w czterech powtdrzeniach; za wynik
pozytywny przyjeto przynajmniej dwukrotne uzyskanie
produktu PCR dla danego chorego. Wyniki potwierdzono
przez bezposrednie sekwencjonowanie produktéw PCR.
U 28 pacjentéw wykonano oznaczenia FISH na obecnos¢
rearanzacji genu EWSR1. Mediana czasu obserwacji chorych
wyniosta 16 miesiecy.

Wyniki. Obecnos¢ transkryptu fuzyjnego EWSR1-FLIT we
krwi wykryto u 80% pacjentow (n=28), a transkrypt fuzyjny
EWSR1-ERG wykryto u jednego chorego (2,9%). Badanie FISH
na biopsjach guza wykazato obecnos¢ charakterystycznej
translokacji u 58% chorych. U 10 chorych, u ktérych nie-
mozliwe byto oznaczenie FISH z powodu braku lub nieodpo-
wiedniej jakosci materiatu, oznaczenie ekspresji transkryptu
fuzyjnego we krwi potwierdzito rozpoznanie immunopato-
logiczne. Specyficznos¢ testu nested RT-PCR obliczona na
podstawie oznaczen w grupie kontrolnej wyniosta 91,4%
(wynik negatywny u 12/13 oséb; p=0,0001). Mediana czasu
przezycia catkowitego w grupie badanej wyniosta 18 mie-
siecy. Zaobserwowano dtuzszy czas przezycia pacjentow,



u ktorych wykryto obecnos¢ transkryptu fuzyjnego we krwi,
w poréwnaniu z chorymi zwynikiem negatywnym (1-roczne
przezycie catkowite: 89% vs 58%; p=0,07).

Omowienie. Uzyskane wyniki wskazuja na przydatnos¢
oznaczania ekspresji transkryptéw fuzyjnych we krwi cho-
rych na EFT metoda nested RT-PCR jako wartos$ciowe uzu-
petnienie rutynowo stosowanych metod diagnostycznych.
Duzy odsetek pacjentéw z wykryta obecnoscia krazacych
komorek nowotworowych we krwi wskazuje, iz EFT maja
wyjsciowo charakter choroby uogélnionej. Przydatnos¢ pro-
gnostyczna oznaczania ekspresji transkryptéw fuzyjnych
EWSR1-FLITi EWSR1-ERG we krwi jest watpliwa. Transkrypty
fuzyjne sa obecne we krwi obwodowej chorych na EFT po-
nizej granicy wykrywalnosci metoda nested RT-PCR.
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Brachyterapia okotooperacyjna (HDR-BT)

jako uzupetnienie teleradioterapii (EBRT)

po zabiegu oszczedzajacym u chorych

na raka piersi w stopniu T1-T2NO

J. Skowronek’, K. Ambrochowicz!, W. Kycler?, P. taski,

G. Zwierzchowski®, M. Dymnicka®, A. Chichef’

1Zaktad Brachyterapii, 21l Oddziat Chirurgii, 3Zakfad Fizyki
Medycznej, Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Wstep. Oszczedzajace leczenie (BCS) z uzupetniajaca radio-
terapig jest standardem leczenia dla wiekszosci chorych na
wczesnego raka piersi. W przypadku wyboru brachyterapii
jako leczenia podwyzszajgcego dawke stosuje sie najczesciej
technike $rédtkankowa HDR po zakonczeniu EBRT. Prezen-
tujemy nasze obserwacje kliniczne dotyczace brachyterapii
HDR wykonywanej przed EBRT po zatozeniu aplikatoréw
w czasie zabiegu chirurgicznego.

Materiaty i metody. Analizie poddano 96 pacjentek z ra-
kiem piersi w stopniu T1 i T2 leczonych w okresie od lipca
2008 r. do grudnia 2009 r. Sredni wiek pacjentek wyno-
sit 54,2 lat (zakres 30-77). Procedura leczenia sktadata sie
z BCS, nastepnie HDR-BT po zatozeniu srédoperacyjnym
aplikatoréw i nastepnie EBRT catej piersi. Chore byty kwa-
lifikowane do zabiegu po oznaczeniu wezta wartownika
(SNL) — wymagany wynik ujemny. Aplikatory zaktadano
w jednej, dwoch lub trzech ptaszczyznach (6, 44 i 46 przy-
padkéw). Nastepnego dnia po zabiegu BCS chorym podano
jedna frakcje HDR-BT 10 Gy. EBRT catej piersi rozpoczynata
sie srednio w 19 dniu po zabiegu (12-32). Dawka EBRT wy-
nosifa 42,5 Gy. Mediana obserwacji wynosita 14 miesiecy.
Analizie poddano efekt kosmetyczny wg skali RTOG/EORTC
w poréwnaniu z wybranymi czynnikami prognostycznymi
i dozymetrycznymi. Opisano zasady implantacji i planowa-
nia leczenia ta technika.

Wyniki. U zadnej z pacjentek nie stwierdzono wznowy miej-
scowej raka, u jednej z pacjentek stwierdzono wznowe poza

obszarem leczonym, u jednej przerzuty odlegte. Nie stwier-
dzono przerzutéw do weztéw chfonnych. Srednia objetos¢
CTV (obszaru leczonego) wyniosta 91,3 cm3. Analizie podda-
no kazdy histogram objetos¢ dawki (DVH), sredni wskaznik
jednorodnosci dawki (DHI) wyniost 0,42. Mediana objetosci
otrzymujacej 100% przepisanej dawki (V100) wyniosta 87%,
a V150 — 48,5%. Wystapity powiktania u dwéch pacjentek
— krwiak i ropierh w miejscu lozy guza. Efekt kosmetyczny
u wszystkich chorych byt bardzo dobry lub doskonaty.
Whioski. Uwazamy, ze okotooperacyjna brachyterapia jest
skuteczng czescig leczenia skojarzonego chorych na raka
piersi, co jest prawdopodobnie efektem wiasciwej lokali-
zacji aplikatoréw w lozy guza w trakcie zabiegu. Metoda
ta jest odpowiednia tylko dla pacjentek z histologicznie
potwierdzonym niezaawansowanym rakiem piersi (<3 cm
srednicy, SNL ujemny) bez negatywnych czynnikéw progno-
stycznych. Dawka 10 Gy byta dobrze tolerowana u wszyst-
kich chorych bez zadnych powiktar ostrych. Ograniczenia
dozymetryczne zostaty zachowane. Efekt kosmetyczny byt
zadowalajacy u wszystkich pacjentek.
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Okotooperacyjna pulsacyjna brachyterapia
(PDR BT) jako metoda podwyzszenia dawki
na loze po guzie u chorych na raka piersi
leczonych z zachowaniem narzadu

K. Serkies', A. Kacprowska', J. Jaskiewicz?, J. Jassem’
Klinika Onkologii i Radioterapii, 2Klinika Chirurgii
Onkologicznej, Gdanski Uniwersytet Medyczny

Wstep. Podwyzszenie dawki w obszarze lozy po usunie-
tym guzie podczas BCT (breast-conserving therapy — BCT)
zmniejsza czesto$¢ miejscowych nawrotéw. W praktyce wy-
znaczenie tego obszaru napotyka trudnosci. Zastosowanie
BT ze $rédoperacyjnym umieszczeniem prowadnic w obsza-
rze lozy guza pozwala zminimalizowac ryzyko popetnienia
lokalizacyjnego btedu.

Materiati metody. U 77 chorych na raka piersiT1-3N0-3MO,
w wieku 26-71 lat, poddanych BCT w latach 2002-2007, jako
boost zastosowano PDR BT ze srédoperacyjnym wprowa-
dzeniem miekkich prowadnic. Zabieg operacyjny stanowit
pierwotne leczenie (53 chorych) lub poszerzenie marginesu
po wycinajacej biopsji (24 chorych). U wszystkich z wyjat-
kiem 10 chorych bez przerzutéw w wezle wartowniczym,
wykonano pachowa limfadenektomie. Podczas zabiegu
dokonywano rekonstrukcji gruczotu. BT w dawce 15 Gy
(1 Gy/puls/godz.) rozpoczynano nastepnego dnia, a napro-
mienianie piersi wigzka zewnetrzna — po 2-4 tygodniach.
Wyniki. Wprowadzenie prowadnic do BT przedtuzato zabieg
o okoto 20 minut. U 79% chorych zastosowano implant
dwuptaszczyznowy z uzyciem 5-11 prowadnic (mediana 9).
Srednia objetos¢ leczona (V,00) Wynosita 34,1 cm?. BT byta
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bardzo dobrze tolerowana. Martwica ttuszczowa, z koniecz-
noscig powtdérnego wyciecia tkanek, wystapita u 1 chorej.
W 11 przypadkach (14%) zrezygnowano z napromieniania
catej piersi z powodu braku potwierdzenia raka (4 chorych)
lub ostatecznej decyzji o amputacji piersi. Nawrét miejsco-
wy wystapit u 2 chorych (3%). Bardzo dobry/dobry efekt
estetyczny w ocenie chorych uzyskano w 92% przypadkéw.
Omowienie. Okotooperacyjna PDR BT jest prosta, dobrze
tolerowana, skuteczng metoda boostu w BCT. Srédopera-
cyjne umieszczenie prowadnic umozliwia bardzo doktadne
wyznaczenie obszaru wysokiej dawki, co zmniejsza ryzyko
lokalizacyjnego btedu. Ograniczeniem metody jest brak
ostatecznego wyniku badania histologicznego, co u niekto-
rych chorych powoduje zmiane taktyki leczenia.
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Powierzchniowa brachyterapia obszaru glowy
i szyi — czy zastosowanie zaawansowanych
metod obrazowania prowadzi do poprawy
parametrow rozktadow dawek?

G. Zwierzchowski', G. Bieleda’, P. Stefaniak’,

M. Dymnicka', J. Skowronek?

1Zaktad Fizyki Medycznej, 2Zaktad Brachyterapii,
Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznani

Cel. Analiza parametréw rozktadéw dawek planowanych
z wykorzystaniem obrazowania tomograficznego, w przy-
padku nowotworéw skéry w obszarze gtowy i szyi, oraz
ocena ewentualnych korzysci wynikajacych z zastosowania
nowoczesnych metod obrazowania.

Materiat i metoda. Przy uzyciu fantomu Aldersona® przy-
gotowano plany leczenia z wykorzystaniem tomografii dla
trzech lokalizacji (czoto, policzek, nos) wybranych tak, aby
mozliwe byto przeanalizowanie rozktadéw dawek dla réz-
nych krzywizn aplikatoréw. W pierwszym etapie obliczono
dawki w punktach na skérze oraz 5 mm ponizej jej po-
wierzchni. Rozktady dawek wokét ptaskich aplikatoréw typu
Freiburg® nanoszone byly na powierzchnie anatomiczne.
Kolejnym krokiem byta analiza uzyskanych parametréw
rozktadu dawki dla CTV i zdrowych tkanek.

Wyniki. Wartosci dawek poréwnywane byty w 210,
34i 60 punktach odpowiednio w obszarach czota, policzka
i nosa. W punktach pod powierzchnig skéry dawki byty do
22% wyzsze od dawki zadanej. Dla powierzchni skéry dawki
byly do 30% wyzsze od zaplanowanych z uwzglednieniem
krzywizny. Dla planéw CT V,; byto nizsze o 7,9%, 4,0%
i13,3%, V, 5, byto nizsze 0 2,6%, 18,6% i 2,0% odpowiednio
dla czofa, policzka i nosa. Dy, dla CTV byto nizsze o 13,0%,
8,5% i 7,3% w wybranych obszarach. Dla tkanek zdrowych
parametry D, iD, . byly nizsze dla planéw CT i wyniosty
odpowiednio 15,0%, 7,5% dla czota, 9,8%, 9,3% dla policzka
i10,1%, 14,0% dla nosa.
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Podsumowanie. Wykorzystanie metod obrazowania w pla-
nowaniu leczenia brachyterapii powierzchniowej pozwolito
na odwzorowanie krzywizny aplikatoréw. Mozliwa byta re-
dukcja dawek na powierzchni skéry, zredukowano objetosci
otrzymujace wysokie dawki. Dawki obserwowane w zdro-
wych tkankach zostaty takze znaczaco obnizone.
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13-genowy profil a ryzyko wczesnych
przerzutéw do mézgu u chorych na rozsianego
HER2-dodatniego (HER2 (+) raka piersi

R. Duchnowska', J. Jassem?, C. Goswami?, Y. Gékmen-
-Polar?, L. L, M. Thorat?, A. Morimiya?, N. Flores®, E. Hua?,
S. Woditschka®, D. Palmieri*, S. M. Steinberg®, W. Biernat,
K. Sosiriska-Mielcarek®, B. Szostakiewicz?, B. Czartoryska-
-Artukowicz’, B. Radecka®, E. Starostawska®, Z. Tomasevic'®,
G. W. Sledge Jr.3, P. S. Steeg, S. Badve?

