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Cel pracy. Celem pracy jest ocena tolerancji i skutecznosci uzupetniajgcej chemioradioterapii po zabiegu operacyjnym
u chorych na raka zolgdka, na podstawie wltasnego materiatu. Szczegotowym celem pracy jest weryfikacja przydatnosci
indeksu RSR w kwalifikacji chorych na raka zolgdka do leczenia adiuwantowego.

Materiat i metody. W okresie od sierpnia 2003 r. do maja 2008 r. w Zakladzie Radioterapii Kliniki Onkologicznej
Centrum Onkologii — Instytutu w Warszawie leczono pooperacyjnie 69 pacjentow z rozpoznaniem raka zolgdka lub
polgczenia przelykowo-zolgdkowego. U wszystkich pacjentow zastosowano indywidualne tréjwymiarowe planowanie
radioterapii, 90% otrzymalo wstepnie zaplanowang dawke 45 Gy w 25 frakcjach. Radioterapie stosowano na 0gol z drugim
kursem chemioterapii, zawierajgcej 5-fluorouracyl i leukoworyne. Przeprowadzono analize czynnikow prognostycznych
oraz zweryfikowano indeks prognostyczny rangowej skali ryzyka. Oszacowania podano z 95% przedziatem ufnosci. Testy
przeprowadzono na poziomie istotnosci statystycznej 0,05.

Wyniki. Uzyskano 1, 2 i 3-letnie przezycie catkowite i przezycie bez progresji odpowiednio 63% (51%, 75%), 52% (40%,
64%), 39% (25%, 53%) oraz 57% (45%, 69%), 40% (28%, 52%), 31% (17%, 45%). U 36 chorych potwierdzono
niepowodzenie leczenia, tylko w 4 przypadkach byl to izolowany nawrdt miejscowy. Istotny wplyw na przezycie catkowite miat
radykalizm operacji oraz zakres gastrektomii; na przezycie bez progresji: stan zaawansowania nowotworu wedtug AJCC I, I1
vs 111, IV, radykalizm operacji oraz zakres gastrektomii.

Wnioski. 1. Skojarzone leczenie chorych na raka Zolgdka wydaje si¢ by¢ leczeniem skutecznym, jednak odsetek
niepowodzeri nadal pozostaje wysoki. 2. Dzieki zastosowaniu precyzyjnej trojwymiarowej radioterapii konformalnej mozna
ograniczy¢ potencjalng toksycznosc leczenia. 3. Rangowa Skala Ryzyka stanowi niezalezny czynnik prognostyczny i moze
by¢ zastosowana w kwalifikacji pacjentow do badari nad bardziej intensywnymi taktykami skojarzonego leczenia raka
zolgdka.

Evaluation of the efficacy of postoperative chemoradiotherapy
in patients with gastric cancer

Purpose. The aim of the study was to assess the tolerance and effectiveness of postoperative chemoradiotherapy in patients
with gastric cancer. The specific aim was an attempt to verify the Range Scale Risk (RSR) scale and its usefulness for referring
these patients for adjuvant treatment.

Materials and methods. Between August 2003 and May 2008, 69 patients with gastric and gastroesophageal junction
cancer were treated postoperatively at the Radiotherapy Departament of the MSC Memorial Cancer Centre in Warsaw. Three-
dimensional conformal radiotherapy technique was applied in case of all patients, 90% of them received the initially planned
dose of 45 Gy in 25 fractions. Irradiation was usually commences with the second course of chemotherapy, which consisted
of 5-fluorouracil and leucovorin. We performed an analysis of prognostic factors and verified the prognostic RSR index.
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Results. 1, 2 and 3-year overall survival and recurrence free survival rates were 63%, 52%, 39% and 54, 38%, 31%,
respectively. Failure was found in 36 patients, only in 4 cases as an isolated local recurrence. The microscopic radicality
of the resection and the type of gastrectomy performed had significant influence on overall and progression free survival.
Additionally, progression free survival rates were significantly longer in the group at stage I and II versus III and IV acc.

to AJICC.

