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W wi´kszoÊci krajów na ca∏ym Êwiecie, z wyjàtkiem Japo-

nii, rak p∏askonab∏onkowy prze∏yku (rpp) jest na ogó∏

rozpoznawany dopiero w zaawansowanym stadium (III°,

IV°). Prowadzi to do ograniczonych mo˝liwoÊci leczenia

radykalnego ze wzgl´du na niskie wskaêniki resekcyjno-

Êci/operacyjnoÊci oraz niekorzystne rokowanie u pacjen-

tów z rpp T3/T4 N0-1 i na ogó∏ wià˝e si´ z paliatywnym

ukierunkowaniem terapii. G∏ównymi jej celami sà ograni-

czenie miejscowego rozwoju choroby i z∏agodzenie dysfa-

gii.

Na podstawie korzystnych wyników badania Her-

skovica [1] oraz szeregu badaƒ o charakterze randomizo-

wanym [2-4] radioterapi´ skojarzonà z chemioterapià za-

cz´to uwa˝aç za skuteczny sposób leczenia rpp o zaawan-

sowaniu lokoregionalnym. Jednak pomimo licznych

wysi∏ków zmierzajàcych do poprawy wyników terapii za-

chowawczej, definitywna, skojarzona chemio- radioterapia

nadal wià˝e si´ z wysokim odsetkiem (oko∏o 50%) prze-

trwa∏ych zmian miejscowych lub nawrotów choroby [5-8].

Majàc powy˝sze na uwadze, przystàpiliÊmy do ba-

dania klinicznego majàcego na celu ocen´ krótko- i d∏ugo-

terminowych skutków leczenia skojarzonego metodami
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W s t ´ p. Chorzy z rakiem p∏askonab∏onkowym prze∏yku sà z reguly diagnozowani w póênym stadium zaawansowania

choroby, kiedy mo˝liwoÊci radykalnego leczenia sà ju˝ bardzo ograniczone. Celem pracy by∏a ocena krótko- i d∏ugoterminowych

efektów leczenia skojarzonego: radio- i chemioterapii miejscowo zaawansowanego p∏askonab∏onkowego raka prze∏yku,

w szczególnoÊci ocena regresji guza i poprawy prze∏ykania.

M a t e r i a ∏  i m e t o d a. W okresie od 1997 do 2000 roku 35 chorych na p∏askonab∏onkowego raka prze∏yku przeby∏o

leczenie wed∏ug programu definitywnej chemio-radioterapii. M´˝czyêni: 31, kobiety: 4, Êredni wiek: 51 lat. Zaawansowanie guza

prze∏yku: T4 – 5, T3 – 30, w´z∏y ch∏onne: N0 – 8, N1 – 27. Zaburzenia prze∏ykania oceniane przed leczeniem wg WHO: III°

– 17%, II° – 46%, I° – 37%. Napromienianie prowadzono we frakcjonowaniu konwencjonalnym (2 Gy/frakcj´, 5 razy

w tygodniu) do ∏àcznej dawki: na guz 56-60 Gy, na powi´kszone w´z∏y ch∏onne 54-60 Gy, elektywnie na w´z∏y ch∏onne 40-44

Gy. JednoczeÊnie podawano 2 kursy leczenia chemicznego: 5-fluorouracyl 800 mg/m2/24h (D1-4, D22-25), cisplatyn´ 80 mg/m2

(D1, D22). Po tygodniu od zakoƒczenia teleradioterapii stosowano miejscowe podwy˝szenie dawki: 6 Gy metodà brachyterapii

wewnàtrzprze∏ykowej HDR. W trakcie badaƒ kontrolnych po leczeniu pacjenci byli obserwowani pod kàtem funkcji

prze∏ykania, wagi, kontroli bólu. Oceniano miejscowy efekt leczenia i skutki uboczne.