Klinika Onkologii, Wojskowy Instytut Medyczny

w Warszawie; 2Klinika Onkologii i Radioterapii, Gdanski
Uniwersytet Medyczny; 3Departments of Medicine and
Pathology and Laboratory Medicine, Indiana University
School of Medicine, Indianapolis, IA, USA; *“Women’s
Cancers Section, Laboratory of Molecular Pharmacology,
Center for Cancer Research, National Cancer Institute,
Bethesda, MD, USA;>Zaktad Patomorfologii, Gdanski
Uniwersytet Medyczny; Wojewddzka Przychodnia
Onkologiczna w Gdansku; 7Oddziat Onkologii,
Biatostockie Centrum Onkologii; #80ddziat Onkologii,
Centrum Onkologii w Opolu; °Oddziat Onkologii, Centrum
Onkologii Ziemi Lubelskiej; "°Institute for Oncology and
Radiology, Belgrade, Serbia

Wprowadzenie. Chore na HER2 (+) raka piersi majg szcze-
gdlnie wysokie ryzyko przerzutéw do mézgu. Wczesdniej
opracowalismy w tej grupie profil ekspresji 13 gendéw zwia-
zany z ryzykiem wczesnych przerzutéw do mézgu (J Clin
Oncol 2008; 26: 45s). Celem niniejszej pracy byta walidacja
tego profilu na niezaleznej grupie chorych oraz na doswiad-
czalnym modelu komérkowym.

Metody. W grupie odkrywczej (n=87) stosowano metode
DASL (cDNA synthesis, annealing, selection, extension, ligation
and array hybridization), natomiast w walidacyjnej (n=75)
technike qRT-PCR. W doswiadczalnym modelu wykorzysta-
no nienowotworowa ludzka linie komorek nabtonka gruczo-
tu piersiowego — MCF10A po transfekcji HER2 i RAD51 (je-
den z 3 genéw naprawy DNA w 13-genowym profilu).
Wyniki. Mediana czasu do przerzutéw do mézgu (CDPDM)
w grupie odkrywczej u chorych z,wysoka" i ,niska” ekspresja
profilu wynosita odpowiednio 36 i 66 miesiecy (p=0,0068),
a w grupie walidacyjnej 54 i 86 miesiecy (p=0,032). Krétki
CDPDM zwigzany byt réwniez z brakiem ekspresji recepto-
ra estrogenowego (ER-). W odkrywczej grupie u chorych



z ,wysoka"” ekspresja profilui ER (-) vs pozostate grupy mediana
CDPDM wyniosta odpowiednio 31 i 66 miesiecy (p<0,0001),
awgrupie walidacyjnej41i77 miesiecy (p=0,02). Nadekspresja
RAD51 w hodowli MCF-10A wigzata sie zwyzsza agresywnoscig
komorekizwiekszonym odsetkiem inwazyjnych struktur (6,5x),
niezaleznie od ekspresji HER2.

Whioski. 13-genowy profil i cecha ER (-) zwigzane sa u cho-
rych na HER2 (+) rozsianego raka piersi z wysokim ryzykiem
przerzutéw do mézgu. RAD51 zwieksza agresywnos¢ na-
btonkowych komérek raka piersi. Wyniki te moga pomac
w opracowaniu strategii profilaktyki przerzutéw do mézgu
oraz optymalizacji leczenia w wybranych subpopulacjach
chorych na HER2 (+) raka piersi.
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Zwiazek pomiedzy ekspresja wybranych biatek
w guzie pierwotnym a ryzykiem przerzutow

do mézgu u chorych na raka piersi

K. Sosiriska-Mielcarek’, P. Winczura?, R. Duchnowska?,

A. Badzio?, H. Majewska?, J. Lakomy?, R. Peksa?,

B. Pieczyriska?, B. Radecka?, S. Debska®, J. Zok®,

W. Rogowski®, M. StrzeleckaS, M. Kulma-Kreft’, P. Blaszczyk®,
M. Litwiniuk®, E. Jesieri-Lewandowicz’, T. Rutkowski'®,

M. Jaworska-Jankowska'', K. Adamowicz',

M. Foszczyriska-Ktoda'?, W. Biernat?, J. Jassem?
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8Centrum Onkologii w Bydgoszczy; Uniwersytet
Medyczny w Poznaniu; '°Centrum Onkologii — Instytut
im. Marii Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach;
Wojewddzki Szpital Specjalistyczny we Wroctawiu;
12Zachodniopomorskie Centrum Onkologii w Szczecinie

Wstep. Przerzuty do mézgu wystepujg u 10-30% chorych
na raka piersi. Dotychczas nie udato sie w petni wyjasni¢ me-
chanizmoéw tego zjawiska. Celem pracy byta ocena zwigzku
pomiedzy ekspresja wybranych biatek w pierwotnym raku
piersi a ryzykiem wystapienia przerzutéw do mézgu.
Materiati metody. Badaniem objeto 198 chorych na rozsia-
nego raka piersi, w tym 96 z przerzutami do mézgu oraz 102,
u ktérych do konica zycia na podstawie obrazu klinicznego,
badan obrazowych i autopsyjnych nie ujawnity sie przerzuty
do mézgu. W zatopionych w parafinowych bloczkach wy-
cinkach z pierwotnych guzéw oceniono immunohistoche-
micznie przy uzyciu techniki mikromacierzy tkankowych,
ekspresje nastepujacych biatek: ER, PR, HER2, Ki67, CK5/6,
EGFR, HER3, CXCR4, RAD51, E-kadheryny, i klaudyny 3 i 4.
Wyniki. W analizie jednoczynnikowej Coxa wzgledne
ryzyko przerzutéw do mézgu zwiekszaty nadmierna eks-

presja HER2 (p=0,016), ekspresja EGFR (p=0,002), CXCR-
4cyt (p=0,012), RAD51cyt (p<0,001), RAD51nuc (p=0,018)
i CK5/6 (p=0,003), Ki67 =14% (p<0,001) oraz nieobecnos¢
ekspresji ER (p<0,001) i PR (p<0,001). W analizie wieloczyn-
nikowej niezaleznymi czynnikami okazaly sie Ki67 >14%
(HR 2,76; p<0,001), ekspresja RAD51cyt (HR 1,87; p=0,014)
i nieobecnos¢ ekspresji ER (HR 1,72; p=0,029), a ich wspdt-
wystepowanie ponad 4-krotnie zwigkszato wzgledne ryzyko
(HR 4,43; 95%Cl 2,69-7,27). Ryzyko przerzutéw do mézgu
byto najwieksze dla rakéw potréjnie ujemnych (HR 1,21;
p<0,001; 95%Cl 1,11-1,32), a najmniejsze dla podtypu lu-
minalnego A (HR 0,25; p<0,001; 95%CI 0,14-0,44).
Omowienie. Ekspresja gendéw zwigzanych z wysoka ak-
tywnoscia proliferacyjna guza oraz zaburzeniami naprawy
DNA, a takze potrojnie ujemny fenotyp znaczaco zwiekszajg
ryzyko przerzutéw do mdzgu u chorych na raka piersi.
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Rokownicze znaczenie amplifikacji genu
topoizomerazy Il alfa (TOP2A) u chorych na raka
piersi z uwzglednieniem wspoétwystepowania
zaburzen genu HER2

M. Wetnicka-Jaskiewicz', A. Zaczek? A. Markiewicz?3,

J. Skokowski?, J. Jaskiewicz*, W. P. Olszewski®, J. Jassem’
'Klinika Onkologii i Radioterapii, Gdarski Uniwersytet
Medyczny; 2Zaktad Biologii Komérki, Katedra
Biotechnologii Medycznej, Miedzyuczelniany Wydziat
Biotechnologii UG Gdanski Uniwersytet Medyczny;
3Studium Medycyny Molekularnej w Gdarisku; “Katedra
i Klinika Chirurgii Onkologicznej, Gdanski Uniwersytet
Medyczny; °Zaktad Patologii, Centrum Onkologii —
Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie

Wstep. Kliniczne znaczenie zaburzen genu TOP2A u chorych
na raka piersi bez ekspresji/amplifikacji genu HER2 jest mato
znane, poniewaz ze wzgledu na czesta ko-amplifikacje obu
tych gendw, aberracje TOP2A najczesciej badano jedynie
w guzach HER2-dodatnich. Celem pracy byta analiza kli-
nicznego znaczenia zaburzen TOP2A z uwzglednieniem
zaburzen genu HER2 w duzej grupie chorych na raka piersi.
Materiatl i metody. Badaniem objeto 322 chore na raka
piersi w stopniu |-ll, leczone w 3 osrodkach onkologicznych
w Polsce. Liczbe kopii genu TOP2A oznaczano technika PCR
w czasie rzeczywistym (RT-PCR), z uzyciem sond hydroli-
zujacych. Ceche HER2 oceniono immunohistochemicznie,
a w przypadku wyniku 2+ przeprowadzano badanie tech-
nika fluorescencyjnej hybrydyzacji in situ.

Wyniki. Zwiekszonga liczbe kopii genu TOP2A stwierdzono
w 94 guzach (29%), w tym w 32% guzéw HER2-dodatnich
i 27% HER2-ujemnych. Cecha ta wiazata sie ze znacznie krét-
szym czasem catkowitego przezycia (OS) i czasem wolnym
od wznowy (DFS), zarébwno w odniesieniu do catej bada-
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nej grupy chorych, jak i chorych HER2-ujemnych. Wartos¢
p dla OS wynosita odpowiednio 0,006 i 0,00052, a dla DFS
0,0024i0,000222.W modelu regresji wieloczynnikowej Coxa
zwiekszona liczba kopii genu TOP2A okazata sie niezaleznym
niekorzystnym czynnikiem rokowniczym dla OS i DFS, zaréw-
no w catej badanej grupie (OS [HR=5,07, 95% Cl 1,22-20,19,
p=0,02], DFS [HR=7,72, 95%Cl 1,55-39,1, p=0,01]), jakii grupie
HER2-ujemnej (DFS [HR=12,26,95% Cl 1,43-104,73, p=0,02],
OS [HR=12,76, 95% Cl 2,87-56,63, p=0,0008]).

Omoéwienie. Zwiekszona liczba kopii genu TOP2A ocenio-
na technika RT-PCR stanowi istotny niekorzystny czynnik
rokowniczy u chorych na raka piersi, w tym u chorych bez
zaburzen genu HER2.
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Wieloparametryczny monitoring tempa regresji
guza, nasilenia ostrego odczynu popromiennego
oraz psychicznej i ogélnoustrojowej tolerancji
radio- (RT) i radiochemioterapii (RTChT) chorych
na raka glowy i szyi (RGiS)

A. Hajduk', K. Sktadowski’, t. Boguszewicz?, A. Heyda’,

M. Hutnik’, T. Rutkowski', J. Mrochem-Kwarciak?,

A. Wygoda’, M. Goleri’, W. Przeorek’, B. Pilecki’, B.
Lukaszczyk-Widef', E. Nadolska', T. Stepieri’, S. Lukoszek’,

B. Mastyk?, M. Sokéf

"I Klinika Radioterapii i Chemioterapii, 2Zaktad Fizyki
Medycznej, 3Zaktad Analityki i Biochemii Klinicznej,
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Gliwicach

Zatozenie badania. W trakcie wielotygodniowego leczenia
promieniami (bez lub z uzyciem chemioterapii) w organi-
zmie chorego na RGiIS zachodza zmiany, ktérych charak-
ter moze odzwierciedla¢ przyszte wyleczenie albo niewy-
leczenie raka oraz gojenie sie odczynu popromiennego
i powiktania. W celu zbadania tych zmian i potwierdzenia
badz odrzucenia powyzszej hipotezy podjeto wieloletnie,
prospektywne badanie kliniczne.