Conclusions. 1. Adjuvant chemoradiotherapy of gastric cancer patients appears to be effective, but the failure ratio
remains high. 2. Potential toxicity of this treatment can be reduced with 3D conformal radiotherapy. 3. RSR is the independent
prognostic factor that could be used in referring patients for studies with more aggressive therapy.

Stowa kluczowe: rak zoladka, chemioradioterapia, czynniki prognostyczne, RSR
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Wstep

Rak zotadka pod wzgledem czgstosci zachorowan na no-
wotwory plasuje si¢ na piatym miejscu w Swiecie i stanowi
druga przyczyng zgonu z powodu choroby nowotworowe;.
Najwiecej zachorowan odnotowuje si¢ w Japonii, Srodko-
wej 1 poludniowej Ameryce oraz wschodniej Azji. Wyni-
ki 5-letnich przezy¢ w wigkszoSci krajow poza Japonia,
gdzie si¢gaja 52%, nie przekraczajg 22-25% [1]. W Pol-
sce w 2007 r. rak zotadka stanowit 5,3% zachorowan
1 6,8% zgondw u mezezyzn oraz odpowiednio 2,8% 1 5%
u kobiet. Liczba zachorowan wyniosla 5 246 przypadkow
(3410 u mezezyzn i 1 836 u kobiet) [2].

Rak zotadka na ogot jest rozpoznawany w stadium
zaawansowanym, mniej niz potowa chorych kwalifikuje
si¢ do leczenia radykalnego. Leczeniem z wyboru jest
catkowita badz czesSciowa resekcja zotadka z usuni¢ciem
regionalnych weztéw chlonnych, obejmujacym wezly
okotozotgdkowe (D) lub bardziej rozlegle wezly okolicy
lewej tetnicy zoladkowej, tetnicy watrobowej wspolnej,
pnia trzewnego i wneki Sledziony (D,). Znaczenie poope-
racyjnej chemio-radioterapii zostato potwierdzone w ran-
domizowanym badaniu klinicznym fazy III INT-0116,
a nastepnie w metaanalizie przedstawionej przez autoréw
wloskich [3, 4].

W piSmiennictwie polskim najwigksza grupe 85
pacjentéw z rozpoznaniem raka zotadka, napromienia-
nych pooperacyjnie, bez zastosowania chemioterapii,
przedstawita Guzel-Szczepidrkowska [5]. W ostatnich
latach pojawily si¢ rowniez prace omawiajace chorych
leczonych pooperacyjnie w sposdb skojarzony, wsrod
nich poréwnanie radiochemioterapii neoadjuwantowe;j
i pooperacyjnej, ktore przedstawit Wydmanski [6-8].

Podstawa do podjecia decyzji o zastosowaniu lecze-
nia pooperacyjnego u pacjentéw z rakiem zotadka jest
oszacowanie jego skutecznoSci. W tym celu oceniane
sa nastepujace czynniki prognostyczne: stan sprawnosci
chorych z uwzglednieniem utraty masy ciata i pozio-
mu hemoglobiny przed rozpoczg¢ciem terapii, stopiefn
zaawansowania nowotworu wediug AJCC, radykalnos¢
operacji oznaczajaca poza radykalizmem mikroskopo-
wym rowniez zakres lymphadenektomii, stopiefl zrozni-
cowania guza oraz wskaznik weztowy. Ocena rokowania
pacjenta na podstawie poszczegélnych czynnikdw jest
trudna w codziennej praktyce, dlatego w oSrodku gliwic-
kim zostala opracowana autorska Rangowa Skala Ryzyka

(RSR), obejmujaca 7 czynnikdw rokowniczych i bazujaca
na ich zbiorczej punktowej ocenie [6].

