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Regresja guza i poprawa przelykania u chorych na zaawansowanego T3/T4
plaskonablonkowego raka przelyku po definitywnej radio-chemioterapii

Zuzanna Guzel, Andrzej Szawtowski, Krzysztof Jeziorski

Wstep. Chorzy z rakiem plaskonablonkowym przelyku sq z reguly diagnozowani w poZnym stadium zaawansowania
choroby, kiedy mozliwosci radykalnego leczenia sq juz bardzo ograniczone. Celem pracy byla ocena krotko- i dlugoterminowych
efektow leczenia skojarzonego: radio- i chemioterapii miejscowo zaawansowanego plaskonablonkowego raka przelyku,
w szczegolnosci ocena regresji guza i poprawy przelykania.

Material i metoda. W okresie od 1997 do 2000 roku 35 chorych na plaskonablonkowego raka przelyku przebylo
leczenie wedlug programu definitywnej chemio-radioterapii. Mezczyzni: 31, kobiety: 4, sredni wiek: 51 lat. Zaawansowanie guza
przelyku: T4 - 5, T3 — 30, wezly chlonne: NO - 8, N1 — 27. Zaburzenia przelykania oceniane przed leczeniem wg WHO: III°
= 17%, II° — 46%, I° — 37%. Napromienianie prowadzono we frakcjonowaniu konwencjonalnym (2 Gyl/frakcje, 5 razy
w tygodniu) do tgcznej dawki: na guz 56-60 Gy, na powigkszone wezly chlonne 54-60 Gy, elektywnie na wezly chlonne 40-44
GY. Jednoczesnie podawano 2 kursy leczenia chemicznego: 5-fluorouracyl 800 mg/m?/24h (D1-4, D22-25), cisplatyng 80 mg/m?
(D1, D22). Po tygodniu od zakoriczenia teleradioterapii stosowano miejscowe podwyzszenie dawki: 6 Gy metodqg brachyterapii
wewngtrzprzelykowej HDR. W trakcie badan kontrolnych po leczeniu pacjenci byli obserwowani pod kqtem funkcji
przelykania, wagi, kontroli bolu. Oceniano miejscowy efekt leczenia i skutki uboczne.

Wyniki. Szybka poprawa przelykania w trakcie leczenia zachowawczego wystgpita u 20/35 chorych (57%). Dlugotrwalg
poprawe przelykania, po roku od zakoriczenia leczenia, obserwowano u 19/35 chorych (54%), u 31% chorych po radio-
chemioterapii nie stwierdzano objawow utrudnienia przelykania. Sredni czas trwania poprawy wynosil 11 miesiecy. Dlugotrwale
utrzymywanie si¢ poprawy przelykania dotyczylo wylgcznie tych chorych, u ktorych stwierdzono znaczgce zmniejszenie
dysfagii juz w trakcie leczenia zachowawczego. Odsetek odpowiedzi guza przelyku na radio-chemioterapie, oceniany
badaniami obiektywnymi, wyniost 52%: kontrolg miejscowq (calkowitq regresje zmiany) uzyskano w 26% przypadkow,
progresje w ciggu roku od zakoriczenia leczenia obserwowano u 34% chorych. Mediana czasu do progresji guza wyniosta
5,4 miesigca. U 20% chorych stwierdzono rozsiew nowotworu, mediana czasu do ujawnienia przerzutow: 8 miesigcy.
Mediana przezycia po leczeniu: 12,5 miesigca. Obserwowany czas przezycia: 1 rok: 54%, 2 lata: 31%, 3 lata: 23%.
Whnioski. 1. Radio-chemioterapia chorych na zaawansowanego plaskonablonkowego raka przelyku (T3/T4) wydaje si¢ by¢
skuteczng metodq leczenia, zapewniajgcg kontrole dysfagii i bolu. 2. Szybkos¢ i stopieri uzyskanej poprawy przelykania
w trakcie leczenia stanowiq wazny czynnik prognostyczny co do trwalosci poprawy. 3. Wzglednie niski odsetek (26%)
catkowitej regresji po leczeniu zachowawczym chorych na miejscowo zaawansowanego raka przelyku sklania do poszukiwania
bardziej skutecznych metod leczenia skojarzonego.
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Wstep

W wiekszosci krajow na calym $wiecie, z wyjatkiem Japo-
nii, rak ptaskonablonkowy przetyku (rpp) jest na ogot
rozpoznawany dopiero w zaawansowanym stadium (III°,
IV°). Prowadzi to do ograniczonych mozliwosci leczenia
radykalnego ze wzgledu na niskie wskaZniki resekcyjno-
Sci/operacyjnosci oraz niekorzystne rokowanie u pacjen-
tow z rpp T3/T4 NO-1 i na og6l wiaze si¢ z paliatywnym
ukierunkowaniem terapii. GI6wnymi jej celami sa ograni-
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czenie miejscowego rozwoju choroby i ztagodzenie dysfa-
gii.