Materiat i metoda. Do badania wiaczani sa (od 2010 r.)
kolejni chorzy kwalifikowani do radykalnego leczenia RGiS
za pomoca definitywnej RT lub RTChT. Regularnie raz w tygo-
dniu oceniana jest regresja guza (6w), nasilenie ostrego od-
czynu popromiennego oraz psychiczna i ogdlnoustrojowa
tolerancja, poczawszy od stanu tuz sprzed rozpoczecia az do
momentu zakonczenia leczenia. Metodami badawczymi sa:
podmiotowe i przedmiotowe badanie lekarskie, badania do-
datkowe z wykorzystaniem nasofaryngolaryngoskopii i ul-
trasonografii weztéw chtonnych szyi, BMI, psychologiczne
badanie bélu i dystresu, oraz badania laboratoryjne stezen
wybranych parametréw: morfologii krwi z profilem retiku-
locytarnym, OB, CRP, albuminy i gazometrii wtosniczkowej.
W ten sposob kazdy przypadek jest scharakteryzowany
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poprzez 6-9 zbioréw (w zaleznosci od czasu RT/RTChT)
kilkudziesieciu parametrow. Poniewaz zebranie tak licznej
grupy zmiennych opisujacych kazdy przypadek znacznie
utrudnia wykorzystanie tradycyjnych metod statystycznych,
do wyjasnienia zaleznosci danych postuzono sie metoda
analizy wielowymiarowej PLS i PLS-DA, ktéra pozwala na
szybkie poréwnanie wielu zmiennych w tym samym cza-
sie oraz na znalezienie i zobrazowanie zaleznosci miedzy
przypadkami i zmiennymi.

Wyniki. W grupie pierwszych 100 chorych wykreslono pro-
file regresji guza i dokonano jej podziatu na szybka i wolna.
Analiza PLS-DA wskazata na: pozytywna korelacje szybkiej
regresji z parametrami czerwonokrwinkowymi morfologii
krwi (HCT, RBC i HGB) i poziomem albuminy oraz na pozy-
tywnga korelacje wolnej regresji z niskim BMI, poziomem
dystresu, poziomem limfocytéw i monocytéw, objetoscia
guza pierwotnego i weztéw chtonnych. Metoda PLS pozwo-
lita na bardzo wyrazne rozréznienie przypadkéw z wysokim
i niskim nasileniem odczynu popromiennego, ujawniajac
pozytywna korelacje silnego odczynu z parametrem CRP
oraz pozytywna korelacje stabego odczynu z parametrami
czerwonokrwinkowymi morfologii krwi (HCT, RBC, HGB)
i poziomem limfocytow.

Omowienie. Wyniki pierwszych analiz wskazuja na przy-
datnos¢ kliniczng wieloparametrycznego monitoringu
chorych na RGiS poddawanych definitywnej RT lub RTChT.
Wydaje sie, ze w czasie leczenia tempo regresji guza uzalez-
nione jest od zmian w utlenowaniu krwi, jakosci dziatania
komorek zernych i odpornosciowych, odzywienia i stresu
psychologicznego, natomiast nasilenie ostrego odczynu
popromiennego, ktérego wyrazem jest stezenie biatka ostrej
fazy CRP, zalezy od zmian w utlenowaniu krwi i odpornosci
limfocytéw. Badanie jest kontynuowane.
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Ocena skutecznos$ci pooperacyjnej radioterapii
dorostych chorych na glejaki Il stopnia
zlosliwosci po nieradykalnych zabiegach
operacyjnych leczonych w Centrum Onkologii
w Krakowie w latach 1975-2000

M. Jarosz, B. Gliriski, M. Hetnat, A. Mucha-Matecka,

K. Matecki

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Krakowie

Wstep. Rola i miejsce pooperacyjnej radioterapii chorych na
glejaki o nizszym stopniu ztosliwosci, napromienianych po
nieradykalnych zabiegach chirurgicznych, jest przedmiotem
kontrowersji. Niejednoznaczne sg zalecenia dotyczace wska-
zan do uzupetniajacej radioterapii, momentu jej wdrozenia,
wysokosci dawki catkowitej oraz ocena wartosci rokowniczej
poszczegdlnych parametréw histoklinicznych. Celem pracy



jest ocena wynikéw leczenia oraz okreslenie wartosci ro-
kowniczej wybranych czynnikéw histoklinicznych w grupie
dorostych chorych na nadnamiotowe glejaki o nizszym stop-
niu ztosliwosci po nieradykalnych zabiegach operacyjnych,
napromienianych w Centrum Onkologii w Krakowie (COK)
w okresie 1975-2000.

Materiat i metody. Przeprowadzono retrospektywna ana-
lize grupy 220 dorostych chorych na nadnamiotowe glejaki
modzgu w Il stopniu ztosliwosci (wg klasyfikacji WHO) po nie-
radykalnych zabiegach chirurgicznych, napromienianych
w COK w latach 1975-2000. Do badania wtaczono naste-
pujace postaci morfologiczne: gwiazdziak widkienkowy
— 87 chorych, gwiazdziak tucznokomérkowy — 61 cho-
rych, gwiazdziak protoplazmatyczny — 36 chorych, skapo-
drzewiak — 36 chorych. Wszyscy pacjenci byli pierwotnie
operowani w sposéb nieradykalny: w 102 przypadkach
(46%) przeprowadzono resekcje subtotalng, u 118 chorych
resekcje czesciowa. Dla zapewnienia jednorodnosci morfo-
logicznej materiatu preparaty histologiczne byly oceniane
lub konsultowane przez ten sam zespét patologéw. Chorych
napromieniano w warunkach terapii megawoltowej. Le-
czenie rozpoczynano w okresie od 3 tygodni do 5 miesiecy
(mediana 51 dni) po zabiegu operacyjnym. Dawka na guz
wynosita od 50 Gy do 60 Gy (Srednio 55,69 Gy) w klasycznej
frakcjonacji.

Wyniki. Aktualizowane dziesiecioletnie przezycie (APD) bez
objawow progresji nowotworu w badanej grupie wyniosto
21%. U 81% chorych tolerancje leczenia okreslono jako
bardzo dobra. Wyniki analizy jednocechowej wskazaty na
prognostyczne znaczenie cech populacyjno-klinicznych
chorych (wiek, pte¢, stan neurologiczny — SN), cech zwia-
zanych z guzem (typ histologiczny, przejscie poza linie srod-
kowa — PLS) oraz czasu wdrozenia radioterapii (CWR). APD
chorych w wieku do 30 lat wyniosto 35% w poréwnaniu do
15% chorych starszych (p=0,001), kobiety rokowaty lepiej
niz mezczyzni: APD 25% vs 15% (p=0, 04), chorzy w SN
1 rokowali lepiej niz w SN 2+3, APD 27% vs 13% (p=0,026).
APD dla rozpoznan histologicznych gwiazdziaka wtokien-
kowego, protoplazmatycznego oraz tucznokomérkowego
wyniosty odpowiednio 33%, 3% i 7%, dla skapodrzewiaka
31% (p=0,0000). W przypadku cechy PLS (+) APD wyniosto
13% w poréwnaniu do 23% dla PLS (-) (p=0,049). Lepiej
rokowali chorzy, ktérzy pdzniej rozpoczynali uzupetniaja-
ce napromienianie, APD dla CWR wynoszacego do 28 dni
vs powyzej tego okresu wyniosto 5% i 23% (p=0,017), dla
CWRdo 51 dni vs powyzej 10% i 24% (p=0,02). Wyniki analizy
wielocechowej potwierdzity istotne rokownicze znacze-
nie budowy mikroskopowej guza (p=0,0000) oraz wieku
(p=0,000966) i ptci chorych (p=0,001227).

Whioski. Pooperacyjne napromienianie dorostych chorych
na glejaki nadnamiotowe w Il stopniu ztosliwosci po niera-
dykalnych zabiegach chirurgicznych jest dobrze tolerowane
i pozwala na uzyskanie 21% dziesiecioletnich przezy¢ bez

objawéw progresji procesu nowotworowego. Niezaleznymi
czynnikami rokowniczymi u dorostych chorych na glejaki
nadnamiotowe w Il stopniu ztosliwosci po nieradykalnych
zabiegach chirurgicznych sg w kolejnosci sity rokowniczej:
typ histologiczny guza, wiek i pte¢ chorych. Nie dowiedziono
znaczenia rokowniczego umiejscowienia guza, doszczetnos-
ci zabiegu chirurgicznego oraz obecnosci objawéw drgaw-
kowych w anamnezie.

022

Ocena wczesnej tolerancji srodtkankowej
hipertermii gruczotu krokowego w skojarzeniu
z brachyterapia

A. Kukietka, T. Dgbrowski, T. Walasek, P. Brandys,

D. Nahajowski, R. Kudzia, M. Hetnat

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Krakowie

Wstep. Hipertermia jest metoda leczenia nowotwordw,
polegajaca na kontrolowanym nagrzewaniu guza w celu
bezposredniego zniszczenia komérek, badz zahamowania
ich wzrostu. W badaniach nad hipertermia w skojarzeniu
Z napromienianiem zaobserwowano zwiekszenie odsetka
miejscowych odpowiedzi.

Celem pracy jest ocena wczesnej tolerancji Srédtkankowe;j
hipertermii gruczotu krokowego skojarzonej z brachyte-
rapia.

Materiat i metody. W okresie od 16 grudnia 2008 r. do
4 kwietnia 2012 r. u 54 pacjentéw z rozpoznaniem raka
gruczotu krokowego leczonych srédtkankowa brachyterapia
HDR gruczotu krokowego w Instytucie Onkologii w Krako-
wie skojarzono to leczenie ze $rédtkankowa hipertermia.
U 36 pacjentow brachyterapie HDR zastosowano jako boost
po EBRT (dawka 50 Gy) w dawce 2 x 10,5 Gy, u 15 brachy-
terapia byta leczeniem ratunkowym z powodu miejscowe;j
wznowy raka po uprzednio przebytym radykalnym leczeniu
napromienianiem prostaty (3 x 10 Gy), u 3 z pacjentéw za-
stosowano samodzielng radykalng brachyterapie (3 x 15 Gy).
Przeprowadzono w sumie 116 seanséw hipertermii. Czas
terapeutyczny hipertermii wynidst $Srednio 47 minut (zakres
15-60), srednia temperatura w gruczole krokowym wy-
niosta 40,7°C (zakres 38,4-42,9), maksymalna temperatura
w gruczole krokowym wyniosta 41,7°C (zakres 40,4-45,7).
Podgrzewano strefe obwodowg gruczotu w trybie asyn-
chronicznym celem ochrony cewki moczowej. Toksycznos¢
dla narzadéw uktadu moczowo-piciowego oraz odbytnicy
oceniano wedtug protokotu CTCAE v 4.02.

Wyniki. Najczesciej wystepujacymi powikfaniami byty:
czestomocz G1 — 42%, G2 — 16%; ostabienie strumienia
moczu G1 — 40%, G2 — 4%; nykturia 3x — 32%, 4x i wie-
cej — 16%; krwiomocz G1 — 22%, G2 — 2%; niebakteryj-
ne zapalenie cewki lub pecherza moczowego G1 — 32%;
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naglace parcia G1 — 22%; bl G1 — 18%; zaleganie moczu
G1 — 10%; nietrzymanie moczu G1 — 8%. Powikfan ze
strony odbytnicy nie stwierdzono.

Oméwienie. Wczesna tolerancja srodtkankowej hipertermii
w skojarzeniu z brachyterapig HDR gruczotu krokowego
jest dobra. U obserwowanych pacjentéw nie stwierdzono
wczesnych powiktan w stopniu G 3i4. Najczestszymitagod-
nymi powiktaniami byly czestomocz, nykturia i przejsciowe
ostabienie strumienia moczu.

023

Zaburzenia molekularne u chorych na czerniaki
w lll stopniu zaawansowania klinicznego:
korelacja z czynnikami kliniczno-patologicznymi
i wynikami leczenia

P. Rutkowski', A. Gos', M. Jurkowska?, A. Tysarowski’,

W. Michej’, T. Switaj', W. Dziewirski', M. Zdzienicki',

W. Olszewski', J. A. Siedlecki'

1Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
Curie w Warszawie; 2Instytut Reumatologii w Warszawie

Wstep. Celem pracy byta ocena czestosci i rodzaju muta-
cji onkogennych BRAF/NRAS u chorych na czerniaki skory
z klinicznie stwierdzonymi przerzutami do regionalnych
weztéw chtonnych (stopien llIB, C) w korelacji z czynnikami
kliniczno-patologicznymi i wynikami leczenia.