Cel pracy

Celem pracy jest ocena tolerancji i skutecznosci uzu-
pelniajacej chemioradioterapii po zabiegu operacyjnym
u chorych na raka zotadka, na podstawie wlasnego mate-
riatu. Szczegdtowym celem pracy jest proba weryfikacji
skali RSR i jej przydatnosSci w kwalifikacji chorych na
raka zofgdka do leczenia adiuwantowego.

Material i metody

W okresie od sierpnia 2003 r. do maja 2008 r. w Zaktadzie
Radioterapii Kliniki Onkologicznej Centrum Onkologii w War-
szawie leczono 69 pacjentéow w wieku od 27 do 74 lat (mediana
61 lat) z rozpoznaniem raka zofadka lub potaczenia przelyko-
wo-zoladkowego. Charakterystyke kliniczng pacjentéw przed-
stawiono w Tabeli I.

Tab. I. Charakterystyka kliniczna pacjentow z rozpoznaniem

raka zoladka
Liczba pacjentow
Ptec M 47
K 22
Wiek 27-74 lat
mediana 61
Ubytek wagi <10 % 13
>10 % 34
brak danych 22
Lokalizacja wpust 10
trzon 31
wpust + trzon 3
odzwiernik 11
trzon + odzwiernik 5
caly zotadek 9
Stan kliniczny wg WHO 0 23
1 42
2 4

Leczenie operacyjne u 14 chorych przeprowadzono
w Oddziale Chirurgicznym Kliniki Onkologicznej Centrum
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Tab. I1. Ocena histopatologiczna materialu

Liczba
pacjentow
Guz pT1 1
pT2 23
pT3 38
pT4 7
Wezly chtonne pNO 7
pN1 33
pN2 13
pN3 13
pNx 3
Liczba weziéw chionnych usunigtych <15 27
215 39
0 3
Liczba weztow chionnych zajetych <15 45
215 14
0 10
‘Wspdlczynnik weziowy 0 10
<0,3 19
0,31-0,7 23
>0,7 17
Stopien zaawansowania AJCC 1B 5
11 12
IITA 22
IIIB 11
v 16
brak danych 3
Typ histologiczny adenoca 31
ca mucinosum 3
ca mucocellulare 5
ca nondifferent. 11
ca solidum 6
signet ring ca 13
Stopien zréznicowania Gl 1
G2 21
G3 46
b.d. 1
Wielkos¢ guza <Scm 12
5-10 cm 40
>10 cm 15
brak danych 2

Onkologii, pozostate osoby byly operowane poza Centrum, naj-
wigcej w Warszawskim Uniwersytecie Medycznym (26).

U 52 pacjentéw wykonano gastrektomi¢ catkowita, u 17
subtotalng. Radykalizm mikroskopowy operacji (R;) uzyskano
u 62 pacjentdw, R, u pozostalych 7. Wykonano taka samg licz-
be lymphadenektomii D1 i D2 (33). Nalezy jednak zauwazy¢,
ze az u 27 pacjentéw lymphadenektomia D1 byla zabiegiem
nieadekwatnym z powodu usuni¢cia ponizej 15 weziéw chion-
nych. U 3 pacjentéw zabieg oceniono jako DO — bez usuwania
weziow chionnych. Prawie polowa chorych (30) miata wykonang
splenektomig. Powiklania pooperacyjne wystapily u 16 pacjen-

tow, najczesciej pod postacig opdznionego gojenia si¢ rany (5
chorych) oraz zwe¢zenia potaczenia przelykowo-zotadkowego
(4 chorych).

Ocene histopatologicznag materialu przedstawiono
w Tabeli I1.

Na podstawie Rangowej Skali Ryzyka (RSR) (Tabeli III)
dokonano podziatu pacjentéw na grupy rokownicze, co przed-
stawiono w Tabeli IV.

