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Epilacja owlosionej skory glowy
po profilaktycznym napromienianiu mozgowia

Marzena Gawkowska-Suwinska!, Dorota Syguta?, Rafat Suwinski?, Aleksander Zajusz!

Pomimo upowszechnienia profilaktycznego napromieniania mozgowia (PNM) mato jest danych literaturowych na temat
przebiegu epilacji po tym typie leczenia.

Cel pracy. Celem pracy jest okreslenie czynnikow wplywajqcych na czas trwania epilacji owlosionej skory glowy po PNM.
Material i metoda. Analiza obejmuje dwie grupy: do grupy I nalezy 34 chorych, ktorzy brali udzial w badaniu
oceniajgcym toksycznosé PNM jako elementu leczenia radykalnego z powodu niedrobnokomdorkowego raka ptuca (NRP),
do grupy Il nalezy 18 chorych na drobnokomorkowego raka piuca (DRP), poddanych jednoczasowej chemioradioterapii.
W grupie I u 12 chorych zastosowano wylgcznie radioterapie, u pozostalych stosowano indukcyjng/pooperacyjng
chemioterapie wg schematu cisplatyna + winorelbina (PN) lub cisplatyna + gemcytabina (PG), od 2 do 6 cykli. Chorzy
z grupy I napromieniani byli na mozgowie do dawki catkowitej 30 Gy w 15 frakcjach przez ostatnie 3 tygodnie radioterapii
w obszarze klatki piersiowej lub, co najmniej 2 tygodnie po zakoriczeniu chemioterapii uzupelniajqcej. Chorzy z grupy I1
napromieniani byli na mozgowie do dawki catkowitej 25 Gy w 10 frakcjach, poczqwszy od drugiego tygodnia radioterapii w
obszarze klatki piersiowej. Chemioterapia wg schematu cisplatyna + wepezid (PE) rozpoczynala sie jednoczesnie z pierwszym
dniem radioterapii i podawana byla w rytmie 21-dniowym.

Wyniki. Uwszystkich chorych, u ktdrych stosowano PNM, wystqpila epilacja owlosionej skory glowy, rozpoczynajgca si¢
po 2-3 tygodniach od rozpoczecia napromieniania na mozgowie. W grupie I u 33 chorych nastgpil pelen odrost wiosow,
jedna chora zmarla w trakcie leczenia z powodu rozsiewu przed odrostem wlosow. Calkowity czas odrostu (COW) wyniost
1,5-6 miesiecy, mediana 2,5 miesigca. W tej grupie stwierdzono istnienie wyraznego trendu do wolniejszego odrostu
wlosow u chorych, ktorzy otrzymali wiecej niz 3 cykle chemioterapii (p=0,07). W grupie Il odrost wlosow nastqpit miedzy
5 a 12 miesigcem od zakoriczenia leczenia (od 6 ostatniego cyklu chemioterapii), mediana wyniosta 10 miesigcy i byla
istotnie diuzsza niz w grupie I (p=0,00004).

Wnioski. Uzyskane wyniki sugerujq, iz najistotniejszym czynnikiem wplywajqcym na COW jest typ stosowanej
chemioterapii oraz ilos¢ zastosowanych cykli leczenia chemicznego.

Alopecia after prophylactic cranial irradiation

Prophylactic cranial irradiation (PCI) is currently widely used in the treatment of patients with lung cancer, but despite that
the data on alopecia after this type of treatment are limited.

Aim. The aim of the study was to identify factors influencing the duration of alopecia after prophylactic cranial
irradiation.

Material and methods. Two groups of patients were analyzed: group I — 34 patients radically treated for non-small
cell lung cancer (NSCLC) and group II — 18 patients undergoing concurrent chemo-radiotherapy for small cell lung cancer
(SCLC). In group I 12 patients were treated with radiotherapy only, the remaining patients were treated with neo- or adjuvant
chemotherapy (cisplatin + vinorelbin: PN or cisplatin + gemcitabin: PG) in 2 to 6 cycles. PCI was administered during the
last tree weeks of thoracic irradiation or 22 weeks after the last cycle of chemotherapy and consisted of 15 fractions of 2 Gy
per day (30 Gy), 5 days per week. Patients from group II received 25 Gy in 10 fractions starting from the second week of
thoracic irradiation; chemotherapy (cisplatin + vepesid: PE every 21 days) started concurrently with thoracic irradiation.
Results. Alopecia occurred in all patients treated with PCI; hair loss began 2-3 weeks after the initiation of therapy. In
group I full re-growth of hair occurred in 33 patients, one patient died during treatment, before hair re-growth had the chance
to take place. Time to re-growth (TRG) was 1.5-6 months, median 2.5 months. In this group we observed a trend towards
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longer re-growths in patients who had received more than 3 cycles of chemotherapy (p=0.07). In group II hair re-growths
occurred between 5 and 12 months after the completion of treatment, with median time of 10 months, and was significantly

longer than in group I.