Na podstawie korzystnych wynikéw badania Her-
skovica [1] oraz szeregu badan o charakterze randomizo-
wanym [2-4] radioterapi¢ skojarzona z chemioterapia za-
czeto uwazac za skuteczny sposob leczenia rpp o zaawan-
sowaniu lokoregionalnym. Jednak pomimo licznych
wysitkOw zmierzajacych do poprawy wynikdw terapii za-
chowawczej, definitywna, skojarzona chemio- radioterapia
nadal wigze si¢ z wysokim odsetkiem (okofo 50%) prze-
trwalych zmian miejscowych lub nawrotéw choroby [5-8].

Majac powyzsze na uwadze, przystapiliSmy do ba-
dania klinicznego majacego na celu ocene krotko- i dtugo-
terminowych skutkéw leczenia skojarzonego metodami
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radio- i chemioterapii lokoregionalnie zaawansowanego
rpp pod wzgledem poprawy przelykania, regresji guza,
ograniczenia bolu i zwigkszenia masy ciata.

Materiat

W okresie od czerwca 1997 r. do pazdziernika 2000 r. 57 pa-
cjentéw z histologicznie potwierdzonym rpp T3/T4, NO-1 bylo
poddawanych leczeniu zachowawczemu metoda radioterapii lub
radio-chemioterapii.

Chorzy ci nie kwalifikowali si¢ do wykonania operacji jako
podstawowej metody leczenia albo ze wzgledu na lokalizacje
guza w szyjnym odcinku przetyku, albo na miejscowe zaawanso-
wanie choroby, lub tez z uwagi na istotne obcigzenie chorobami
wspolistniejacymi, czy zly stan og6lny. Istniata rowniez niewiel-
ka grupa chorych, ktorzy odmowili poddania si¢ zaproponowane;j
operacji. Grupe 35 pacjentdéw leczono zgodnie z protokolem
badania fazy II skojarzona radio- i chemioterapia. Pozostatych 22
pacjentéw poddano ostatecznie leczeniu paliatywnemu ze wzgle-
du na choroby wspoiwystepujace lub pogorszenie stanu wydolno-
Sci w trakcie leczenia.

Podstawowymi i dodatkowymi punktami koncowymi wy-
konywanego badania byty: wykonalno$¢ proponowanego lecze-
nia skojarzonego, ograniczenie miejscowego rozwoju choroby,
przezycie ogolne, przezycie bez objawoéw choroby, charakterysty-
ka niepowodzen leczenia oraz poprawa funkcji potykania i czas
utrzymywania si¢ tej poprawy. Ostatecznie poddaliSmy ocenie 35
pacjentdw leczonych zgodnie z protokolem. Ich Sredni wiek wy-
nosit 51 lat, zakres: 21-73 lata. Mediana spadku masy ciata przed
leczeniem wynosita 6,1 kg (zakres: 0-17 kg).

Charakterystyke pacjentdw przedstawiono w Tabeli I.

Tab. I. Charakterystyka pacjentow

Liczba %

Mezczyzni 31/35 88,5%
Kobiety 4/35 11,5%
Stopien zaawansowania guza:

T3 30/35 86%

T4 5/35 14%
Wezly chionne:

NO 8/35 23%

N1 27/35 77%

MILYM 7/35 20%
Lokalizacja guza w przetyku:

gbrny 7/35 20%

srodkowy 13/35 37%

dolny 15/35 43%
Stan sprawnosci 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 lacznej dawki 56-60 Gy na guz, 54-60 Gy selektywnie
na powi¢kszone wezly chionne i 40-44 Gy elektywnie na regio-
nalne wezly chionne. Radioterapi¢ faczono z 2 kursami leczenia
chemicznego obejmujacego podawanie 5-fluorouracylu w dawce

800 mg/m2/24h (doby: 1-4, 22-25), cisplatyny w dawce 80 mg/m?
(doby: 1122). Po tygodniu od zakoniczenia teleradioterapii sto-
sowano jednorazowe, miejscowe podwyzszenie dawki o 6 Gy
metoda wysokodawkowej brachyterapii wewnatrzprzelykowe;j
z zastosowaniem izotopu Ir!192.