Tab. I11. Rangowa Skala Ryzyka (RSR) zgonu u chorych
na raka zoladka po pooperacyjnej radiochemioterapii

Czynnik prognostyczny Skala rangowa
Utrata wagi przed operacja <10% 0
210% 1
Wspotczynnik weztowy <0,6 0
>0,6 1
Stopien zréznicowania guza G, 0
G, 1
Radykalnos¢ operacji R, 0
R, 1
Zubrod 0-1 0
2 2
AJCC IB°-11° 0
IIre-1ve 2
Lokalizacja guza 1 lub 2 okolice 0
caly zotadek 2

Tab. IV. Grupy rokownicze wg Rangowej Skali Ryzyka (RSR)

Grupy rokownicze Liczba pacjentow

Grupa 1 (0-2) 13
Grupa 2 (3) 14
Grupa 3 (4-5) 22
Grupa 4 (6-10) 9
Brak mozliwosci oceny 11

Do skojarzonego leczenia pooperacyjnego kwalifiko-
wano chorych z rakiem gruczotowym zotfadka lub potaczenia
przelykowo-zotadkowego po zabiegu operacyjnym, u ktorych
stwierdzano w badaniu histopatologicznym: naciek calej gru-
bosci Sciany zotadka (pT3, pT4), obecnos¢ przerzutéw w regio-
nalnych weztach chtonnych lub/i brak radykalizmu mikro-
skopowego w linii cigcia chirurgicznego. U 68% pacjentdéw
stwierdzono zaawansowane stadium choroby, stopief III i IV
wedlug AJCC.

Przeciwwskazaniem do leczenia byly: zly stan ogdlny
WHO >1, wiek >75 lat, znacznego stopnia obcigzenia interni-
styczne (niewydolno$¢ nerek, watroby, ukiadu krazenia) oraz
czas od operacji powyzej 3 miesigcy.

Srednio, w okresie 43 dni od operacji pacjenci rozpoczy-
nali leczenie adiuwantowe. U wigkszoSci pacjentéw (57) radio-
terapi¢ rozpoczgto z II kursem chemioterapii, u 6 z III kursem,
u pozostatych 6 — w innej sekwencji. W 59 przypadkach zastoso-
wano schemat LF (5-fluorouracyl 400-425 mg/m? i leukoworyna



20 mg/m?), u 9 chorych dodatkowo podano cisplatyne, o jednym
pacjencie nie posiadamy danych odno$nie leczenia chemicznego.
S-fluorouracyl stosowany byt w postaci 24-godzinnego wlewu
dozylnego. Podczas radioterapii chemioterapia byla kontynu-
owana w czasie pierwszych 4 i ostatnich 3 dni leczenia.

U wszystkich pacjentéw zastosowano indywidualne troj-
wymiarowe planowanie radioterapii. Pacjenci napromieniani
byli w pozycji terapeutycznej na plecach w ufozeniu na podstaw-
ce z unieruchomieniem rak poza glowa. Planowanie leczenia
opieralo si¢ na tomografii komputerowej, wykonanej w pozy-
cji terapeutycznej, w zakresie od poziomu kopuly przepony
(najczesciej poziom Thg ¢) do poziomu L, ,, w warstwach co
5-8 mm. Obszar CTV obejmowat loz¢ zotadka wraz z regio-
nalnym splywem chlonnym. Napromienianie poszczegdlnych
picter weztéw chlonnych uzaleznione byto od lokalizacji guza
w zoladku. U ponad polowy chorych (47) nowotwor zlokali-
zowany byl w czeSci dalszej zotadka (trzon i/lub odzwiernik),

u 13 we wpuscie i/lub trzonie. PTV tworzono poprzez dodanie
marginesu tkanek prawidlowych w zakresie od 7 mm do 10 mm.
Loze zotadka okre$lano na podstawie zdjec¢ diagnostycznych
CT jamy brzusznej, wykonanych przed operacjg (37 pacjentéw)
oraz klipsow zatozonych podczas operacji. U wszystkich pacjen-
tow zaplanowano podanie dawki 45 Gy w 25 dawkach frakcyj-
nych 5x w tygodniu. Srednie dawki w narzadach krytycznych nie
przekraczaly dawek tolerancji dla tych narzadow; wynosity: dla
watroby w zakresie od 17,2 Gy do 30,7 Gy (mediana: 24,6 Gy),
dla prawej nerki od 4,2 Gy do 18,8 Gy (mediana: 14,3 Gy), dla
lewej nerki od 6,8 Gy do 22,9 Gy (mediana 15,8 Gy).W zadnym
przypadku nie przekroczono maksymalnej dawki w rdzeniu kre-
gowym 45 Gy.