Conclusion. The results suggest that the most important factor for TRG is the type and the number of chemotherapy

cycles.

Stowa kluczowe: profilaktyczne napromienianie mozgowia, niedrobnokomoérkowy rak ptuca, drobnokomdérkowy rak

pluca, chemioradioterapia
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Wstep

Profilaktyczne napromienianie mozgowia (PNM) jest
coraz powszechniej stosowang metoda terapeutyczna.
W leczeniu chorych na drobnokomérkowego raka ptuca
(DRP) z postacia ograniczong PNM jest postgpowaniem
rutynowym [1]. Coraz powszechniej stosowane jest row-
niez w leczeniu chorych na niedrobnokomoérkowego raka
pluca (NRP) [2] oraz w przypadkach rozlegtej postaci
DRP (z dobrg odpowiedzig na leczenie chemiczne, z dtu-
gim przewidywanym czasem przezycia). Niepozadanym
skutkiem profilaktycznego napromieniania mdzgowia
jest epilacja owlosionej skory glowy. Dane w piSmiennic-
twie na temat tej niepozadanej reakcji tkanek zdrowych
s jednak skape. Epilacja owlosionej skory jest istotnym
problemem klinicznym. Aspekt psychologiczny utraty
wlosow jest bowiem dla chorego zwykle istotny i wplywa
na decyzj¢ dotyczaca zgody na leczenie. Ocenia si¢, ze dla
58% kobiet mozliwos¢ epilacji jest najwazniejszym obja-
wem ubocznym w przypadku stosowania chemioterapii
[3]. Utrata wtosow po PNM wystepuje w 100% 1 jest to
zwykle jedyna informacja, jaka lekarz moze z duza wia-
rygodnoScig udzieli¢ choremu. Brakuje jednak danych
o czasie trwania epilacji po radioterapii i/lub radioche-
mioterapii. Doniesienia na temat epilacji po chemio-
terapii nie pozwalaja bowiem na przewidywanie czasu
i nasilenia epilacji po leczeniu promieniami.

Owlosiona skora glowy zawiera okoto 1000 000 wto-
sow, ktore wyrastaja z mieszka wlosowego. Macierz jest
czeScig nablonkowa mieszka, w ktorej znajduja si¢ naj-
szybciej dzielace si¢ komorki. Po zrogowaceniu stajg si¢
tfodyga wlosa [4]. Mieszek oparty jest na tacznotkankowej,
silnie unerwionej i unaczynionej brodawce. Uszkodze-
nie brodawki powoduje trwalg utrate wlosa. Wigkszo$¢
wlosow (85-95%) znajduje si¢ w stadium anagenu, czyli
w fazie wzrostu wlosow (trwa okofo 4 lat). W okresie
spoczynku — telogenie znajduje si¢ 10-20% wlosow (faza
ta trwa od 2 do 4 miesigcy, Srednio 100 dni), a pozostala
cze$¢ wlosow znajduje sie w fazie przejsciowej (od aktyw-
nej do spoczynkowej), zwanej katagenem [4]. Cytostatyki
i promieniowanie jonizujagce wywoluja apoptoze prolife-
rujacych komérek macierzy. Wios pozbawiony stalego
doptywu zkeratynizowanych komorek staje si¢ cienki
i wypada z mieszka wlosowego. Ten typ utraty wlosow
nazwany jest lysieniem anagenowym (anagen effluvium)
[5]. Jesli czynnik dziatajacy na macierz jest dostatecznie
silny, aby zahamowac¢ aktywno$¢ mitotyczna wigkszoSci
komoérek odpowiedzialnych za wzrost wloséw, nalezy

spodziewac si¢ naglego wypadania wltoséw po okreslo-
nym czasie od zadziatania czynnika szkodliwego. Po
samodzielnej epilacjogennej chemioterapii ma to miejsce
w 2-4 tygodnie od zastosowania leku i cz¢sto poprzedza
je uczucie Swigdu owlosionej skory gtowy [6]. Odrost wio-
s6w bedzie mial miejsce, jesli komorki zarodziowe macie-
rzy zachowaja zdolnos¢ podzialéw, przy nie uszkodzonej
brodawce wiosa. Po samodzielnej chemioterapii zaczyna
si¢ on w przeciagu 3-6 miesigcy, czyli w przyblizeniu po
czasie rownym dlugosci trwania telogenu i moze wyste-
powaé nawet w trakcie kontynuacji leczenia chemicznego
(6). Jednak peten odrost wloséw trwa od 6 do 12 miesigcy
od zakonczenia leczenia cytostatykami [7].