W y n i k i. Szybka poprawa prze∏ykania w trakcie leczenia zachowawczego wystàpi∏a u 20/35 chorych (57%). D∏ugotrwa∏à

popraw´ prze∏ykania, po roku od zakoƒczenia leczenia, obserwowano u 19/35 chorych (54%), u 31% chorych po radio-

chemioterapii nie stwierdzano objawów utrudnienia prze∏ykania. Âredni czas trwania poprawy wynosi∏ 11 miesi´cy. D∏ugotrwa∏e

utrzymywanie si´ poprawy prze∏ykania dotyczy∏o wy∏àcznie tych chorych, u których stwierdzono znaczàce zmniejszenie

dysfagii ju˝ w trakcie leczenia zachowawczego. Odsetek odpowiedzi guza prze∏yku na radio-chemioterapi´, oceniany

badaniami obiektywnymi, wyniós∏ 52%: kontrol´ miejscowà (ca∏kowità regresj´ zmiany) uzyskano w 26% przypadków,

progresj´ w ciàgu roku od zakoƒczenia leczenia obserwowano u 34% chorych. Mediana czasu do progresji guza wynios∏a

5,4 miesiàca. U 20% chorych stwierdzono rozsiew nowotworu, mediana czasu do ujawnienia przerzutów: 8 miesi´cy.

Mediana prze˝ycia po leczeniu: 12,5 miesiàca. Obserwowany czas prze˝ycia: 1 rok: 54%, 2 lata: 31%, 3 lata: 23%.

W n i o s k i. 1. Radio-chemioterapia chorych na zaawansowanego p∏askonab∏onkowego raka prze∏yku (T3/T4) wydaje si´ byç

skutecznà metodà leczenia, zapewniajàcà kontrol´ dysfagii i bólu. 2. SzybkoÊç i stopieƒ uzyskanej poprawy prze∏ykania

w trakcie leczenia stanowià wa˝ny czynnik prognostyczny co do trwa∏oÊci poprawy. 3. Wzgl´dnie niski odsetek (26%)

ca∏kowitej regresji po leczeniu zachowawczym chorych na miejscowo zaawansowanego raka prze∏yku sk∏ania do poszukiwania

bardziej skutecznych metod leczenia skojarzonego.
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radio- i chemioterapii lokoregionalnie zaawansowanego

rpp pod wzgl´dem poprawy prze∏ykania, regresji guza,

ograniczenia bólu i zwi´kszenia masy cia∏a.

Materia∏

W okresie od czerwca 1997 r. do paêdziernika 2000 r. 57 pa-
cjentów z histologicznie potwierdzonym rpp T3/T4, N0-1 by∏o
poddawanych leczeniu zachowawczemu metodà radioterapii lub
radio-chemioterapii.

Chorzy ci nie kwalifikowali si´ do wykonania operacji jako
podstawowej metody leczenia albo ze wzgl´du na lokalizacj´
guza w szyjnym odcinku prze∏yku, albo na miejscowe zaawanso-
wanie choroby, lub te˝ z uwagi na istotne obcià˝enie chorobami
wspó∏istniejàcymi, czy z∏y stan ogólny. Istnia∏a równie˝ niewiel-
ka grupa chorych, którzy odmówili poddania si´ zaproponowanej
operacji. Grup´ 35 pacjentów leczono zgodnie z protoko∏em
badania fazy II skojarzonà radio- i chemioterapià. Pozosta∏ych 22
pacjentów poddano ostatecznie leczeniu paliatywnemu ze wzgl´-
du na choroby wspó∏wyst´pujàce lub pogorszenie stanu wydolno-
Êci w trakcie leczenia.

Podstawowymi i dodatkowymi punktami koƒcowymi wy-
konywanego badania by∏y: wykonalnoÊç proponowanego lecze-
nia skojarzonego, ograniczenie miejscowego rozwoju choroby,
prze˝ycie ogólne, prze˝ycie bez objawów choroby, charakterysty-
ka niepowodzeƒ leczenia oraz poprawa funkcji po∏ykania i czas
utrzymywania si´ tej poprawy. Ostatecznie poddaliÊmy ocenie 35
pacjentów leczonych zgodnie z protoko∏em. Ich Êredni wiek wy-
nosi∏ 51 lat, zakres: 21–73 lata. Mediana spadku masy cia∏a przed
leczeniem wynosi∏a 6,1 kg (zakres: 0–17 kg).

Charakterystyk´ pacjentów przedstawiono w Tabeli I.