Przyktadowy plan leczenia — rozklad izodoz w przekroju
poprzecznym i strzatkowym, cyfrowa rekonstrukcje struktur
anatomicznych i obszaréw zainteresowania z punktu widzenia
wiazki przedniej oraz histogram przedstawiono na Rycinie 1.
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Ryc. 1. Przyktadowy plan leczenia b I
a) rozklad izodoz w przekroju poprzecznym ol Pt |
b) rozklad izodoz w przekroju strzatkowym A
c) cyfrowa rekonstrukcja struktur anatomicznych i obszaréw x‘\_!,
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Leczenie realizowano w warunkach terapii megawoltowe;j
fotonami o energii 6 i 15 MV. Kontrola jakoSci prowadzonej
radioterapii opierala si¢ poczatkowo na ocenie zdj¢é portalo-
wych, a nastepnie od 2006 r. na analizie obrazu CBCT, wyko-
nywanym zgodnie z wewngtrznym protokolem. Siedmiu (10%)
chorych nie skonczylo leczenia w zaplanowanej dawce.

W trakcie radioterapii monitorowano parametry morfo-
logii krwi oraz nasilenie nudno$ci i wymiotow, biegunki, odczy-
noéw skornych i utraty wagi. Objawy uboczne oceniano wedtug
skali NCI CTCAE (The National Cancer Institute - Common
Terminology Criteria for Adverse Events).

Po zakoniczeniu napromieniania pacjenci kontynuowali
chemioterapi¢ acznie Srednio do 5 kurséw (w zakresie od 2
do 6).

Metody statystyczne

Analizie retrospektywnej poddano dane kliniczne dotyczace
grupy 69 chorych na raka zotadka. Przeprowadzono analize
czynnikOw prognostycznych oraz zweryfikowano indeks pro-
gnostyczny RSR.

Do opisu materialu zastosowano standardowe metody sta-
tystyki opisowej: tabele czgstosci dla zmiennych kategorycznych
oraz Srednig i odchylenie standardowe lub mediang i kwartyle
dla zmiennych ciagtych.

Jako kryterium skutecznoSci leczenia przyjeto czas przezy-
cia, mierzony od daty rozpoczgcia leczenia do daty zgonu, badz
ostatniej informacji o tym, ze pacjent zyje oraz czas przezycia
bez progresji choroby, mierzony od daty rozpoczgcia leczenia do
daty stwierdzenia progresji choroby, tj. nawrotu miejscowego,
przerzutu odleglego, zgonu lub ostatniego badania kliniczne-
g0, podczas ktdrego nie stwierdzono zadnych objawow progre-
sji. Do analizy czasu przezycia zastosowano krzywe przezycia,
obliczone metoda Kaplana-Maiera. W celu weryfikacji indeksu
RSR zastosowano test logrank, po jego wczesniejszym skatego-
ryzowaniu na trzy kategorie dla wartoSci indeksu: <3, 3, >3.

Analiz¢ czynnikéw prognostycznych przeprowadzono
metodg krokowej eliminacji zmiennych. W analizie wykorzysta-
no model proporcjonalnego ryzyka Cox’a. Modelowano funkcje
ryzyka zgonu oraz funkcj¢ ryzyka progresji choroby. Zatozenia
modelu weryfikowano metodami graficznymi. W pierwszym eta-
pie analizowano klasyczne czynniki prognostyczne, takie jak:
ubytek wagi, lokalizacja guza, WHO, stopien zaawansowania
klinicznego AJCC, wielko$¢ guza, indeks weztowy, a nastep-
nie do modelu wiaczono zmienne zwigzane z zabiegiem ope-
racyjnym: radykalno$¢ operacji, resekcja weztow chtonnych
D,/ D,, zakres gastrektomii (totalna vs subtotalna).