Po radioterapii przejSciowa epilacja wystepuje
u wigkszosci chorych juz po podaniu dawki okoto 2 Gy
[8]- U o0sdb, ktore przezyly napromienienie po wybuchu
bomby atomowej w Hiroszimie [9], epilacja wystepowata
juz po dawce okoto 0,75 Gy. Duza promieniowrazliwos$¢
mieszkdéw wlosowych sktonita do préb wykorzystania
ich jako biologicznych dozymetréw [10]. Badania te nie
znalazly szerszego klinicznego zastosowania. Zwroco-
no jednak uwagg, ze morfologiczne zmiany w korzeniu
wlosa, polegajace na zmniejszeniu gestosci komorkowe;j,
osiagaja plateau po dawce 2 Gy [8]. Uwaza sig, ze trwala
alopecja moze wystapi¢ po podaniu 36-45 Gy w dawkach
frakcyjnych 1,8-2 Gy, podanych 5 razy w tygodniu [11]
i po 7 Gy w dawce jednorazowej [12].

Celem przedstawionej pracy jest analiza wlasnych
danych, dotyczacych alopecji po PNM u chorych na NRP
i DRP.

Materiat

Analiza obejmuje 52 chorych leczonych w oddziale gliwickim,
w Centrum Onkologii — Instytucie im. Marii Sktodowskiej-
Curie, w latach 2001-2005. Wszyscy chorzy leczeni byli radykal-
nie z powodu raka pluca. Cala grupa podzielona zostala na dwie
podgrupy I i II, w zaleznosci od sposobu leczenia (co odpowiada
innym standardom postgpowania terapeutycznego w zaleznosci
od rozpoznania mikroskopowego; tak wigc w grupie I znalazio
si¢ 34 chorych na NRP, a w grupie II 18 chorych na DRP).
Chorzy z grupy I brali udzial w badaniu majacym na celu
oceng tolerancji i skutecznoéci PNM w NRP. W badaniu brali
udzial chorzy z rozpoznanym NRP, podlegajacy leczeniu rady-
kalnemu, w tym réwniez chorzy po chemioterapii uzupeinia-
jacej leczenie chirurgiczne. Czynnikami wykluczajacymi byt
wiek powyzej 75 lat, incydenty naczyniowe w obrebie mozgo-
wia, cukrzyca insulinozalezna, zly stan ogélny (ZUBROD >1),
poziom leukocytéw <4 tys./ml, a trombocytow <100 tys./ml.
Chorzy napromieniani byli na cale mézgowie do dawki catko-
witej 30 Gy w 15 frakcjach (6MV, 20 MV lub wiazka mieszang
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6 120 MV). Planowanie radioterapii prowadzono z wykorzy-
staniem tomografii komputerowej (3D). Glowe chorego unie-
ruchamiano w termoplastycznej masce. PNM stosowano row-
noczesnie z radioterapia w obszarze klatki piersiowej (przez
3 ostatnie tygodnie jej trwania). W przypadku, gdy stosowano
chemioterapig, odst¢p miedzy napromienianiem a PNM musiat
by¢ nie mniejszy niz 2 tygodnie.

W grupie I wsrod 34 chorych, 20 leczonych byto sekwencyj-
nie: zastosowano chemioterapi¢ indukcyjna (17 chorych leczo-
nych bylo wg schematu cisplatyna + winorelbina: PN, a trzy
osoby wg schemat cisplatyna + gencytabina: PG), z nastgpowa
radioterapia radykalng. Pigciu chorych bylo leczonych samo-
dzielnym napromienianiem. Dziewigciu chorych leczonych
bylo uzupetniajaco po operacji radykalnej; wsrod tych chorych
u 7 stosowano samodzielng radioterapig, 1 chora poddana byla
samodzielnej chemioterapii uzupeiniajacej, 1 chora przebyta
jednoczasowg chemioradioterapi¢. Z powyzszych danych wyni-
ka, ze u 12 chorych zastosowano radioterapi¢ (bez chemiote-
rapii), u pozostalych 22 zastosowano rézna ilos¢ cykli chemio-
terapii (6 otrzymalo 2 cykle, 11 chorych — 3 cykle, 4 otrzymalo
—4 cykle, 1-5 cykli i 2 chorych otrzymalo 6 cykli).