Metody. Analizie poddano 221 chorych po terapeutycznej
limfadenektomii — LND (1995-2010) nieleczonych za po-
mocg inhibitoréw kinaz tyrozynowych, u ktérych scharak-
teryzowano molekularnie przerzuty czerniaka do weztéw
chtonnych, analizujac odpowiednie sekwencje kodujgce
pod katem mutacji genéw BRAF/NRAS. Mediana okresu
obserwacji wyniosta 53 miesiace.

Wyniki. Mutacje BRAF stwierdzono w 139 (63%) przypad-
kach (127 — V600E, 8 — V600K, 4 — inne); mutacje NRAS
w 35 (15,8%) przypadkach (gtéwnie Q61R i Q61K), wytacz-
nie wsrdd pacjentéw z prawidtowym statusem genu BRAF.
Obecno$¢ mutacji BRAF korelowata z mtodszym wiekiem
chorych (mediana 52 vs 60 lat dla BRAF+ vs BRAF-, p<0,05),
przerzutami do weztéw chtonnych pachowych (p<0,05)
i mniejsza liczba zajetych weztéw chtonnych (mediana: 3 vs
4; p<0,05). 5-letnie przezycia catkowite (OS) w analizowanej
grupie wyniosto 35% i 45% (obliczane, odpowiednio, od
daty LND i wyciecia ogniska pierwotnego); 5-letnie przezycie
wolne od nawrotu choroby (od daty LND) — 29%.

Nie stwierdzono korelacji pomiedzy stanem mutacji i RFS
lub OS (zaréwno od daty LND, jak i wyciecia ogniska pier-
wotnego) — dla czerniakdéw z mutacje BRAF przezycia byty
poréwnywalne z chorymi na czerniaki bez mutacji (wild-type;
p=0,26), a nawet stwierdzono tendencje w kierunku lep-
szego OS dla czerniakéw z mutacja inng niz V60OE. Istotne
negatywne czynniki (na podstawie analizy jedno- i wielo-
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czynnikowej) dla OS i DFS stanowity: pte¢ meska (p<0,01),
przerzuty do >1 weztéw chtonnych (p<0,001), naciek po-
zatorebkowy przerzutéw w weztach chtonnych (p<0,001).
Czas od rozpoznania pierwotnego czerniaka i stwierdzenia
przerzutéw do regionalnych weztéw chtonnych (mediana:
10 miesiecy) nie réznit sie istotnie pomiedzy chorymiz obec-
noscig mutacji BRAF i chorych wild-type (p=0,29).
Whioski. Status mutacji BRAF i NRAS nie jest czynnikiem
rokowniczym u chorych na czerniaki w Il stopniu zaawan-
sowania z palpacyjnie stwierdzanymi przerzutami do regio-
nalnych weztéw chtonnych, co moze mie¢ swoje implikacje
w odniesieniu do potencjalnego leczenia uzupetniajacego.
Status BRAF nie ma wptywu na czas od rozpoznania pier-
wotnego czerniaka a wystapienie przerzutéw do regional-
nych weztéw chtonnych. Przedstawiona praca, stanowiaca
pierwsza analize charakterystyki molekularnej czerniakéw
w klinicznym Ill stopniu zaawansowania, wykazuje charak-
terystyczne cechy kliniczno-patologiczne zwigzane z obec-
noscia mutacji BRAF.

024

Pierwotny chloniak srodpiersia

— wyniki leczenia 65 chorych

z zastosowaniem intensywnej,

naprzemiennej immunochemioterapii

w Instytucie Onkologii w Warszawie

J. Romejko-Jarosiriska, E. Paszkiewicz-Kozik, K. Domariska-
Czyz, B. Ostrowska, A. Dgbrowska-lwanicka, A. Borawska,
B. Brzeska, A. Druzd-Sitek, R. Konecki, W. Osiadacz,

M. Osowiecki, J. Owczarek-Kaczmarek, L. Poptawska,

J. Stobiecki, M. Szymczyk, M. Swierkowska-Czeneszew,

J. Tajer, t. Targoriski, E. Wojciechowska-Lampka, I. Wylezof,
G. Rymkiewicz, J. Meder, J. Walewski

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie w Warszawie

Pierwotny chtoniak srodpiersia z duzych komérek B (PMBL)
wystepuje gtéwnie u mtodych dorostych w postaci masyw-
nej zmiany w $rédpiersiu, a w przypadku progresji choroby,
zajmuje liczne umiejscowienia pozaweztowe. Wyniki lecze-
nia z zastosowaniem programu R-CHOP i napromieniania
srodpiersia chorych bez niekorzystnych czynnikéw rokow-
niczych (IPl 0) s3 podobne do wynikéw leczenia DLBCL.
Natomiast u pozostatych pacjentéw istnieje znaczne ryzyko
niepowodzen.

W latach 2003-2011 w Klinice Nowotworéw Uktadu Chion-
nego w Instytutu Onkologii w Warszawie leczono 65 chorych
na PMBL wg programu GMALL B-ALL/NHL 2002. Leczonych
byto 36 (58%) kobiet i 29 (42%) mezczyzn, mediana wieku
29 lat (18-59). Masywna chorobe w srédpiersiu stwierdzo-
no u wszystkich pacjentéw (100%), CSIII/IV u 20 chorych
(30%), stan sprawnosci =2 u 46 chorych (71%), podwyzszo-



ny poziom dehydrogenazy mleczanowej w surowicy krwi
u 57 chorych (88%), IPI 0-1 u 15 chorych (23%). Mediana
obserwacji wyniosta 41 miesiecy (1-92 miesiace).
Prawdopodobienstwo przezycia 5-letniego wyniosto 93%
z 95% C.I. (87%, 99%). Progresja lub pierwotna opornos¢
choroby wystapity u 3 chorych. 5-letni czas wolny od pro-
gresji (PFS) wynidst 92% z 95% C.l. (85%, 99%). U wszystkich
chorych wystapita toksycznos¢ hematologiczna 3/4 stopnia
wymagajaca stosowania czynnikdéw wzrostu granulocytéw
oraz podawania preparatéw krwiopochodnych. Ze wzgledu
na toksycznosc u 4 chorych przerwano leczenie. Catkowita
$miertelnos¢ wezesna wyniosta 3%. W omawianej grupie
nie wystepowaty p6ézne powiktania leczenia.

Intensywna, naprzemienna immunochemioterapia wg pro-
gramu GMALL B-ALL/NHL umozliwia wyleczenie wigkszosci
chorych. Wczesna toksycznos¢ hematologiczna, chociaz
znaczna, ma charakter odwracalny.

025

Czesciowa trisomia chromosomu 11

w diagnostyce agresywnych chloniakow
zkomorek B

B. Pierikowska-Grela', G. Rymkiewicz?, B. Grygalewicz',
R. Woroniecka’, J. Rygier', A. Pastwiriska', P. Krawczyk’,
K. Btachnio?, J. Walewski®

'Samodzielna Pracownia Cytogenetyki, 2Pracownia
Cytometrii Zaktadu Patologii, 3Klinika Nowotworéw
Uktadu Chtonnego, Centrum Onkologii — Instytut im.
Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie

Wstep. Chtoniak Burkitta (BL) nalezy do chtoniakéw B-ko-
morkowych nie-Hodgkina (B-NHL) o gwattownym przebie-
gu, rozwijajacym sie gtéwnie u mtodych dorostych i dzieci.
Morfologia chtoniaka Burkitta (starry-skay pattern) jest wy-
soce charakterystyczna, jednak bywa podobna do obrazu
histopatologicznego spotykanego w niektérych innych
wysoce agresywnych B-NHL (np. DLBCL, chtoniak rozlany
zduzych limfocytéw B). W klasycznym BL, genetyczng cechg
diagnostyczna jest rearanzacja genu MYC (8q24), widoczna
zwykle jako izolowana translokacja t (8;14) (q24;q32) lub
translokacje wariantowe: t (8;22), t (2;8). Znaczne problemy
diagnostyczne sprawia nowa kategoria chtoniakéw granicz-
nych pomiedzy BL a DLBCL (inter BL/DLBCL, chtoniak z ko-
moérek B niesklasyfikowany z cechami posrednimi miedzy
BL a DLBCL), wykazujaca morfologiczne, immufenotypowe
i genetyczne cechy obu podtypéw chtoniakéw i wystepuja-
ca u dorostych starszych niz w BL. Podczas gdy typowe BL
wykazuja rearanzacje genu MYC zzaangazowaniem genéw
immunoglobulin (IGH, IGL, IGK), cze$¢ przypadkéw chto-
niakéw granicznych i DLBCL ujawnia transpozycje genu
MYC w miejsce niezwigzane z lokalizacjg /G. Rearanzacje
typu non-IG-MYC wyklucza rozpoznanie BL. Do niedawna

réwniez brak rearanzacji MYC wykluczat rozpoznanie BL.
Najnowsze badania molekularne wskazuja jednak na istnie-
nie okoto 5-10% klasycznych chtoniakéw Burkitta i 35-50%
interBL/DLBCL bez rearanzacji MYC.Translokacji t (8;14) w BL
zwykle towarzyszy prosty kariotyp a w interBL/DLBCL — ka-
riotyp kompleksowy, z licznymi zmianami obejmujacymi
takze rearanzacje BCL2 i BCL6 (wykluczajace diagnoze BL).
Ponadto, cze$¢ chtoniakéw DLBCL (ok. 10%) wykazuje
obecnos¢ rearanzacji MYC, notowanej zwykle w kariotypie
kompleksowym.

Materiat i metody. Badano grupe 130 pacjentéw Kliniki
Nowotworéw Uktadu Chtonnego CO-I, Warszawa ze wstep-
nym rozpoznaniem chtoniaka Burkitta, diagnozowanych
histopatologicznie, cytometrycznie oraz cytogenetycznie
z materiatu uzyskanego dzieki biopsji cienkoigtowej gu-
z6w. W przypadkach nietypowych przeprowadzono szcze-
go6towa analize cytogenetyczna: metoda klasyczna i FISH
z uzyciem sond specyficznych (Vysis, Abbott), znakujacych
geny MYC, IGH, BCL2, BCL6, CCND1, ATM, MLL i centromer
11. W wybranych przypadkach zastosowano analize CGH
i array-CGH. Réwnolegle, rutynowo prowadzono szczeg6-
fowa diagnostyke obejmujacg badanie immunofenotypu
technikg histopatologiczno-immunohistochemiczng i tech-
nika cytometrii przeptywowej z zastosowaniem szerokiego
panelu przeciwciat monoklonalnych.

Wyniki. W badanej grupie ujawniono trzy przypadki chto-
niakéw bez translokacji z zaangazowaniem 8q24 i rearan-
zacji MYC, wykazujacych powtarzalng, izolowang zmiane
w obrebie chromosomu 11: dup (11) (g23.3q13.1). Aberra-
cja ta powoduje powielenie fragmentu dtugiego ramienia
chromosomu 11 z réwnoczesna inwersja zduplikowanego
obszaru. W kolejnym przypadku zmiana ta towarzyszyta
klasycznej translokacji t (8;14). W czterech dalszych przy-
padkach z podobnymi zaburzeniami 11q wykazano powie-
lenie wezszych obszaréw (q14.1923.3 badZ q22g23.3~4) bez
inwersji, wystepujace z towarzyszeniem innych aberracji
kariotypowych.

Omoéwienie wynikéw. Na podstawie wynikéw wtasnych
i poréwnania przypadkéw literaturowych przypuszczamy,
zeizolowana dup (11) (g23.3q13.1) bezrearanzacji MYCjest
powtarzalng zmiang cytogenetyczng w czes¢ przypadkéw
BL o klasycznej morfologii, immunofenotypie i obrazie kli-
nicznym. Identyfikacja takiej aberracji moze by¢ pomocna
w diagnostyce przypadkéw granicznych, by¢ moze tworzac
wyodrebniong podgrupe chfoniakéw BL i inter BL/DLBCL.
Badanie cytogenetyczne materiatu uzyskanego dzieki biop-
sji cienkoigtowej stanowi bardzo czute narzedzie w diagno-
styce réznicowej B-NHL, a w szczegdlnosci w réznicowaniu
agresywnych chtoniakéw B-NHL i wptywa bezposrednio na
stosowany schemat immunochemioterapii. Badania beda
kontynuowane z zamiarem okreslenia mechanizmu, ktéry
by¢ moze funkcjonalnie zastepuje typowa rearanzacje MYC
w BL.
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Czy splenektomia wptywa na tolerancje

i skutecznos¢ pooperacyjnej radiochemioterapii
u chorych na raka zotadka?