Ryc. 2. Aktualizowane przezycie catkowite w grupie chorych
na raka zotadka po uzupelniajacej radiochemioterapii

Dla wszystkich testow przyj¢to poziom istotnosci staty-
stycznej a.=0,05.

Wyniki

W grupie 69 chorych na raka zotadka po leczeniu uzu-
petniajacym 1, 2 i 3-letnie aktualizowane przezycie cal-
kowite z 95% przedzialem ufnosci wyniosto odpowiednio
63% (51%, 75%), 52% (40%, 64%), 39% (25%, 53%)
(Ryc. 2).

1, 2 i 3-letnie aktualizowane przezycie bez progre-
sji wyniosto odpowiednio 57% (45%, 69%), 40% (28%,
52%), 31% (17%, 45%) (Ryc. 3).

U 36 chorych stwierdzono niepowodzenie leczenia.
Tylko w 4 przypadkach stwierdzono izolowany nawrdt
miejscowy. U 16 chorych doszto do niepowodzen odle-
glych, ktorym w 6 przypadkach towarzyszyla wznowa
miejscowa. Przerzuty odlegle najcz¢sciej dotyczyly jamy
otrzewnej (12), ptuc (4), watroby (3), jajnikéw (3). Rodza-
je 1 czesto$¢ niepowodzen przedstawiono w Tabeli V.

Tab. V. Niepowodzenie leczenia

Liczba

Przyczyna niepowodzenia leczenia pacjentow %

Wznowa miejscowa wylacznie 4 11
Przerzuty wylacznie 10 28
Wznowa + przerzuty 6 17
Brak danych 16 44
Razem 36 100

Potwierdzono istotny wplyw na calkowite przezycie:
radykalizmu operacji R, vs R, (p<0,001); RR=17,3 (5,4;
55,1) oraz zakresu gastrektomii: subtotalna vs catkowita
(p<0,027); RR=0,339 (0,130; 0,882), za$ na przezycie
bez progresji: stanu zaawansowania nowotworu wedlug
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Ryc. 3. Aktualizowane przezycie bez nawrotu w grupie chorych
na raka zotadka po uzupelniajacej radiochemioterapii
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Ryc. 4. Aktualizowane przezycie catkowite w grupie chorych
na raka zotadka po uzupelniajacej radiochemioterapii
wedlug Rangowej Skali Ryzyka zgonu

AJCC: I, IL vs 111, IV (p=0,023); RR=2,76 (1,15; 6,64),
radykalizmu operacji (p<0,001); RR=11,1 (3,6; 34,1)
oraz zakresu gastrektomii (p<0,019); RR=0,333 (0,132;
0,837).

Nie stwierdzono statystycznie istotnego wplywu na
przezycie (p>0,1) pozostalych czynnikow.

Potwierdzono warto$¢ prognostyczng dla indeksu
RSR (Rangowej Skali Ryzyka), zaréwno dla przezycia
catkowitego (p=0,012), jak i przezycia bez progresji cho-
roby (p=0,001) (Ryc. 415).

Wigkszo$§¢ chorych dobrze tolerowala leczenie.
Objawy uboczne u zadnego pacjenta nie osiagnely czwar-
tego stopnia nasilenia. Do najcze¢Sciej wystepujacych
dziatan niepozadanych nalezaly nudnosci i wymioty (29),
brak apetytu (26), utrata wagi i ostabienie (20) oraz obja-
wy hematologiczne, jak anemia (62), leukopenia (35),
trombocytopenia (21).