Chorzy z grupy II DRP brali udzial w badaniu majacym
na celu oceng tolerancji jednoczasowej chemioradioterapii. Do
badania kwalifikowani byli chorzy z rozpoznanym DRP, w do-
brym stanie og6lnym, wiek <65 lat, z poziomem leukocytow
>4 tys./ml, hemoglobiny >12 g/l, a trombocytéw >100 tys./ml.
Stosowano radioterapi¢ w obszarze guza i regionalnych weztow
chionnych (dawka catkowita: 50 Gy, dawka frakcyjna: 2 Gy),
ktora rozpoczynano w pierwszym dniu pierwszego cyklu che-
mioterapii. Stosowano schemat PE (DDP - 60 mg/m? dziefi 1,
VP16 - 120 mg/m? dziefi 1-3, rytm 21 dni). Planowa ilo$¢ cykli
chemioterapii wynosifa 6. Profilaktyczne napromienianie
mozgowia rozpoczynalo si¢ w 8 dniu leczenia (od poczatku dru-
giego tygodnia, po I cyklu chemioterapii) i polegalo na podaniu
25 Gy/g w 10 frakcjach. Napromienianie mdzgowia koniczylo
si¢ wigc bezposrednio przed planowym rozpoczeciem II cyklu

Schemat leczenia promieniami:

Grupa I

Samodzielna radioterapia radykalna (5 chorych)

CT indukcyjna z nastgpowg radioterapig radykalng (20 chorych)

RT pooperacyjna (8 chorych)
Samodzielna CT adjuwantowa (1 chora)

RT w obszarze klatki piersiowej

chemioterapii. Leczenie prowadzono bez unieruchomienia,
granice pol do radioterapii wyznaczano wzdtuz kostnych granic
mobzgowia. Stosowano promieniowanie fotonowe 6 MV (2 pola
boczne naprzeciwlegle). W grupie II wszyscy otrzymali 6 cykli
PE. Wszyscy chorzy zyli co najmniej 6 miesiecy od zakoniczenia
leczenia.

Stosowane schematy leczenia podsumowuje Rycina 1.

Po zakoficzeniu leczenia chorzy podlegali regularnym,
comiesi¢cznym badaniom kontrolnym, w trakcie ktorych zbie-
rano informacje dotyczace czasu, jaki uplynal od zakonczenia
leczenia do poczatku odrostu wlosow i do catkowitego odro-
stu wlosow (COW). Przy czym za moment catkowitego odro-
stu wloséw uznano moment, gdy cata powierzchnia owlosionej
skory glowy ponownie byta pokryta wiosami (niezaleznie od ich
dtugosci i jakoSci).

Wyniki

U wszystkich chorych nastgpila catkowita epilacja owlo-
sionej skdry glowy. Utrata wlosow wystapita w przedziale
od 2 do 4 tygodni (Srednio 3 tygodnie) od rozpoczecia
PNM. Nie obserwowano istotnych réznic w czasie do
utraty wloséw miedzy obu grupami (I vs II).

U wszystkich, z wyjatkiem jednej chorej, nastapit
catkowity odrost wloséw. U chorej, u ktorej wlosy nie
odrosly, obserwowano wznowe miejscowq i odlegta mie-
sigc po zakonczeniu leczenia radykalnego. Chora zmarla
w 7 miesigcu po zakonczeniu PNM w trakcie chemiote-
rapii paliatywne;.

W grupie I catkowity odrost wlosoéw nastapit w prze-
dziale od 1,5 do 6 miesi¢cy od zakoniczenia PNM (media-
na 2,5 miesigca).

Operacja
+/-CT 1 2 3 4 5

»  +/-CT
7 tydzieni leczenia promieniami

>

PCI 30 Gy, dfx 2 Gy

Grupa II

CT (PE rytm 21 dni) jednoczasowo (od 1 dnia) z RT, 18 chorych

RT w obszarze klatki piersiowej

>

1 2 3 4

I cykl PE 11 cykl PE
_—

5 tydziern leczenia promieniami

III cykl PE dalsza CT do 6 cykli PE

PCI 25 Gy, dfx 2,5 Gy od 2 tygodnia TRT

Objasnienia skrotow:

CT - chemioterapia

RT - radioterapia

PCI - profilaktyczne napromienianie mozgowia
TRT - radioterapia w obszarze klatki piersiowej

Ryec. 1. Schematy leczenia zastosowane w analizowanych grupach chorych
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Ryc. 2. Réznice w czasie odrostu wioséw mig¢dzy grupami Ii IT

W grupie II catkowity odrost wioséw nastapit
w przedziale od 5 do 12 miesigcy od zakonczenia leczenia
(mediana 10,5 miesiecy).