R. Suwiniski’, J. Wydmariski?

"Il Klinika Radioterapii i Chemioterapii, 2Zaktad
Radioterapii, Centrum Onkologii — Instytut im. Marii
Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach

Cel. Przeglad pismiennictwa dotyczacego leczenia chirur-
gicznego chorych na raka zotadka wskazuje, ze znaczenie
splenektomii stanowi w tym wskazaniu przedmiot wielu
kontrowersji, zwtaszcza w przypadku stosowania poopera-
cyjnej radiochemioterapii. Uzasadnia to podjecie wiasnych
badan w tym zakresie.

Materiat i metody. Do analizy wtgczono 351 chorych na
raka zofadka leczonych w Centrum Onkologii w Gliwicach,
u ktérych przeprowadzono radykalny zabieg operacyjny
i pooperacyjna radiochemioterapie. Wskazania do leczenia
uzupetniajacego i jego schemat oparto o protokdt badania
Intergroup 0116. Stosowano radioterapie 45 Gy w dawkach
frakcyjnych 1,8 Gy i chemioterapie oparta o 5-Fu (2 cykle
w trakcie radioterapii i 4 po jej zakonczeniu). Chorzy byli
w bardzo dobrym (ZUBROD 0) lub dobrym (ZUBROD 1)
stanie og6lnym (odpowiednio 66% i 32% chorych). Odset-
ki chorych w poszczegdlnych stopniach zaawansowania
miejscowego (pT2, pT3, pT4) wynosity odpowiednio 12%,
71%i17%. Zaawansowanie weztowe NO odnotowano tylko
u 78 chorych (22%), podczas gdy u pozostatych wezty byty
przerzutowo zajete. W badanej grupie byto 254 mezczyzn
(72%) i 97 kobiet. Mediana wieku chorych wynosita 61 lat
(zakres 18-80 lat). Utrate masy ciata wieksza niz 10% odno-
towano u 173 chorych. Splenetkomie wykonano u 120 cho-
rych (34%), u 231 (66%) splenektomii nie przeprowadzono.
Poréwnanie charakterystyki klinicznej chorych, u ktérych
wykonano lub nie wykonano splenektomii, nie wykazato
istotnych réznic.

Wyniki. W grupie 351 chorych wykonanie splenektomii
wigzato sie z obnizeniem odsetka przezy¢ 5-letnich z 35%
do 27% (p=0,18, RR=1,22). Trend statystyczny wskazujacy
na spadek odsetka 5-letnich przezy¢ w zwigzku z wykona-
niem splenektomii byt szczegdlnie wyrazny w podgrupie
chorych u ktérych spadek masy ciata przed leczeniem prze-
kraczat 10% (p=0,07, RR=1,41) oraz w podgrupie chorych
majacych mniej niz 70 lat (p=0,12, RR=1,26). W podgrupie
138 chorych, u ktérych stwierdzono obie te cechy splenek-
tomia miata znamienny niekorzystny wptyw na przezycia
(p=0,02,RR=1,59). Paradoksalnie, tolerancja hematologiczna
radiochemioterapii byta lepsza w podgrupie chorych ze
splenetkomia. Leukopenie 1-2 stopnia odnotowano u 20%
chorych, u ktérych wykonano splenektomie, w poréwnaniu
z47% chorych, u ktérych nie wycieto $ledziony.
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Whnioski. Pomimo, ze przedstawiona analiza obarczona
jest ograniczeniami typowymi dla prac retrospektywnych
jej wyniki wskazuja, ze wykonanie splenektomii u chorych
na raka zotadka, kwalifikowanych do pooperacyjnej radio-
chemioterapii, wigze sie z obnizeniem odsetka przezy¢ cat-
kowitych, zwtaszcza u chorych mtodych ze spadkiem masy
ciata powyzej 10%.

027

Ocena efektu oraz odczynéw popromiennych
u chorych na raka szyjki i trzonu macicy
napromienianych technika ITV-IMRT

E. Telka

Zaktad Radioterapii, Centrum Onkologii — Instytut im.
Marii Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach

Wstep. Rak trzonu i szyjki macicy nalezy do najczestszych
nowotworéw narzadu rodnego rozpoznawanych we wcze-
snym, jak i zaawansowanym stopniu. Podstawowa metoda
leczenia tych nowotwordéw w | i Il stopniu klinicznego za-
awansowania wg FIGO jest zabieg operacyjny — usuniecie
macicy z przydatkami oraz weztami chtonnymi miednicy
mniejszej. Z uwagi na wysokie ryzyko nawrotéw miejsco-
wych w miednicy wielokrotnie po zabiegu operacyjnym
stosuje sie uzupetniajaca radioterapie w celu zmniejszenia
ryzyka wznéw lokoregionalnych, a takze poprawy przezycia
leczonych chorych. Zastosowanie wysoce konformalnych
technik napromieniania, jak technika intensywnosci modu-
lacji wiazki (IMRT) i jej modyfikacja ITV-IMRT (technika IMRT
oparta na planowaniu leczenia napromienianiem z fuzja
obrazéw TK z pustym i wypetnionym pecherzem moczo-
wym) z nastepowa brachyterapia na kikut pochwy, pozwala
nazmniejszenie ryzyka nawrotéw miejscowych, w weztach
chtonnych, a takze na znaczne zaoszczedzenie narzadéw
krytycznych (pecherza moczowego, odbytnicy, jelita cien-
kiego, gtéw kosci udowych) znajdujacych sie w obszarze
napromienianym wysoka dawka.

Cel pracy. Celem podjetej pracy jest ocena efektu oraz
odczynoéw popromiennych u chorych naraka trzonu i szyjki
macicy w lill stopniu zaawansowania klinicznego napromie-
nianych technika IMTRi ITV-IMRT z nastepowa brachyterapia
na szczyt pochwy HDR 3x5 Gy.

Materiati metoda. Przedmiotem analizy byta grupa 86 cho-
rych na raka trzonu i szyjki macicy leczonych w Zaktadzie
Radioterapii Centrum Onkologii — Instytucie w Gliwicach
w okresie od marca do kwietnia 2012 r., w stopniach klinicz-
nego zaawansowania od IB do 11B, chore z guzem niskozréz-
nicowanym (G3), bez niekorzystnych czynnikéw (duzy guz
szyjki macicy >4 cm, zajecie weztéw chtonnych, przymacicz),
w bardzo dobrym i dobrym stanie ogélnym (Zubrod 0-2).
Wiek chorych zawierat sie w przedziale od 49 do 73 lat
(mediana 60 lat). U wiekszosci chorych stwierdzono Sredni



stopien zréznicowania histologicznego guza nowotworo-
wego G2. Pierwotne leczenie operacyjne u chorych na raka
trzonu macicy obejmowato usuniecie macicy z przydatkami
droga brzuszna lub pochwowsg, u chorych na raka szyjki
macicy dodatkowo z usunieciem weztéw chtonnych mied-
nicy mniejszej (operacja Wertheima-Meigsa). Chore naraka
szyjki macicy z niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi
(duzy guz szyjki macicy >4 cm, zajecie weztéw chtonnych
miednicy, przymacicz, zatory nowotworowe w naczyniach)
byly leczenie metoda skojarzona — réwnoczasowa chemio-
radioterapia. Do analizy nie kwalifikowano chorych z nie-
korzystna histologig (rak brodawkowaty, surowiczy, jasno-
komoérkowy, neuroendokrynny, wszystkie miesaki trzonu
macicy — LMS, ESS, CS, ADS) chore z przerzutami do weztéw
chtonnych paraaortalnych, po uprzedniej radioterapii z po-
wodu innych nowotworéw ztosliwych, z mikroskopowym
zajeciem margineséw resekgji (<3 mm) i stanem zapalnym
jelit. 43 chore byly napromieniane technika ITV-IMRT, pozo-
state 43 technika konformalna z modulacjg intensywnosci
wiazki promieniowania (IMRT). U 31 chorych (36%) wyko-
nano radykalne leczenie operacyjne, a 55 chorych (64%)
byto leczonych nieradykalnie (bez usuniecia weztéw chton-
nych miednicy). Na objetos$¢ miednicy mniejszej podawano
dawke w catkowitg 50,4 Gy w 28 frakcjach. Po zakoriczeniu
leczenia promieniami stosowano brachyterapie na szczyt
pochwy metodg HDR 3x5 Gy. Podczas leczenia promieniami
oceniano ostre i pézne odczyny popromienne ze strony
narzadéw krytycznych (pecherza moczowego, odbytnicy,
jelit, gtéw kosci udowych) wedtug skali EORTC/RTOG oraz
poréwnano tolerancje leczenia popromiennymiw technice
IMRT i ITV-IMRT. Z uwagi na krétki okres obserwacji (<6 mie-
siecy) nie oceniano péznych odczynéw popromiennych
w tych narzadach u wszystkich chorych.

Wyniki. U chorych napromienianych technika ITV-IMRT
i IMRT obserwowano podobnie czesto ostry odczyn po-
promienny ze strony odbytnicy, ktérego nasilenie nie prze-
kraczato 2 stopnia (16 vs 18 chorych), dla techniki ITV-IMRT
czesciej 1 stopnia, dla IMRT czesciej 2 stopnia. Zaobser-
wowano réwniez jednakowa czestos¢ ostrych odczynéw
popromiennych w pecherzu moczowym (11 vs 11 chorych),
ktérych nasilenie réwniez nie przekraczato 2 stopnia (dla
techniki ITV-IMRT czesciej wystepowat odczyn w pecherzu
moczowym 1 stopnia, dla techniki IMRT czesciej 2 stop-
nia). Nie zaobserwowano ostrych odczynéw 3 i 4 stopnia
zaréwno w odbytnicy, jak i pecherzu moczowym. Czesciej
u chorych napromienianych technika IMRT obserwowano
przejsciowe objawy zwigzane z leczeniem promieniami:
ostabienie, nudnoscijak i powikfania hematologiczne (ane-
mia, leukopenia, stan zapalny pecherza moczowego).W obu
grupach leczonych chorych nie zaobserwowano znacznego
ubytku masy ciata (>10%).

Whioski. 1. Uzupetniajace napromienianie chorych na raka
szyjki i trzonu macicy w i ll stopniu zaawansowania wg FIGO

po leczeniu chirurgicznym technika ITV-IMRT pozwala na
zmniejszenie nasilenia ostrych odczynéw popromiennych
w pecherzu moczowym i odbytnicy, powiktarn hematolo-
gicznych i przejsciowych objawdéw leczenia promieniami
w poréwnaniu do techniki IMRT. 2. Napromienianie tech-
nikami z modulacja intensywnosci wiazki promieniowania
pozwala na wyeliminowanie ostrego odczynu popromien-
nego 3 i 4 stopnia, ryzyka przetok pecherzowo- i odbytni-
czo-pochwowych a przez to redukcje wczesnych i péznych
powiktan radioterapii. 3. Z uwagi na prospektywny charakter
analizy nie oceniono p6znych odczynéw popromiennych
u wszystkich chorych, beda one podlegaty dalszej, wielo-
letniej obserwacji.

028

Migracja stopni zaawansowania i grup
prognostycznych pierwotnie operacyjnego raka
blony $luzowej trzonu macicy w obliczu zamiany
klasyfikacji wedtug FIGO z 1988 i z 2009 roku

M. Stepieri’, M. Rusiecka’, B. Izmajlowicz', A. Ignatowicz-
-Pacyna’, B. Stocka-Romaniuk?, Z. Mazur?, J. Kornafel’
TKatedra Onkologii i Klinika Onkologii Ginekologicznej
Akademii Medycznej we Wroctawiu, Dolno$laskie
Centrum Onkologii we Wroctawiu; 2Dolno$laskie Centrum
Onkologii we Wroctawiu

Chirurgiczno-patologiczny stopien zaawansowania i czyn-
niki prognostyczne, w tym zréznicowanie histopatologicz-
nego, to podstawowe informacje potrzebne do ustalania
wskazan do leczenia uzupetniajacego u kobiet pierwotnie
operowanych z powodu raka endometrium trzonu macicy.
Na podstawie tych informacji okresla sie grupe prognostycz-
na: niskiego (LR), posredniego (IR) lub wysokiego ryzyka
(HR). Przynaleznos¢ do grupy okresla rodzaj leczenia uzu-
petniajacego. Do roku 2009 korzystalismy z klasyfikacji za-
awansowania raka endometrium wedtug FIGO z 1988 roku.
W roku 2009 nastapito uaktualnienie klasyfikacji wedtug
FIGO.