W trakcie badan kontrolnych po leczeniu oceniano u pa-
cjentéw czynno$¢ potykania wedltug skali punktowej. Dokumen-
towano zmiany masy ciafa i skuteczno$¢ kontroli bolu. Wykony-
wano ezofagogram, gastroskopi¢ i badanie metoda tomografii
komputerowej w celu oceny stopnia regresji guza, jak rOwniez
p6znych skutkéw radioterapii.

Wyniki
Czynnos§¢ polykania

Stan czynnoSci polykania u pacjentdéw przed leczeniem
przedstawiono w Tabeli II. Utrudnienie polykania pokar-
mow w postaci stalej ocenia si¢ jako dysfagie tagodnego
stopnia — 1°, utrudnienie polykania pokarméw w postaci
polstatej — jako umiarkowana dysfagie — 2°, a pokarmow
w postaci plynnej — jako dysfagi¢ cigzkiego stopnia — 3°.
Dysfagie stwierdzano u wszystkich pacjentéw poddanych
analizie, przy czym u 17% z nich miala ona charakter
ciezki. Przy uzyciu powyzszej punktacji oceniano czyn-
noS$¢ polykania przed leczeniem oraz po jego zakonczeniu.
Wyniki tej oceny przedstawiono w Tabeli II.

Tab. I1. Stopien nasilenia dysfagii (zaburzen przelykania) u chorych
poddanych leczeniu zachowawczemu. Stan przed i po leczeniu

Skala zaburzen przelykania Przed Maksymalna poprawa

leczeniem po leczeniu

n (%) n (%)

Bez dysfagii — 0° 0 11 (31%)
(spozywa wszystkie pokarmy)
Niewielka dysfagia — 1° 13 (37%) 8(23%)
(dieta przetarta)
Umiarkowana dysfagia — 2° 16 (46%) 9 (26%)
(przetyka tylko ptyny)
Ciezka dysfagia — 3° 6 (17%) 7 (20%)

(nie przetyka niczego)

Zmiang czynnoSci polykania definiowano jako wzrost
lub spadek punktacji oceniajacej te czynnosc¢ o jeden lub
kilka stopni w stosunku do stanu pierwotnego. U 20/35
pacjentow (57%) stwierdzono poczatkowa poprawe dysfa-
gii w trakcie 6 tygodni stosowania leczenia skojarzone-
go. U 8 pacjentdéw nie odnotowano zmian, a u nastep-
nych 7 doszto do pogorszenia czynnosci potykania
(Ryc. 1.). W trakcie obserwacji u 14/35 chorych (40%)
stwierdzono dalsze obnizenie stopnia ci¢zkoSci dysfagii
w ciagu od 1 do 7 miesigcy po radioterapii. U 19/35 —
54% pacjentow wykazano trwalg poprawe po 1 roku ob-
serwacji. U 31% wszystkich leczonych pacjentéw nie
stwierdzano objawow dysfagii po 1 roku (65% osob, kto-
re przezyly 1 rok). Minimalny okres utrzymywania si¢ po-
prawy dysfagii wynosil 23 dni, maksymalny — 44,7 miesie-
cy; Sredni — 11 miesiecy.
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Ryc. 1. Zmiana nasilenia zaburzen przelykania okreslona jako poprawa
(+) lub pogorszenie (-) dysfagii o jeden stopien lub wigcej w stosunku
do stanu przed leczeniem. Poprawa przetykania wystapita u 20/35
(57%) chorych w trakcie leczenia. U 19/35 — 54% chorych poprawa
utrzymywala si¢ rok po zakonczeniu leczenia