Stopien  nasilenia
w Tabeli VL.

objawoéw  przedstawiono

Tab. VI. Stopien nasilenia objawéw ubocznych wg NCI CTCAE

Stopien nasilenia

Ostre objawy uboczne 1 2 3 4

Liczba pacjentow

Nudnosci 21 5 3 0
Biegunka 5 2 1 0
Leukopenia 18 15 2 0
Trombocytopenia 17 4 0 0
Odczyny skorne 6 0 0 0
Utrata wagi 15 5 0 0
Brak apetytu 6 4 16 0
Anemia 52 10 0 0
Oslabienie 10 5 5 0
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Ryc. 5. Aktualizowane przezycie bez nawrotu w grupie chorych
na raka zoladka po uzupelniajacej radiochemioterapii
wedlug Rangowej Skali Ryzyka zgonu

Dyskusja

Pooperacyjna radioterapia w raku zotadka w ostatnim
10-leciu w wigkszosci oSrodkéw onkologicznych zostata
uznana jako leczenie standardowe [9-13].

Uzyskane wyniki s3 podobne do przedstawianych
przez innych autordw, szczegdlnie w piSmiennictwie
polskim [6-8]. Czg$¢ autordéw przedstawia jednak korzyst-
niejsze wyniki, co moze si¢ wigza¢ z doborem pacjen-
tow, np. tylko po przeprowadzeniu lymphadenektomii
D219, 10].

W przeprowadzonej wieloczynnikowej analizie staty-
stycznej stwierdzono wplyw radykalnosci mikroskopowe;j
zabiegu operacyjnego (R, vs R,) na przezycie catkowite
oraz przezycie bez nawrotu. Po wykonaniu nieradykal-
nej mikroskopowo gastrektomii tylko 1 pacjent przezyt
13 miesiecy od operacji, w pozostalych 6 przypadkach
przezycie wyniosto ponizej roku. Resekcja R, jest przez
niektérych autoréw traktowana jako leczenie paliatywne
[9]. By¢ moze ci chorzy wymagaja bardziej intensywnego
leczenia systemowego.

Wykazano korzystny wplyw na przezycie przepro-
wadzenia gastrektomii subtotalnej. Wynika to z faktu,
iz zabieg ten przeprowadzany jest najczeSciej u pacjen-
tow z nizszym stopniem zaawansowania choroby. W tym
wypadku niektorzy autorzy proponuja nawet wylaczenie
obszaru pozostawionej cz¢éci zoladka z terenu napro-
mieniania [14].

Na przezycie bez progresji istotny wplyw miat stan
zaawansowania nowotworu wedtug AJCC (I, II vs III,
IV). Uzyskane wyniki s3 zgodne z wynikami przedstawio-
nymi przez innych autoréw [6, 9].

Czynniki prognostyczne zwigzane z pacjentem nie
osiagnely poziomu istotnoSci statystycznej. Rowniez bez
wplywu na przezycie pozostaly stopieni zréznicowania
guza, czy jego typ histologiczny, odmiennie niz w innych
publikacjach [11-13].

Czesé¢ autorow azjatyckich, a takze autorzy wloscy
postulujg wykonywanie lymphadenektomii D, (lub zmo-
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dyfikowanej D, ) jako czynnika zwigkszajacego szanse
wyleczenia, nawet z mozliwoScig uniknigcia pooperacyj-
nej radioterapii [9, 10, 15]. W naszym materiale zakres
lymphadenektomii i liczba usuni¢tych weztéw chtonnych
oraz indeks wezlowy pozostaly bez istotnego wptywu pro-
gnostycznego.

Potwierdzono warto$¢ zaproponowanej przez
Wydmanskiego Rangowej Skali Ryzyka zgonu [6].
Wydaje sig, iz system rangowy bardziej precyzyjnie niz
skala AJCC selekcjonuje grupe pacjentow wymagajacych
intensywniejszej taktyki leczenia.