Celem pracy byto sprawdzenie, jak zmienit sie rozktad cho-
rych z rakiem endometrium w poszczegélnych grupach
prognostycznych, przy uwzglednieniu stopni zaawansowa-
nia okreslonych wedtug obu klasyfikacji FIGO. Przeanalizo-
walismy 323 przypadki kobiet operowanych z powodu raka
endometrium w latach 2009-2011. Warunkiem wiaczenia
do oceny byto rozpoznanie raka endometroidalnego i pet-
ny pooperacyjny protokét histopatologiczny. Okreslilismy
stopien zaawansowania wedtug FIGO 1988 i 2009 oraz gru-
pe prognostyczng. Otrzymalismy rozkfad liczbowy i pro-
centowy przypadkéw wedtug FIGO 1988: 1A — 61 1,9%,
IB— 80 i 24,8%, IC — 100i 31%, Il — 114 i 35,3%, llI
— 23 7,1%, wedtug grup prognostycznych: LR — 6 1,9%,
IR—74i22,9%, HR — 247 i76,5%. Rozkfad liczbowy i pro-
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centowy przypadkéw wedtug FIGO 2009: IA — 86 i 26,6%,
IB— 100i31%, Il — 114 35,3%, Il — 23 i 7,1%, wedtug
grup prognostycznych: LR — 80 i 24,8%, IR — 87 i 26,9%,
HR — 158 48,9%.

Konsekwencja zmian w klasyfikacji FIGO raka endometrium
byto: 1) zmiana odetka liczby przypadkéw w stopniu zaawan-
sowania IAi1B; 2) zwiekszenie liczby przypadkéw w grupach
prognostycznych o niskim i posrednim stopniu ryzyka.

029

Ocena znaczenia prognostycznego wybranych
biomarkeréw u chorych na raka szyjki macicy
leczonych napromienianiem i cisplatyna

M. Klimek', A. Kruczak?, J. Rys?, B. Lackowska?, K. Urbariski'
'Klinika Ginekologii Onkologicznej, 2Zakfad Patologii,
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Krakowie

Wstep. Radiochemioterapia z udziatem cisplatyny i bra-
chyterapia jest standardem leczenia chorych na raka szyjki
macicy w stopniach zaawansowania wedtug klasyfikacji
FIGO IB2 i powyzej. Wiaczenie cisplatyny przyniosto popra-
we przezy¢, nadal jednak u okoto 30-50% chorych docho-
dzi do loregionalnych i/lub odlegtych niepowodzer. Nowe
czynniki prognostyczne przydatne w praktyce klinicznej
moga utatwi¢ opracowanie modyfikacji standardowego
leczenia (wtaczenie terapii celowanej, kontynuacja leczenia
cytostatykami) w wyselekcjonowanych grupach chorych.
Cel. Celem pracy byta ocena znaczenia prognostycznego
ekspresji wybranych biomarkeréw: P53, P16, BCL2, EGFR,
Bax, Cox-2, CD34, M|, Ki-67 a takze frakcji komérek w fazach
S i S+G2M, ploidii komdrek guza pierwotnego i odsetka
komérek aneuploidalnych.

Materiati metody. Przedmiotem badan byta retrospektyw-
na ocena materiatu pochodzacego od 133 chorych na raka
szyjki macicy w stopniach IB2-I1IB leczonych napromienia-
niem i cisplatyna.

Wyniki. Istotnymi czynnikami prognostycznymidla przezycia
catkowitego sa: ekspresja domeny BP biatka P53 (p=0,0311),
MI >40 (p=0,0384), indeks Ki-67 =52 (p=0,0062), odse-
tek komoérek w fazie S >11 (p=0,0269) i w fazie S+G2M
>20 (p=0,0089) i odsetek komdrek aneuploidalnych
>46 (p=0,0167).W odniesieniu do przezycia bezobjawowego
analiza statystyczna potwierdzita znaczenie nastepujacych
parametréw: Ml >40 (p=0,0367), KI-67 =52 (p=0,0044), %
komorek w fazie S >6 (p=0,0059) i w fazie S+G2M (p=0,0329),
atakze odsetka komoérek aneuploidalnych >47 9 p=0,0404).
Whioski. Informacje o ekspresji domeny BP biatka P53,
parametrach aktywnosci proliferacyjnej guza (Ml, Ki-67, faza
SiS+G2M) a takze zawartosci DNA w komoérkach nowotwo-
ru przed radiochemioterapiag moga pomdc w identyfikacji
chorych o wiekszym ryzyku miejscowego i/lub odlegtego
niepowodzenia standardowego leczenia.
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Wartos¢ prognostyczna wybranych czynnikéw
kliniczno-patologicznych w ptaskonabtonkowym
raku sromu

J. J. Sznurkowski', A. Zawrocki?

Katedra i Klinika Ginekologii, Ginekologii Onkologicznej

i Endokrynologii Ginekologicznej, 2Katedra
Patomorfologii, Gdanski Uniwersytet Medyczny

Wstep. Rak sromu stanowi 2,5-5% wszystkich nowotwo-
réw ztosliwych zenskich drég rodnych oraz 1% wszystkich
nowotworéw ztosliwych u kobiet. Wspétczynnik zachoro-
walnosci waha sie w granicach 0,1-2,6/100 000 w réznych
populacjach i regionach swiata. Wiekszo$¢ danych dotycza-
cych czynnikéw prognostycznych w tej chorobie pochodzi
z retrospektywnych analiz obejmujacych rézne typy histo-
logiczne raka, leczonego na przestrzeni wielu lat, bardzo
czesto wedtug niejednorodnych zasad.

Cel. Ocena znaczenia prognostycznego wybranych czynni-
kéw kliniczno patologicznych w grupie chorych operowa-
nych wylacznie z powodu ptaskonabtonkowego raka sromu
(vSCC), wedtug jednorodnych zasad, zgodnych z obowiazu-
jacym standardem leczenia chirurgicznego oraz adiuwan-
towej radioterapii.

Materiat i metoda. Do badan wiaczono 76 przypadkéw
vSCC z catkowicie znanym przebiegiem klinicznym choroby
dla ktérych ponownie zweryfikowano materiat tkankowy
pod katem wybranych cech histopatologicznych (miedzy
innymi umozliwiajagcymi klasyfikacje pacjentéw wedtug
stopni nowego FIGO z 2009). Oceny wptywu czynnikéw
kliniczno patologicznych na przezycie dokonano wykorzy-
stujac analize Kaplana-Mayera z testem F-Coxa oraz log rank.
Dla zmiennych, znamiennie wptywajacych na przezycie,
obliczono jednoczynnikowe modele regresji proporcjonal-
nego ryzyka Coxa.

Wyniki. Znaczenie prognostyczne posiadaty: rodzaj guza
pierwotnego (pT), przerzuty do weztéw chtonnych pachwi-
nowo-udowych (N1), stopien zréznicowania (G), wiek po-
wyzej 60 lat, nawrét choroby. W przeprowadzonej analizie
jednoczynnikowej istotnymi niekorzystnymi czynnikami
prognostycznymi byly: wiek (p=0,017), przerzuty do we-
ztéw (p=0,0393) oraz stopien zréznicowania (G1 vs G2i G3)
(p=0,0086). W modelu wieloczynnikowym niezalezng war-
tos¢ prognostyczng wykazaty zmienne: wiek (p=0.0321),
stopien zréznicowania (G1 vs G2 i G3) (p=0,0057) oraz sto-
pien zaawansowania wg FIGO1994 (p=0,0061).

Whioski. Zr6znicowanie histologicznego tkanki rakowej,
wiek pacjentki w momencie operacji pierwotnej oraz po-
przedni system zaawansowania klinicznego FIGO (1988),
posiadaja niezalezne znaczenie prognostyczne w vSCC.



031

Wstepne badania oceniajace metody zbierania
osocza i wykrywania mutacji genu EGFR

w wolnym DNA izolowanym z krwi obwodowej
chorych na raka ptuca

M. Ratajska, E. Starczewska, J. Jassem, A. Stanistawska-
-Sachadyn, E. Antoszewska, J. Limon, R. Dziadziuszko
Gdanski Uniwersytet Medyczny

Wstep. Uzyskanie materiatu tkankowego guza ptuca ce-
lem okreslenia jego molekularnych cech jest czesto trudne
i zwigzane z koniecznosciag wykonywania inwazyjnych za-
biegéw obarczonych ryzykiem powiktan. Wiarygodna ocena
mutacji genu EGFR na podstawie analizy wolnego DNA
izolowanego z krwi obwodowej (cfDNA) utatwia szybkie
podjecie decyzji terapeutycznych. Celem badania jest usta-
lenie optymalnej metody oceny mutacji genu EGFRw cfDNA.
Materiat i metody. Grupe badang stanowito 15 chorych
na zaawansowanego raka gruczotowego ptuca, od kté-
rych izolowano osocze krwi obwodowej (3 mL pobrane
do probéwek K-EDTA i Streck-Cell-Free-DNA) oraz mate-
riat tkankowy pochodzacy z guza pierwotnego. Izolacje
DNA przeprowadzono z wykorzystaniem czterech metod:
NucleoSpin® Plasma XS (metoda kolumnowa), Sherlock AX
(metoda kolumnowa), InstaGene Matrix (zywica jonowy-
mienna) i izolacji fenolowej. Badanie na obecnos¢ mutacji
przeprowadzono za pomoca metody nested PCR, z udziatem
odpowiednio dobranych starteréw dla mutacji w eksonie
19.i 21. Stezenie DNA z mutacjg w eksonie 19. okreslono
ilosciowa metoda real-time PCR.

Wyniki. Zastosowanie probéwek Streck-Cell-Free-DNA byto
zwigzane z obecnoscia wyzszych stezers DNA zawierajacego
mutacje genu EGFR w stosunku do probéwek zawieraja-
cych K-EDTA. Najwyzsza zgodnos¢ ze stanem mutacji EGFR
w guzie uzyskano dla metod izoalcji DNA InstaGene Matrix
i izolacji fenolowej. Zastosowanie metod kolumnowych
moze by¢ obarczone fatszywie ujemnymi wynikami, naj-
prawdopodobniej w wyniku utraty cfDNA w trakcie izolacji.
Zaproponowany protokét zostanie poddany prospektywnej
ocenie w stosunku do stanu mutacji w guzie, celem okresle-
nia wskaznikow uzytecznosci diagnostyczne;j.

Whioski. W procedurze wykrywania mutacji genu EGFR
w cfDNA izolowanym z osocza krwi obwodowej chorych
na raka gruczotowego ptuca waznymi elementami sa: za-
stosowanie probéwek Streck-Cell-Free-DNA oraz uzycie
metody nested PCR.

032

Rokownicza warto$¢ ekspresji

microRNA (miR) u chorych na wczesnego
niedrobnokomérkowego raka ptuca (NSCLC)
poddanych radykalnej resekcji miazszu ptucnego
M. Skrzypski', K. Goryca?, L. WyrwicZz?, E. Jassem?,

P. Czapiewski°, W. Biernat®, R. PawtowskiS, W. Rzyman’,

J. Jassem'

TKatedra i Klinika Onkologii i Radioterapii, Gdarski
Uniwersytet Medyczny; 2Zaktad Genetyki Onkologicznej
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
Curie w Warszawie; 3Samodzielna Pracownia
Bioinformatyki i Biostatystyki, Centrum Onkologii

— Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie;
“Katedra i Klinika Alergologii, Gdariski Uniwersytet
Medyczny; °Katedra i Zaktad Patomorfologii, Gdanski
Uniwersytet Medyczny; SKatedra i Zaklad Medycyny
Sadowej, Gdanski Uniwersytet Medyczny; “Katedra

i Klinika Chirurgii Klatki Piersiowej, Gdanski Uniwersytet
Medyczny

Wprowadzenie. U okoto 50% chorych na NSCLC poddanych
doszczetnej resekcji migzszu ptucnego dochodzi do roz-
siewu. Obecnie chorzy sg kwalifikowani do uzupetniajacej
chemioterapii na podstawie stopnia zaawansowania no-
wotworu. Poszukuje sie metod indywidualnej oceny ryzyka
nawrotu przy uzyciu molekularnych technik.