Tab. I. Charakterystyka pacjentów

Liczba %

M´˝czyêni 31/35 88,5%

Kobiety 4/35 11,5%

Stopieƒ zaawansowania guza:

T3 30/35 86%

T4 5/ 35 14%

W´z∏y ch∏onne:

N0 8/35 23%

N1 27/35 77%

M1LYM 7/35 20%

Lokalizacja guza w prze∏yku:

górny 7/35 20%

Êrodkowy 13/35 37%

dolny 15/35 43%

Stan sprawnoÊci wg WHO:

1° 31/35 89%

2° 4/35 11%

Dysfagia przed leczeniem wg WHO:

1° 13/35 37%

2° 16/35 46%

3° 6/35 17%

Metody

Napromienianie prowadzono we frakcjonowaniu konwencjo-
nalnym do ∏àcznej dawki 56-60 Gy na guz, 54-60 Gy selektywnie
na powi´kszone w´z∏y ch∏onne i 40-44 Gy elektywnie na regio-
nalne w´z∏y ch∏onne. Radioterapi´ ∏àczono z 2 kursami leczenia
chemicznego obejmujàcego podawanie 5-fluorouracylu w dawce

800 mg/m2/24h (doby: 1-4, 22-25), cisplatyny w dawce 80 mg/m2

(doby: 1 i 22). Po tygodniu od zakoƒczenia teleradioterapii sto-
sowano jednorazowe, miejscowe podwy˝szenie dawki o 6 Gy
metodà wysokodawkowej brachyterapii wewnàtrzprze∏ykowej
z zastosowaniem izotopu Ir192.

W trakcie badaƒ kontrolnych po leczeniu oceniano u pa-
cjentów czynnoÊç po∏ykania wed∏ug skali punktowej. Dokumen-
towano zmiany masy cia∏a i skutecznoÊç kontroli bólu. Wykony-
wano ezofagogram, gastroskopi´ i badanie metodà tomografii
komputerowej w celu oceny stopnia regresji guza, jak równie˝
póênych skutków radioterapii.

Wyniki

C z y n n o Ê ç  p o ∏ y k a n i a

Stan czynnoÊci po∏ykania u pacjentów przed leczeniem

przedstawiono w Tabeli II. Utrudnienie po∏ykania pokar-

mów w postaci sta∏ej ocenia si´ jako dysfagi´ ∏agodnego

stopnia – 1°, utrudnienie po∏ykania pokarmów w postaci

pó∏sta∏ej – jako umiarkowanà dysfagi´ – 2°, a pokarmów

w postaci p∏ynnej – jako dysfagi´ ci´˝kiego stopnia – 3°.

Dysfagi´ stwierdzano u wszystkich pacjentów poddanych

analizie, przy czym u 17% z nich mia∏a ona charakter

ci´˝ki. Przy u˝yciu powy˝szej punktacji oceniano czyn-

noÊç po∏ykania przed leczeniem oraz po jego zakoƒczeniu.

Wyniki tej oceny przedstawiono w Tabeli II.

Tab. II. Stopieƒ nasilenia dysfagii (zaburzeƒ prze∏ykania) u chorych
poddanych leczeniu zachowawczemu. Stan przed i po leczeniu

Skala zaburzeƒ prze∏ykania Przed Maksymalna poprawa

leczeniem po leczeniu

n (%) n (%)

Bez dysfagii – 0° 0 11 (31%)

(spo˝ywa wszystkie pokarmy)

Niewielka dysfagia – 1° 13 (37%) 8 (23%)

(dieta przetarta)

Umiarkowana dysfagia – 2° 16 (46%) 9 (26%)

(prze∏yka tylko p∏yny)

Ci´˝ka dysfagia – 3° 6 (17%) 7 (20%)

(nie prze∏yka niczego)

Zmian´ czynnoÊci po∏ykania definiowano jako wzrost

lub spadek punktacji oceniajàcej t´ czynnoÊç o jeden lub

kilka stopni w stosunku do stanu pierwotnego. U 20/35

pacjentów (57%) stwierdzono poczàtkowà popraw´ dysfa-

gii w trakcie 6 tygodni stosowania leczenia skojarzone-

go. U 8 pacjentów nie odnotowano zmian, a u nast´p-

nych 7 dosz∏o do pogorszenia czynnoÊci po∏ykania

(Ryc. 1.). W trakcie obserwacji u 14/35 chorych (40%)