Czeé¢ autordw zwraca uwage na do$¢ znaczng tok-
syczno$¢ pooperacyjnej radioterapii [7]. Autorzy kore-
anscy obserwowali objawy toksyczne znacznego stopnia
u blisko potowy pacjentéow [16]. W materiale wiasnym
ostre objawy uboczne mialy na ogdt tagodny przebieg
(I-IT stopien), zaden nie osiggnal czwartego stopnia nasi-
lenia. Najczesciej obserwowano brak apetytu, nudnosci
i wymioty oraz objawy hematologiczne.

90% chorych ukonczylo zaplanowana pooperacyjna
radioterapi¢ w pelnych dawkach. Podobne wyniki przed-
stawili réwniez inni autorzy [6, §].

Tolerancja leczenia adiuwantowego moze by¢ row-
niez uwarunkowana sposobem planowania i realizacji
radioterapii. W naszym materiale zastosowano technike
trojwymiarowej radioterapii konformalnej, z rygorystycz-
nym ograniczeniem dawek w narzadach krytycznych.
Technika konformalna zostata oceniona przez r6znych
autoréw jako znacznie korzystniejsza niz stosowane
poczatkowo napromienianie AP/PA, szczeg6lnie pod
katem ochrony tkanek prawidfowych [16-18]. Postepujacy
rozw0j metod planowania i realizacji radioterapii z zasto-
sowaniem IMRT niesie mozliwosci dalszej poprawy tole-
rancji leczenia, z ograniczeniem ryzyka powiktan, chociaz
niektorzy autorzy wskazuja na ograniczone korzysci tej
metody [18-23].

Obecnie w naszym Zaktadzie dla wigkszoSci pacjen-
tow objetos¢ tarczowa ITV (Internal Target Volume)
oraz struktury krytyczne sa wyznaczane w badaniu refe-
rencyjnym tomografii komputerowej na podstawie trzech
badan CT, wykonywanych w jednym utozeniu pacjenta,
kolejno w trzech fazach oddechowych. Obszar tarczo-
wy PTV jest powigkszany o jednorodny margines 7 mm
wokol ITV. Napromienianie jest przeprowadzane tech-
nika konformalna, z zastosowaniem czterech niekopla-
narnych segmentowych wigzek fotonéw X 15 MV, pod
kontrolg obrazowa kV-CBCT. Czg¢s¢ pacjentow, ktorych
kondycja na to pozwala, jest napromienianych w fazie
wdechu z zastosowaniem systemu aktywnej kontroli
oddechu (Active Breathing Coordinator).

U wigkszoSci naszych pacjentéw zastosowano che-
mioterapi¢ wg Macdonalda [3], u 9 pacjentéw dodat-
kowo wtaczono cisplatyng. Obecnie pojawiaja si¢ nowe
mozliwosci leczenia systemowego, z zastosowaniem
takich lekéw, jak: Oxaliplatyna, Irinotecan, Docetaxel,
czy terapii celowanej, szczeg6lnie w grupach pacjentow
0 gorszym rokowaniu [24, 25].

Ostatnio postuluje si¢ rowniez zastosowanie radio-
chemioterapii neoadiuwantowej [26, 27]. Interesujace

poréwnania pacjentéw z grup leczonych przedoperacyj-
nie i pooperacyjnie przedstawil Wydmanski, ale wyniki
te wymagaja potwierdzenia w badaniu randomizowa-
nym [6].

‘Whioski

1. Skojarzone leczenie chorych na raka zotadka wydaje
sie by¢ leczeniem skutecznym, jednak odsetek nie-
powodzen nadal pozostaje wysoki.

2. Dzigki zastosowaniu precyzyjnej tréjwymiarowej
radioterapii konformalnej mozna ograniczy¢ poten-
cjalng toksycznos¢ leczenia.

3. Rangowa Skala Ryzyka stanowi niezalezny czynnik
prognostyczny i moze by¢ zastosowana w kwalifika-
cji pacjentow do badan nad bardziej intensywnymi
taktykami skojarzonego leczenia raka zotadka.
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