Metody. U 51 chorych na ptaskonabtonkowego raka ptuca
(SqCLC) w stopniu I-1l (grupa uczaca) metodg ilosciowej
RT-PCR (Applied Biosystems — karty mikrocieczowe) zmie-
rzono ekspresje 677 miR w pobranych podczas resekgcji,
swiezo mrozonych wycinkach guza. U 20 chorych doszto
nastepnie do rozsiewu, a 31 przezyto bez rozsiewu 4,1-9,8 lat
(mediana 5,4). 20 miR, ktérych ekspresja zwiazana byta z cza-
sem wolnym od rozsiewu (DFMS), poddano walidacji na
niezaleznej grupie 138 chorych na SqCLC w stopniu I-lI,
w tym 42% z pézniejszym rozsiewem i 58% bez rozsiewu po
4,1-10 latach (mediana 5,6). Ekspresje miR oceniono takze
u 104 chorych na gruczotowego raka ptuca (AC) w stopniu
I-Il (n=104). W obu grupach ekspresje miR analizowano
w archiwalnych wycinkach (bloczki parafinowe) technika
ilosciowej RT- PCR.

Wyniki. W grupie uczacej ekspresja 22 miR zwigzana byta
z DMFS (p<0,05). Ekspresja 15 miR w tkance $wiezo mrozonej
iarchiwalnej byta bardzo podobna (p=0,39-0,86). W populacji
walidacyjnejekspresja miR 192, 532-3p, 362-5p, 885-5p, 502-3p
i 128 byla zwigzanaz DMFS w SqSLC, amiR-222i-222* —wAC.
EkspresjamiR-149, - 128, 92a-1%,-10a*,-9,-362-5p,-10b, -10b*
i-502-3p byta odmienna dla obu podtypdéw.

Whioski. Ekspresja wybranych mikroRNA zwigzana jest
z wysokim ryzykiem rozsiewu NSCLC. Z uwagi na odmien-
na ekspresje miR w SqCLC i AC, podtypy te powinny by¢
rozpatrywane oddzielnie.
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Przydatno$¢ oznaczen antygenu raka
plaskonabltonkowego (SCC-Ag), pochodnej
cytokeratyny 19 (CYFRA 21.1) i osteopontyny
(OPN) dla prognozy i predykcji radio- (RT)

i radiochemioterapii (RTChT) chorych na raka
regionu glowy i szyi (RRGiSz)

J. Mrochem-Kwarciak', T. Rutkowski?, A. Hajduk?, B. Hejduk?,
A.Chmura’, R. Deja’, B. Mastyk', A. Wygoda?, M. Hutnik?,

E. Nadolska?, P. Widtak?, B. Bobek-Billewicz?, K. Sktadowski?
1Zakfad Analityki i Biochemii Klinicznej, 2 Klinika
Radioterapii i Chemioterapii, 3Zaktad Radiodiagnostyki,
4Centrum Badan Translacyjnych i Biologii Molekularnej
Nowotwordéw, Centrum Onkologii — Instytut im. Marii
Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach

Wstep i cel. Predykcja niepowodzenia u chorych na RRGiSz
jest istotnym zagadnieniem klinicznym z punktu widze-
nia obserwacji po leczeniu i leczenia ratujacego. Jak do tej
pory brak jest markeréw wczesnej oceny skutecznosci RT
lub RTChT i podejrzenie nawrotu raka wigze sie najczesciej
zwystapieniem konkretnych objawdw klinicznych. Niniejsza
praca ma charakter wstepnego doniesienia na temat roli
rozpuszczalnego w osoczu fragmentu cytokeratyny 19 (CY-
FRA 21.1), antygenu raka ptaskonabtonkowego (SCC-Ag)
oraz osteopontyny (OPN) jako potencjalnych markeréw
niewyleczenia RRGiSz.

Materiat. W grupie 142 kolejnych chorych, zakwalifiko-
wanych do RT lub RTChT, u 77 (54%) stwierdzono RRGiSz
w stopniu zaawansowania T1-2, u pozostatych 65 (46%)
w stopniu T3-4, natomiast zaawansowanie NO stwierdzono
u 53 (37%), a N+ u 89 (63%) chorych. U 114 (80%) chorych
oszacowano objetos¢ guza nowotworowego (Vg, mediana
9,44 cm?). Oznaczenia markeréw wykonano w surowicy
(SCC-Ag, CYFRA 21.1) oraz w osoczu krwi (OPN) przed i bez-
posrednio po zakorczonym leczeniu. Skuteczno$¢ leczenia
oceniano jako wczesng odpowiedz raka na RT lub RTChT: cat-
kowita remisja (CR) albo niewyleczenie badz nawrét (N/N).
Zbadano zaleznosci miedzy stezeniami markeréw, odpo-
wiedzig raka i zaawansowaniem okreslonym przez Vg, Ti N.
Wyniki. Mediana obserwacji wyniosta 12 miesiecy, u 99 cho-
rych (70%) stwierdzono CR, u 43 (30%) N/N. Wykazano do-
datnia korelacje pomiedzy stezeniami wszystkich markeréw
i Vg (SCC-Ag p=0,014; CYFRA 21.1 p=0,012; OPN p=0,035),
a takze pomiedzy stezeniami CYFRA 21.1 (p=0,014) i OPN
(p=0,01) i zaawansowaniem T oraz SCC-Ag (p=0,0001) i CY-
FRA 21.1 (p=0,005) i zaawansowaniem N przed leczeniem
W grupie chorych z N/N zaobserwowano istotnie wyzsze
stezenia SCC-Ag (p=0,0034) i CYFRA 21.1 (p=0,05) po lecze-
niu w poréwnaniu do chorych z CR.

Whioski. Zaawansowanie RRGiSz znajduje odzwierciedle-
nie w stezeniach CYFRA 21.1, OPN i SCC-Ag, zwtaszcza gdy
zamiast stopnia T pod uwage brana jest objetos¢ guza pier-
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wotnego, co moze korespondowac z liczbg komérek nowo-
tworowych. Utrzymujace sie bezposrednio po RT lub RTChT
wysokie stezenia SCC-Ag i CYFRA 21.1 moga by¢ wczesnymi
objawami niepowodzenia. Badanie jest kontynuowane.

034

CA 125, HE4 i wskaznik ROMA w diagnostyce
raka jajnika

U. Rychlik, J. K. Kulpa, E. Wéjcik, P. Blecharz, W. Szatkowski
Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Krakowie

Wprowadzenie. Za marker z wyboru dla raka jajnika uzna-
wany jest CA 125. Jednak przy wysokiej czutosci diagno-
stycznej jego oznaczen, ich swoistos¢ diagnostyczna jest
ograniczona. Podwyzszone stezenia CA 125 spotyka sie
czesto u kobiet z nieztosliwymi guzami w obrebie miedni-
cy. Stymuluje to poszukiwania innych markeréw, ktérych
badania mogtyby poprawi¢ efektywnos¢ réznicowania
zmian nieztosliwych i raka jajnika. Markerem, ktéry wydaje
sie spetnia¢ te wymagania, jest HE4.

Materiat i metody. Badania CA 125, HE4, CRP i albuminy
przeprowadzono w grupie 65 chorych naraka jajnika w r6z-
nych stopniach zaawansowania klinicznego oraz w grupie
poréwnawczej 34 kobiet z nieztosliwymi guzami w obrebie
miednicy. Dla kazdej z badanych na podstawie stezerr CA
125 i HE4 wyliczono wartosci wskaznika ROMA (Risk of Ova-
rian Malignancy Algorothm) oraz na podstawie poziomu CRP
i albuminy wartosci Glasgow Prognostic Score (GPS).
Wyniki. U chorych na raka jajnika obserwowano istotnie
wyzsze stezenia CA 125, HE4, CRP oraz wartosci ROMA
i istotnie nizsze stezenia albuminy anizeli w grupie po-
réwnawczej. Analiza p6l powierzchni pod krzywymi ROC
wykazata zblizong uzytecznos¢ diagnostyczna oznaczen
CA 125 i HE4 w odniesieniu do catej grupy chorych na raka
jajnika. Jednak analiza zaleznosci pomiedzy stezeniem obu
markeréw i warto$ci ROMA wzgledem stopnia zaawansowa-
nia klinicznego wykazata, ze HE4 i warto$ci ROMA pozwalaja
na réznicowanie pomiedzy zmianami nieztosliwymiichory-
mi na raka jajnika w stopniu zaawansowania FIGO |. Poziomy
HE4 i ROMA wykazuja réwniez istotne réznice pomiedzy
grupami wyodrebnionymi ze wzgledu na wartosci GPS.
Whioski. Oznaczenia stezenia HE4 komplementarne do CA
125 moga przyczynic sie do istotnej poprawy diagnostyki
réznicowej i oceny rokowania chorych na raka jajnika.
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Jakos¢ zycia chorych z piersiq wydzielajaca
badanych fiberoduktoskopowo

J. Zieliriski', R. Jaworski?, I. Chruscicka', P. Rak’, P. Kabata’,

K. Krol', J. Jaskiewicz'

TKatedra i Klinika Chirurgii Onkologicznej, Gdanski
Uniwersytet Mededyczny; 2Oddziat Kardiochirurgii,
Pomorskie Centrum Traumatologii im. Mikotaja Kopernika
w Gdansku

Wstep. Pewne nadzieje w rozpoznawaniu wczesnych
zmian w przewodach mlekowych wiaze sie znowymi techni-
kami diagnostycznymi. Poza unowoczesnieniem dotychczas
stosowanych metod obrazowania (mammografia cyfrowa,
ultrasonografia wysokorozdzielcza, rezonans magnetyczny)
wprowadza sie nowe techniki takie jak na przyktad wzierni-
kowanie przewoddw mlekowych zwane fiberoduktoskopia.
Celem pracy jest ocena jakosci zycia chorych badanych
fiberoduktoskopowo u chorych z wyciekiem samoistnym
z piersi.

Materiat i metody. Materiat stanowi grupa 128 chorych le-
czonych w Katedrze i Klinice Chirurgii Onkologicznej Gdan-
skiego Uniwersytetu Medycznego w okresie od grudnia
2004 roku do lutego 2010 roku. W badanej grupie chorych
u 123 przeprowadzono udang kaniulacje przewodéw mle-
kowych z mozliwoscig oceny zmian patologicznych w prze-
wodach mlekowych oraz kwalifikacjg do leczenia opera-
cyjnego. W grupie 128 pacjentek z wyciekiem samoistnym
z piersi, u ktérych wykonywano badanie fiberoduktoskopo-
we (FDS) w znieczuleniu miejscowym oceniano dolegliwosci
bélowe oraz natezenie odczuwanych przez chore przykrych
objawow i dolegliwosci. Poziom bélu oceniano w oparciu
o wizualno-analogowa skale VAS. Natomiast poziom nasile-
nia przykrosci analizowano na podstawie zmodyfikowanej
skali VAS podzielonej na cztery poziomy.

Wyniki. Mediana nasilenia bolu wsréd badanych pacjentek
wynosita 1,6 wedtug skali VAS. Dolegliwosci bélowe odczu-
wato 55 (42,9%) pacjentek. Bol niewielki zgtosito 49 (38,3%)
badanych, a na bél sredni skarzyto sie 24 (18,8%) kobiet. Me-
diana stopnia nasilenia przykrosci wynosita 1,7. U 60 (46,9%)
badanych pacjentek nie stwierdzono przykrosci i dyskom-
fortu wywotanego badaniem FDS, natomiast u 52 (40,6%)
chorych odnotowano lekki stopien przykrosci. Jedynie
u 16 (12,5%) badanych pacjentek stwierdzono $redni sto-
pien przykrosci.

Oméwienie. 1. Analiza poziomu bélu wedtug skali VAS oraz
ocena stopnia nasilenia przykrosci wykazata, ze badanie
FDS byto dobrze tolerowane przez pacjentki. 2. U zadnej
z badanych nasilenie bélu, ani poziom przykrosci nie byt
powodem odstagpienia od badania.