stwierdzono dalsze obni˝enie stopnia ci´˝koÊci dysfagii

w ciàgu od 1 do 7 miesi´cy po radioterapii. U 19/35 –

54% pacjentów wykazano trwa∏à popraw´ po 1 roku ob-

serwacji. U 31% wszystkich leczonych pacjentów nie

stwierdzano objawów dysfagii po 1 roku (65% osób, któ-

re prze˝y∏y 1 rok). Minimalny okres utrzymywania si´ po-

prawy dysfagii wynosi∏ 23 dni, maksymalny – 44,7 miesi´-

cy; Êredni – 11 miesi´cy.
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CzynnoÊç po∏ykania uda∏o si´ utrzymaç przez d∏u˝szy

okres wy∏àcznie u pacjentów z poczàtkowà zaznaczonà

jej poprawà w trakcie leczenia. Ogólnà liczb´ pacjentów

ze zmianà punktacji oceny po∏ykania o jednà lub kilka

jednostek ustalono w analizie retrospektywnej i przed-

stawiono na Rycinie 2. Dalsze zmiany czynnoÊci po∏ykania

oceniano w okresie obserwacji po leczeniu w odst´pach

miesi´cznych.

Istnieje ograniczona mo˝liwoÊç d∏ugoterminowej

oceny czynnoÊci po∏ykania u pacjentów z zaawansowanà

chorobà spowodowana wzgl´dnie krótkà prze˝ywalnoÊcià

tych osób. Dlatego okres obserwacji u pacjentów z progre-

sjà po terapii ograniczono do jednego roku. Na rycinie 3

przedstawiono wyniki jednorocznej obserwacji stadium

dysfagii u 12 z 35 (34%) pacjentów, u których dosz∏o do

upoÊledzenia czynnoÊci po∏ykania.

K o n t r o l a  m i e j s c o w a

Wszystkie badania w ramach obserwacji by∏y wykonywa-

ne regularnie co 1 miesiàc przez rok, a nast´pnie co

3 miesiàce.

Odpowiedê ze strony guza oceniano wed∏ug kryte-

riów radiograficznych (badanie z podaniem barytu, to-

mografia komputerowa) i na podstawie badania endo-

skopowego z wykonaniem biopsji, o ile by∏o to mo˝liwe.

Ca∏kowità regresj´ (CR) orzekano wówczas, gdy nie

stwierdzano obecnoÊci guza w badaniu radiologicznym

z podaniem barytu oraz w badaniu endoskopowym. Cz´-

Êciowà regresj´ (PR) zdefiniowano jako zmniejszenie

maksymalnego wymiaru guza o ponad 50%. Stabilnà cho-

rob´ (SD) stwierdzano, gdy dosz∏o do spadku masy guza

o mniej ni˝ 50% lub do jej wzrostu o nie wi´cej ni˝ 25%.

Progresj´ miejscowà (progresj´ choroby, PD) orzekano,

gdy udokumentowano ponad 25% zwi´kszenie rozmia-

rów guza pierwotnego, albo w´z∏ów ch∏onnych. Uogól-

nienie choroby (SR) rozpoznawano na podstawie stwier-

dzenia przerzutów odleg∏ych.

Uzyskano ogólny odsetek odpowiedzi na leczenie

na poziomie 52%, a CR wyleczenie miejscowe stwierdzo-

no u 26% pacjentów po roku (Tab. III). Progresj´ miejsco-

wà (PD) po leczeniu obserwowano u 17% pacjentów po 6

miesiàcach i u 34% po 12 miesiàcach. Mediana czasu do

progresji guza wynosi∏a 5,4 miesiàca. Rozsiew choroby

odnotowano u 20% pacjentów. Mediana czasu do wystà-

pienia przerzutów wynosi∏a 8 miesi´cy.

Tab. III. Efekt leczenia oceniany po roku metodami obiektywnymi 
– badaniami endoskopowymi i radiologicznymi

Wynik leczenia Liczba chorych Procent

Ca∏kowita regresja (CR) 9/35 26%

Regresja cz´Êciowa (PR) 9/35 26%

Bez zmian (SD) 5/35 14%

Progresja miejscowa (PD) 12/35 34%

Rozsiew choroby (PD) 7/35 20%

To k s y c z n o Ê ç

Powik∏ania bezpoÊrednie

W analizowanej grupie 35 pacjentów tolerowa∏o pe∏ne

dawki napromieniania i chemioterapii, zgodnie z protoko-

∏em. Stwierdzono dobrà tolerancj´ leczenia skojarzonego.