Poréwnano réznice w czasie do odrostu wiosow
mi¢dzy grupg I a II. Roznice te w testach dla dwoch
niezaleznych probek sa wysoce znamienne statystycznie
(p<0,00004) — Rycina 2.

Analiza czasu COW w grupie I (chorych leczonych
z powodu NRP) wykazata istnienie silnego trendu do
szybszego odrostu wloséw u chorych, ktorzy otrzymali
mniejsza liczbg cykli chemioterapii, p=0,07. (Ryc. 3).
COW u chorych, ktdrzy nie otrzymali chemioterapii, byt
podobny do COW chorych, ktérzy otrzymali nie wigcej
niz 4 cykle chemioterapii.

Omowienie wynikow i wnioski

Odrost wlosa po zadziataniu czynnika toksycznego uwa-
runkowany jest zdolnoScia regeneracji macierzy i bro-
dawki wlosa. Macierz sklada si¢ z szybko dzielacych
si¢ komorek i reaguje na promieniowanie odczynem
ostrym (wysokie 0/f). Brodawka natomiast, sktadajaca
sie z nerwOw, naczyn i tkanki tacznej, zachowuje si¢ tak,
jak tkanka reagujaca odczynem pdznym (cechujaca si¢
nizszym wspoéiczynnikiem o/f). W omawianych bada-
niach wtasnych dawki catkowite byly nizsze niz dawki
wywolujace trwala epilacje¢ (okoto 40 Gy). Brak odrostu
wlosdw zaobserwowano tylko u jednej chorej, leczonej
prawie przez caly czas obserwacji chemicznie, ze wzgle-
du na szybkg wznowe i rozsiew procesu nowotworowego
(ponizej 3 miesigcy od zakonczenia PNM). Zaobserwo-
wane réznice w COW moga odzwierciedla¢ rozny stopien
uszkodzenia mieszka wlosowego, w zaleznoSci od zasto-
sowanego leczenia.

Poréwnywane grupy chorych rdéznily si¢ migdzy soba
przebytym leczeniem. Chorzy z grupy II (leczeni z powo-
du drobnokomoérkowego raka ptuca) poddani byli jedno-
czasowej chemioradioterapii, a zastosowana chemiote-
rapia PE jest silnie epilacjogenna. Natomiast stosowana
w grupie I (chorych z rozpoznaniem NRP) chemioterapia
PN i PG nie ma wlaSciwoSci epilacjogennych. Ponadto
chorzy z grupy II otrzymali 25 Gy w 10 frakcjach, a cho-
rzy z grupy I otrzymali 30 Gy w 15 frakcjach.
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Liczba cykli chemioterapii

Ryc. 3. Korelacja migdzy iloscig cykli, a COW w grupie I

Na podstawie otrzymanych wynikow mozna stwier-
dzi¢, ze COW u chorych z grupy II, poddanych jednocza-
sowej chemio-radioterapii ze wczesnym PNM, jest zna-
miennie dtuzszy (mediana 10,5 miesiaca), niz u chorych
z grupy I, podlegajacych leczeniu sekwencyjnemu (che-
mioterapia z nastgpowg radioterapig, operacja z naste-
powa chemioterapia lub radioterapia) lub samodzielne;j
radioterapii (mediana wyniosta 2,5 miesigca).

Czas do COW (5-12 miesigcy), uzyskany w gru-
pie II, jest podobny do opisywanego w piSmiennictwie
czasu odrostu wloso6w po samodzielnej chemioterapii
epilacjogennej. Sugeruje to, ze PNM nie mialo istotne-
go wplywu na COW w grupie chorych na DRP, chociaz
nalezy zauwazy¢, ze w publikacjach na ten temat zwykle
brak okreSlenia, ktory moment przyjmowano za catkowity
odrost wlosow.

Podsumowujac mozna stwierdzi¢, ze uzyskane wyni-
ki sugeruja, iz najistotniejszym czynnikiem wplywajacym
na COW jest typ stosowanej chemioterapii oraz ilo§¢
zastosowanych cykli leczenia chemicznego.

Dr n. med. Marzena Gawkowska-Suwinska

II Klinika Radioterapii

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

ul. Wybrzeze AK 15, 44-101 Gliwice
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