036

Analiza wplywu treningu fizycznego na budowe
ciala i jakos¢ zycia kobiet z rakiem piersi

w trakcie hormonoterapii

K. Hojan', M. Moliriska-Glura?, P. Milecki®*

'0ddziat Rehabilitacji Dziennej, Wielkopolskie

Centrum Onkologii w Poznaniu; 2Katedra i Zakfad
Informatyki i Statystyki, Uniwersytet Medyczny im.
Karola Marcinkowskiego w Poznaniu; 3Wielkopolskie
Centrum Onkologii w Poznaniu; 4Zakfad Elektroradiologii,
Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego

w Poznaniu

Wstep. Hormonoterapia (HT) jest jedng z podstawowych
metod leczenia raka piersi (RP). Jej wptyw na skfad ciata (SC)
i jakos$¢ zycia (Qol) oraz zastosowanie ¢wiczen fizycznych
w trakcie jej stosowania jest nadal niejednoznaczny.
Celem badania byta analiza wptywu treningu fizycznego (TF)
na zmiany w SC oraz QoL kobiet z RP w trakcie HT.
Materiat i metodyka. Badanie prowadzono u 53 kobiet
z RP. Ocene chorych wykonano przed rozpoczeciem oraz
w 6,12,18 miesigcu HT. Pomiedzy 6 a 12 miesigcem HT ba-
dane stosowalty trening aerobowy (AT), a miedzy 12i 18 mie-
sigcem dodatkowo trening oporowy. Ocene SC wykonano
w DXA, a QoL przy uzyciu kwestionariuszy EORTC. Analize
statystycznag przeprowadzono celem oceny zmian w po-
szczegdblnych okresach badania oraz korelacji pomiedzy
sktadowymi SCi QoL.

Wyniki. W czasie 6 miesiecy HT bez stosowania TF stwier-
dzono spadek bezttuszczowej masy ciata (FFBM), w tym
miesni (LBM) oraz wzrost ttuszczu (FBM) (p<0,01). W tym
czasie zaobserwowano spadek ocen QoL (p<0,05), w tym
fizycznego funkcjonowania (FF) (p<0,01) oraz nasilenie
odczuwania skutkéw ubocznych terapii (SUT) (p<0,01) co
korelowato ze zmianami SC. W 12 miesigcu badania stwier-
dzono znaczacy spadek ttuszczu o rozkfadzie androidalnym
(p<0,01) oraz poprawe ocen QoL (p<0,01), w tym istotny
spadek SUT (w tym zmeczenia). W 18 miesigcu obserwo-
wano dalszy spadek FBM (p>0,05) oraz wzrost FFBM i LBM
(p<0,01). Oceny QoL ulegty dalszej poprawie.

Whioski. HT ma duzy wptyw na zmiane SC i QoL kobiet
z RP. Regularny TF prowadzony w trakcie jej stosowania
powoduje odwrdcenie negatywnych zmian dotyczacych
zaréwno SCi QoL w tej grupie pacjentéw.
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APBI przy uzyciu wielokanatowego aplikatora
balonowego CONTURA® — doswiadczenia
wiasne

W.M. Wysocki, T. Dgbrowski, A. Kukietka, T. Walasek,

D. Nahajowski, R. Kudzia

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-
-Curie, Oddziat w Krakowie

Wstep. Przyspieszone czesciowe napromienianie piersi jest
metoda leczenia, ktdra u pacjentek z grupy niskiego ryzy-
ka wiedzie do uzyskania poréwnywalnego odsetka miej-
scowych wyleczen przy mniejszej toksycznosci leczenia,
w poréwnaniu z napromienianiem wigzkami zewnetrznymi.
W niniejszej pracy przedstawione zostang wstepne wyniki
APBI przy uzyciu wielokanatowego aplikatora balonowego
w materiale wtasnym Centrum Onkologii w Krakowie.
Materiat i metodyka. Do analizy wtaczono 13 chorych na
raka piersi, u ktérych w okresie 2010-2012 w Centrum Onko-
logii Oddziat w Krakowie w lozy po szerokim wycieciu guza
piersi umieszczono aplikator Contura®. Kryteria kwalifikacji
do implantacji aplikatora u chorych po leczeniu oszczedza-
jacym byty nastepujace: [1] pT1-2 (Srednica guza <3 cm); [2]
pNO; [3] negatywne lub bliskie marginesy operacyjne; [4]
naciekajacy rak przewodowy lub pojedyncze ognisko DCIS;
[5] brak rozlegtej komponenty wewnatrzprzewodowej; [6]
brak rozlegtego naciekania naczyn w okolicy guza; [7] tech-
niczne mozliwosci zatozenia aplikatora; [8] wiek >50 lat.
Aplikator umieszczano w lozy po wycieciu guza postugujac
sie technika przezskérna, w znieczuleniu miejscowym, kon-
trolujac poprawnos¢ potozenia balonu za pomoca $rédza-
biegowej ultrasonografii. Do wypetnienia balonu aplikatora
stosowano 30-50 ml (mediana 40 mm) wodnego roztworu
radiologicznego $rodka kontrastujacego.

Rozkfad dawki planowano w oparciu o warstwy tomografii
komputerowej co 1,25-2,5 mm w systemie planowania
leczenia PLATO (Nucletron). Dawka specyfikowana byta na
10 mm od powierzchnibalona (PTV_EVAL), ale tak, by obrysy
nie byty blizsze niz5 mm od skéry i powierzchni zeber. Celem
byto osiagniecie D95 =95% w PTV_EVAL (akceptowalny
poziom D90 >90%), przy maksymalnej dawce na skorze
125% (poziom akceptowalny 145%) oraz 125% w zebrach.
Wyniki. W badanej grupie po implantacji u 10 chorych
(77%) przeprowadzono zaplanowane leczenie uzyskujac
akceptowalne parametry dozymetryczne planu leczenia.
U 2 pacjentek usunieto aplikator ze wzgledu na brak mozli-
wosci uzyskania satysfakcjonujacego rozktadu dawki (u jed-
nej wystapito gromadzenie powietrza w lozy, u drugiej po
aplikacji odlegtos¢ od powierzchni balona do skéry byta
mniejsza niz 5 mm). U jednej chorej wystapit stan zapalny
piersi, co wymusito usuniecie aplikatora. Zaawansowanie
miejscowe w badanej grupie przedstawiato sie nastepujaco:
pTis (DCIS; n=1), pT1a (n=2), pT1b (n=3), pT1c (n=6) oraz
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pT2 (n=1); we wszystkich przypadkach pNO (sn). Mediana
najwiekszego wymiaru guza okreslonego w badaniu wyno-
sita 15 mm (zakres: 8-25); mediana szerokosci najmniejszego
marginesu operacyjnego wynosita 8 mm (1-14). Media-
na najwiekszego wymiaru wycietego bloku tkankowego
wynosita 97 mm (35-110). Mediana czasu od operacji do
wszczepiania aplikatora wynosita 26 dni (22-56).

U wszystkich chorych zastosowano dawke catkowitg wy-
noszaca 34 Gy w 10 frakcjach, leczenie trwato 5 dni, a tylko
w jednym przypadku czas trwania leczenia wyniost 7 dni.
Wczesny odczyn popromienny na skdérze okreslono na
GO (n=4), G1 (n=4), G2 (n=2).

Omowienie. Wczesna tolerancja leczenia przy uzyciu wie-
lokanatowego aplikatora balonowego Contura® jest dobra.
U wiekszosci (77%) pacjentek uzyskano zaktadane badz
parametry dozymetryczne planu leczenia.

038

Czy mozliwa jest optymalizacja rozktadow
dawek w przypadku brachyterapii APBI

z wykorzystaniem jedno- i wielokanatowych
sSrédtkankowych aplikatoréow hybrydowych

G. Bieleda', G. Zwierzchowski', M. Dymnicka’, J. Skowronek?
1Zaktad Fizyki Medycznej, >Zaktad Brachyterapii,
Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Brachyterapia nowotworéw piersi moze by¢ realizowana
przy uzyciu réznych typow aplikatoréw $rédtkankowych.
Jednymi z nich sa aplikatory hybrydowe, zaréwno wy-
korzystywane dotychczas aplikatory jednokanatowe, jak
i wprowadzone ostatnio, jako ich alternatywa, aplikatory
wielokanatowe Contura®.

Cel. Celem pracy byta weryfikacja parametrow rozktadow
dawki dla poszczegdlnych pacjentéw dla ktérych przygoto-
wano plany leczenia z zastosowaniem aplikatoréw Contura®
oraz wirtualnie wygenerowanych aplikatoréw jednokanato-
wych. W procesie planowania leczenia wykorzystano dwa
algorytmy optymalizacyjne: Inverse Planning Simulated
Annealing (IPSA®) oraz optymalizacje na punkty.
Materiati metoda. Badana grupa obejmowata 24 pacjentki
z wprowadzonym wielokanatowym aplikatorem Contura®.
Zaplanowana dawka terapeutyczna wynosita 34 Gy podane
w dziesieciu frakcjach. Dla kazdej pacjentki stworzono cztery
plany leczenia. Pierwszy z uzyciem aplikatora pieciokanato-
wego i algorytmem IPSA® zindywidualnym dopasowaniem
parametréw optymalizacji. Drugi z uzyciem aplikatora wielo-
kanatowego i optymalizacja punktowa. Dwa pozostate plany
wykonano dla aplikatora jednokanatowego, utworzonego
przez usuniecie czterech kanatéw obwodowych, przy uzy-
ciu obu algorytmoéw optymalizacyjnych.

Wyniki. Najwyzsza wartos¢ parametru D95 otrzymano dla
planéw z uzyciem aplikatora Contura i algorytmu IPSA®.



Srednia wyniosta 99,32% zadanej dawki co bylo wartoscia
Znaczaco wyzsza w poréwnaniu z optymalizacja punktowa
dla tego aplikatora (Srednia 83,50%, p<0,0001), z planami
z uzyciem aplikatora jednokanatowego i algorytmu IPSA
(Srednia=83,50%, p=0,0037) oraz optymalizacji punktowej
($rednia = 85,51%, p<0,0001). Srednia dawka maksymalna
w zebrach byta nizsza dla aplikatoréw Contura® i algorytmu
IPSA® (92,52%), niz dla aplikatoréw jednokanatowych i algo-
rytmu IPSA® (105,96%) na poziomie p=0,0067.

Whioski. Przedstawione wyniki pokazuja, ze najkorzystniej-
sze parametry rozkladéw dawek uzyskuje sie dla planéw
leczenia wykonanych dla aplikatoréw wielokanatowych
typu Contura®, zoptymalizowanych przy pomocy algoryt-
mu IPSA® z indywidualnym dopasowaniem parametréw
optymalizacji.

039

Wstepna ocena wynikéw leczenia
oszczedzajgcego chorych na raka gruczotu
piersiowego z zastosowaniem IORT i EBRT

B. Urbariski, A. Roszak, K. Bratos, H. Wtodarczyk,

A. Karczewska-Dzionk, P. Milecki, P. Murawa, D. Murawa
Wielkopolskie Centrum Onkologii w Poznaniu

Wstep. Oszczedzajace leczenie chorych na raka piersi BCT
(breast conserving therapy) z uzupetniajaca radioterapia
stworzyto skuteczng alternatywe dla mastektomii. Stan-

dardowym postepowaniem po BCT jest napromienianie
catego gruczotu piersiowego przez 5-7 tygodni.

Cel. Ocena skutecznosci leczenia, analiza wczesnych i p6z-
nych odczynéw popromiennych, efektu kosmetycznego
oraz jakosci zycia.

Materiat i metody. Przeanalizowano 150 pacjentek po BCT,
IORT oraz EBRT z minimalnym okresem obserwacji 1 roku.
Obserwacjaw 1, 6, 12, 24 i 36 miesigcu od zakonczenia le-
czenia obejmowata: badanie kliniczne, zdjecie fotograficzne,
analize odczynéw wczesnych i poéznych, chore wypetniaty
ankiety (QLQ-C30i QLQ-BR23), po 6 miesigcach: MMR i USG
gruczotéw piersiowych.

Wyniki. Brak wznowy miejscowej; ostra reakcja popro-
mienna (w ST. 1i 2) w obrebie skéry u 21,2% chorych (brak
odczyndw w ST. 3 i 4); efekt kosmetyczny leczenia: bardzo
dobryidobry u81,5% chorych; bél w obrebie gruczotu pier-
siowego: 20,6%, zwiekszona wrazliwos¢ skéry: 17%; obrzek
gruczotu piersiowego: 81,3% chorych po 1 miesigcu oraz
63,4% po 6, 54,9% po 12 miesigcach oraz 56% po 2 latach od
zakonczenia RT; zmiana zabarwienia skéry: 67,8% chorych
po 1 miesigcu oraz 44,1% po 6,37,8% po 12 miesigcach oraz
31% po 2 latach od zakonczenia teleradioterapii.
Omowienie. Brak wznowy miejscowej oraz odczynéw
w stopniu ciezkim w trakcie obserwacji chorych. Radiote-
rapia Srédoperacyjna skrocita czas leczenia o tydzien, umoz-
liwita objecie jednorodng dawka PTV i zmniejszyta ryzyko
btedu geograficznego.
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