571

Ryc. 1. Zmiana nasilenia zaburzeƒ prze∏ykania okreÊlona jako poprawa

(+) lub pogorszenie (-) dysfagii o jeden stopieƒ lub wi´cej w stosunku

do stanu przed leczeniem. Poprawa prze∏ykania wystàpi∏a u 20/35

(57%) chorych w trakcie leczenia. U 19/35 – 54% chorych poprawa

utrzymywa∏a si´ rok po zakoƒczeniu leczenia

Ryc. 2. Pacjenci pogrupowani w zale˝noÊci od stopnia dysfagii. 

U 31% chorych (wszyscy po szybkiej i znaczàcej poprawie prze∏ykania

w trakcie leczenia) utrzyma∏ si´ d∏ugotrwa∏y efekt poprawy prze∏ykania

w postaci ca∏kowitego ustàpienia dysfagii

Ryc. 3. Pogorszenie prze∏ykania oceniane subiektywnie (nasilenie

dysfagii) i obiektywnie (wynik badania Rtg prze∏yku) w odst´pach co

miesiàc przez rok po leczeniu. U 12/35 chorych (34%) wystàpi∏y

narastajàce trudnoÊci w prze∏ykaniu towarzyszàce progresji guza

prze∏yku



Nie dosz∏o do zgonów spowodowanych wystàpieniem tok-

sycznoÊci. U 3% pacjentów wystàpi∏o ci´˝kie zapalenie

prze∏yku (stopnia 3 wed∏ug kryteriów CTC), a u 31% pa-

cjentów – umiarkowane zapalenie prze∏yku (stopnia 2).

˚aden z tych chorych nie wymaga∏ przerwania ani opóê-

nienia leczenia, a obserwowane powik∏ania skutecznie

∏agodzono zastosowanym leczeniem farmakologicznym.

U 17% pacjentów odnotowano ci´˝kie objawy toksycz-

noÊci hematologicznej, z powodu których wymagali oni

tymczasowego wstrzymania leczenia.

Przeci´tny spadek masy cia∏a odnotowany w trakcie

leczenia wynosi∏ 1,5 kg.

U omawianych pacjentów podstawowe znaczenie

mia∏y powik∏ania póêne, poniewa˝ wp∏ywa∏y one na ich

zdolnoÊç po∏ykania. Ca∏kowita cz´stoÊç wyst´powania po-

wik∏aƒ po roku wynios∏a 25%. U 4/35 (11%) pacjentów

rozwin´∏y si´ umiarkowane lub ci´˝kie zw´˝enia wymaga-

jàce poszerzania, a u 5/35 (14%) pacjentów dosz∏o do

powstania przetoki tchawiczo-prze∏ykowej, co wiàza∏o si´

z koniecznoÊcià wprowadzenia endoprotezy. Poza jed-

nym przypadkiem wszystkie przetoki mia∏y zwiàzek z le-

czeniem (wyst´powa∏y u chorych z guzami w stadium T3).

Zmiany masy cia∏a by∏y powiàzane z czynnoÊcià po∏y-

kania i z progresjà guza. Podczas obserwacji po leczeniu

wartoÊç tego parametru zwi´kszy∏a si´ o Êrednio 2,8 kg

(zakres: -4 – +10 kg).

Leczenie pozwala∏o na skuteczne opanowanie bólu.

Tylko u 5 z 35 pacjentów (14%) konieczne by∏o podawa-

nie narkotycznych Êrodków przeciwbólowych w okresie

obserwacji po leczeniu.

P r z e ˝ y w a l n o Ê ç

W ca∏ej grupie 35 pacjentów mediana okresu prze˝ycia

wynosi∏a 12,5 miesiàca, wskaênik prze˝ywalnoÊci 1 roku

wynosi∏ 54%, 2 lat – 31%, a 3 lat – 23%.

Omówienie wyników

Zaawansowany rpp T3/T4, N0-1 nieuchronnie wià˝e si´ ze

z∏ym rokowaniem i sprawia ogromne trudnoÊci terapeu-

tyczne chirurgom i onkologom. W przypadku pacjentów

z tà chorobà, którzy nie kwalifikujà si´ do wykonania ope-

racji jako leczenia z wyboru, proponuje si´ schematy za-

chowawczego post´powania wielokierunkowego. Jest to

cz´sta praktyka kliniczna, za której s∏usznoÊcià przema-

wiajà wyniki szeregu badaƒ klinicznych [1, 6, 7, 9, 10].

Jednak w rzeczywistoÊci, podobnie jak w przypadku me-

tod chirurgicznych, bardzo niewielu pacjentów kwalifi-

kuje si´ do tego typu post´powania. Dlatego w∏aÊnie

w wi´kszoÊci przypadków definitywne leczenie zachowaw-

cze prowadzi wy∏àcznie do uzyskania ogólnego efektu pa-

liatywnego. Jest to wynik niepowodzenia terapii pod

wzgl´dem wp∏ywu na lokoregionalny rozwój zmian choro-

bowych. Nawet w randomizowanych badaniach klinicz-

nych nad skojarzonà chemio- i radioterapià [3, 5, 8]

wskaênik cz´stoÊci miejscowych niepowodzeƒ leczenia

si´ga∏ 50%. Skuteczne podanie wystarczajàco wysokiej

ca∏kowitej dawki promieniowania jest utrudnione wskutek

ograniczeƒ anatomicznych oraz chorób wspó∏istniejàcych.

Próby uzyskania skutecznej kontroli miejscowej oraz d∏u-

gotrwa∏ego prze˝ycia po leczeniu skojarzonym (np. po-

przez zastosowanie operacji ∏àcznie ze skojarzeniem che-

mio- i radioterapii) sà ograniczone do stadiów I i II choro-

by.

Celami post´powania zachowawczego u pacjentów

leczonych paliatywnie sà: zmniejszenie bólu, utrzymanie

doustnego przyjmowania pokarmów, eliminacja refluk-

su i zarzucania wstecznego treÊci pokarmowej oraz za-

pobieganie aspiracji treÊci przewodu pokarmowego do

p∏uc. Podstawowymi celami definitywnej skojarzonej ra-

dioterapii i chemioterapii sà: d∏ugotrwa∏a kontrola miej-

scowa, poprawa ogólnego czasu prze˝ycia i poprawa cza-

su prze˝ycia bez objawów choroby.

W naszym badaniu pacjentów poddano napromie-

nianiu do ca∏kowitej dawki 60 Gy metodà teleradioterapii

z równoczesnym stosowaniem chemioterapii i miejsco-

wym, jednorazowym podwy˝szeniem dawki o 6 Gy meto-

dà brachyterapii wewnàtrzprze∏ykowej. Przedstawiony

schemat leczenia skojarzonego by∏ wykonalny. Pozwoli∏ on

na uzyskanie poprawy dysfagii u 54% pacjentów, którzy

odbyli pe∏ny kurs leczenia, i na d∏ugotrwa∏e miejscowe

wyleczenie nowotworu u 26% chorych w tej grupie.

Aby zwi´kszyç wskaênik miejscowego ograniczenia

rozwoju zaawansowanego nowotworu zastosowano skoja-

rzenie radio- i chemioterapii z dodatkowà brachyterapià

HDR. Ta strategia leczenia wydaje si´ obiecujàca, jako ˝e

wià˝e si´ z mo˝liwà do opanowania toksycznoÊcià i z nie-

wielkim odsetkiem ostrych powik∏aƒ na poziomie 4-8%

[11-13]. Jednak w naszym badaniu nie uda∏o si´ jedno-

znacznie stwierdziç, czy dodatkowa brachyterapia przyczy-

ni∏a si´ do regresji guza w d∏u˝szym terminie. Równie˝

wskaênik jej powik∏aƒ odleg∏ych jest wzgl´dnie wysoki –

12% przetok zwiàzanych z leczeniem raczej zniech´ca do

dalszego stosowania tej metody we wspomaganiu telera-

dioterapii. W innych badaniach [10, 14, 15] stwierdzono

podobne wskaêniki cz´stoÊci wyst´powania przetok po

leczeniu skojarzonym, co sugeruje ostro˝ne podchodzenie

do wspomagajàcej brachyterapii po teleradioterapii wyso-

kimi dawkami promieniowania.

Przedstawiony schemat leczenia pozwala na uzyska-

nie natychmiastowej, znacznej poprawy po∏ykania u wi´k-

szoÊci pacjentów poddawanych leczeniu raka prze∏yku.

Jednak regresja guza w trakcie leczenia i po jego zakoƒ-

czeniu, objawiajàca si´ znacznà subiektywnà poprawà

czynnoÊci po∏ykania, nie by∏a w wi´kszoÊci przypadków na

tyle du˝a, aby zapewniç ograniczenie miejscowego roz-

woju nowotworu w d∏u˝szym czasie. Klinicznym czynni-

kiem rokowniczym uzyskania istotnej odpowiedzi na za-

stosowanie skojarzenia chemio- i radioterapii by∏a na-

tychmiastowa poprawa po∏ykania ∏àcznie z obiektywnà

poprawà stwierdzanà w badaniu radiologicznym wyko-

nanym pod koniec kursu radioterapii.

Podawana w literaturze cz´stoÊç nawrotów miejsco-

wych po nie chirurgicznym leczeniu raka prze∏yku wyno-

si∏a od 40% do 60% [1, 7]. Wskaênik niepowodzeƒ miej-

scowych leczenia w naszym badaniu si´ga∏ 48% po ro-
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ku. Jako ˝e wi´kszoÊç przypadków niepowodzeƒ wyst´pu-

je w pierwszym roku [5, 14, 16], wydaje si´ to byç wzgl´d-

nie dobry wynik.

Metody kliniczne nie pozwalajà na dok∏adne zidenty-

fikowanie pacjentów z ca∏kowità regresjà choroby po le-

czeniu zachowawczym, dlatego za wyleczone z nowotwo-

ru mo˝na uwa˝aç wy∏àcznie osoby z wieloletnim prze˝y-

ciem. Tylko u tych chorych zachowanie dobrej czynnoÊci

po∏ykania mo˝e staç si´ uproszczonym wskaênikiem miej-

scowej kontroli choroby. Jak podali ju˝ inni autorzy [17],

szybkie przywrócenie prawid∏owej czynnoÊci po∏ykania

(w trakcie leczenia) ma istotnà wartoÊç prognostycznà

w odniesieniu do trwa∏ej kontroli guza w omawianej gru-

pie pacjentów.

Przeprowadzono analiz´ retrospektywnà leczonych

pacjentów. Mediana prze˝ycia w ca∏ej grupie wynosi∏a

12,5 miesiàca, ze wskaênikami prze˝ywalnoÊci po 12, 24

i 36 miesiàcach wynoszàcymi odpowiednio 54%, 31%

i 23%.

Dane literaturowe zawierajà podobne wyniki. W ba-

daniu Herscovica 3 lata prze˝y∏o 20% pacjentów podda-

nych leczeniu skojarzonemu [5].

W badaniach Minsky’ego [7] aktuarialny wskaênik

prze˝ycia po 3 latach wyniós∏ 30%, a mediana prze˝ycia

20 miesi´cy. Leczy∏ on 38 pacjentów metodà chemiotera-

pii neoadiuwantowej z póêniejszà skojarzonà chemio-

i radioterapià, przy czym uda∏o mu si´ uzyskaç wskaênik

47% ca∏kowitych remisji po terapii. Warto podkreÊliç, ˝e

jedynie u 34% pacjentów z tej grupy rozpoznano guzy

w stadium T3. Wskaênik loko-regionalnych niepowodzeƒ

leczenia w omawianej próbie klinicznej wyniós∏ 39%.

W innym badaniu prowadzonym przez zespó∏ RTOG

[10] mediana okresu prze˝ycia wynosi∏a 11 miesi´cy, a od-

setek osób, które prze˝y∏y 2 lata, wyniós∏ 31%.

Aktuarialny wskaênik prze˝ycia po 3 latach podany

przez Calaisa [14] wynosi∏ 27%, przy czym odsetek kon-

troli miejscowej si´gnà∏ 57%. Lokalne lub regionalne nie-

powodzenia leczenia odnotowano u 43% pacjentów, me-

diana czasu do niepowodzenia miejscowego wynios∏a 8

miesi´cy, a mediana czasu do wystàpienia przerzutów od-

leg∏ych – 11 miesi´cy. Po bli˝szym przyjrzeniu si´ danym

na temat stratyfikacji pacjentów okazuje si´, ˝e jedynie

u 55% z 53 leczonych osób stwierdzano guza stadium

T3/T4.

W prospektywnym badaniu fazy III dotyczàcym ra-

dioterapii z eskalacjà dawki przeprowadzonym przez Min-

sky’ego [8] odsetek miejscowych niepowodzeƒ leczenia

przekroczy∏ 50%, a wskaêniki prze˝ycia 2 lat wynosi∏y

31% i 40% w dwóch leczonych grupach (ca∏kowita dawka

wynosi∏a 50,4 Gy wobec 64,8 Gy w dawkach 1,8 Gy na

frakcj´). W tym randomizowanym badaniu nowotwór

w stadium T3/T4 stwierdzano odpowiednio u 44% i 49%

pacjentów ze 109 leczonych w ka˝dej z grup. Gill wykaza∏

w swoim badaniu [18] ca∏kowità remisj´ po leczeniu

u 50% pacjentów. Równie˝ Chan [16] osiàgnà∏ kontrol´

miejscowà w 68% przypadków. W jego materiale chorob´

w stadium III rozpoznano jedynie u 30% pacjentów, przy

czym nie stwierdzono ˝adnego przypadku guza T4. Prze-

˝ywalnoÊç 2 lat w tej podgrupie si´gn´∏a 25%.

W badaniu przeprowadzonym przez Coi´ [17] kon-

trol´ miejscowà uda∏o si´ uzyskaç u 25 ze 102 (25%) pa-

cjentów. Wynik ten jest podobny do naszego. Coia stwier-

dzi∏ porównywalnà popraw´ czynnoÊci po∏ykania u osób

leczonych w tym badaniu zarówno paliatywnie, jak i rady-

kalnie, przy czym mediana czasu prze˝ycia wynosi∏a 8

miesi´cy.

W badaniu zespo∏u RTOG [10], w którym zastosowa-

no BRT po teleradioterapii, obserwowano odsetek niepo-

wodzeƒ loko-regionalnych na poziomie 63%, zw´˝enia

prze∏yku u 10% pacjentów, pojawienie si´ przetok u 12%

pacjentów, a skumulowanà cz´stoÊç wyst´powania przetok

do koƒca pierwszego roku na poziomie 17,5%. Wyniki

te sà równie˝ podobne do wyników przedstawionych w na-

szym badaniu.

Pacjenci z zaawansowanymi guzami stopnia T3/T4

sà na ogó∏ kierowani do leczenia paliatywnego. Ci z nich,

u których stwierdza si´ lepszy stan ogólny, sà w∏àczani

do badaƒ, do których kwalifikuje si´ równie˝ mniej za-

awansowane przypadki nowotworu. Nasze badanie, wyko-

nane w grupie pacjentów z guzem w stadium T3/T4, wska-

zuje, ˝e u osób, które nie kwalifikujà si´ do wykonania

operacji, leczenie niechirurgiczne w celu radykalnego wy-

leczenia choroby mo˝e zapewniç znacznà popraw´ dysfa-

gii u ponad po∏owy pacjentów z zaawansowanym nowo-

tworem, przy czym u 26% z nich prowadzi do ca∏kowitej

regresji guza i do normalizacji czynnoÊci po∏ykania w d∏u˝-

szym okresie. W przypadku pacjentów w dobrym stanie

ogólnym, u których miejscowe zmiany chorobowe sà zbyt

zaawansowane, aby mo˝na ich by∏o skierowaç na opera-

cj´, uzasadnione wydaje si´ podj´cie próby równoczesne-

go, zastosowania skojarzonej chemio- i radioterapii.

Wnioski

Skojarzenie chemio- i radioterapii w leczeniu chorych

z zawansowanym rpp T3/T4 N0-1, stosowane jako terapia

pierwszego rzutu, wydaje si´ byç skutecznà metodà ogra-

niczania dysfagii i bólu w krótkim i d∏u˝szym terminie.

SzybkoÊç i stopieƒ poczàtkowej poprawy po∏ykania

stanowià w∏aÊciwe narz´dzie prognostyczne do oceny sta-

nu tej czynnoÊci w d∏ugim okresie po leczeniu.

Wzgl´dnie niski odsetek 26% przypadków miejsco-

wych wyleczeƒ, wynikajàcy z zaawansowanego stadium

choroby u naszych pacjentów, wskazuje na potrzeb´ pro-

wadzenia dalszych poszukiwaƒ skuteczniejszych metod

leczenia chorych na ten nowotwór o z∏ym rokowaniu.
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