Czynno$¢ polykania udato si¢ utrzymac przez dtuzszy
okres wylacznie u pacjentéw z poczatkowa zaznaczong
jej poprawa w trakcie leczenia. Ogdlna liczbe pacjentow
ze zmiang punktacji oceny polykania o jedna lub kilka
jednostek ustalono w analizie retrospektywnej i przed-
stawiono na Rycinie 2. Dalsze zmiany czynnosci polykania
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Ryc. 2. Pacjenci pogrupowani w zaleznosci od stopnia dysfagii.
U 31% chorych (wszyscy po szybkiej i znaczacej poprawie przetykania
w trakcie leczenia) utrzymat si¢ diugotrwaly efekt poprawy przetykania
w postaci catkowitego ustapienia dysfagii
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Ryc. 3. Pogorszenie przelykania oceniane subiektywnie (nasilenie
dysfagii) i obiektywnie (wynik badania Rtg przetyku) w odstgpach co
miesiac przez rok po leczeniu. U 12/35 chorych (34%) wystapity
narastajace trudnosci w przelykaniu towarzyszace progresji guza
przetyku

oceniano w okresie obserwacji po leczeniu w odstepach
miesiecznych.

Istnieje ograniczona mozliwo$¢ dlugoterminowej
oceny czynno$ci polykania u pacjentdw z zaawansowang
choroba spowodowana wzglednie krotka przezywalnoscia
tych osdb. Dlatego okres obserwacji u pacjentdw z progre-
sja po terapii ograniczono do jednego roku. Na rycinie 3
przedstawiono wyniki jednorocznej obserwacji stadium
dysfagii u 12 z 35 (34%) pacjentéw, u ktorych doszto do
uposledzenia czynnoSci potykania.

Kontrola miejscowa

Wszystkie badania w ramach obserwacji byly wykonywa-
ne regularnie co 1 miesiagc przez rok, a nastgpnie co
3 miesiace.

Odpowiedz ze strony guza oceniano wedlug kryte-
riow radiograficznych (badanie z podaniem barytu, to-
mografia komputerowa) i na podstawie badania endo-
skopowego z wykonaniem biopsji, o ile bylo to mozliwe.
Catkowita regresje (CR) orzekano wowczas, gdy nie
stwierdzano obecnoSci guza w badaniu radiologicznym
z podaniem barytu oraz w badaniu endoskopowym. Cze-
Sciowa regresje (PR) zdefiniowano jako zmniejszenie
maksymalnego wymiaru guza o ponad 50%. Stabilng cho-
robe (SD) stwierdzano, gdy doszto do spadku masy guza
o mniej niz 50% lub do jej wzrostu o nie wiecej niz 25%.
Progresje miejscowa (progresj¢ choroby, PD) orzekano,
gdy udokumentowano ponad 25% zwigkszenie rozmia-
rOw guza pierwotnego, albo weztéw chtonnych. Uogo6l-
nienie choroby (SR) rozpoznawano na podstawie stwier-
dzenia przerzutdéw odlegtych.

Uzyskano ogoélny odsetek odpowiedzi na leczenie
na poziomie 52%, a CR wyleczenie miejscowe stwierdzo-
no u 26% pacjentéw po roku (Tab. III). Progresje miejsco-
wa (PD) po leczeniu obserwowano u 17% pacjentéw po 6
miesiacach i u 34% po 12 miesigcach. Mediana czasu do
progresji guza wynosita 5,4 miesiaca. Rozsiew choroby
odnotowano u 20% pacjentéw. Mediana czasu do wysta-
pienia przerzutéw wynosila 8 miesiecy.

Tab. II1. Efekt leczenia oceniany po roku metodami obiektywnymi
- badaniami endoskopowymi i radiologicznymi

Wynik leczenia Liczba chorych Procent
Calkowita regresja (CR) 9/35 26%
Regresja czgsciowa (PR) 9/35 26%
Bez zmian (SD) 5/35 14%
Progresja miejscowa (PD) 12/35 34%
Rozsiew choroby (PD) 7/35 20%

Toksyczno§¢

Powiktania bezposrednie

W analizowanej grupie 35 pacjentdéw tolerowalo peine
dawki napromieniania i chemioterapii, zgodnie z protoko-
fem. Stwierdzono dobra tolerancj¢ leczenia skojarzonego.
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Nie doszlo do zgonéw spowodowanych wystgpieniem tok-
sycznosci. U 3% pacjentow wystapito cigzkie zapalenie
przelyku (stopnia 3 wedtug kryteriow CTC), a u 31% pa-
cjentow — umiarkowane zapalenie przetyku (stopnia 2).
Zaden z tych chorych nie wymagat przerwania ani opoz-
nienia leczenia, a obserwowane powiktania skutecznie
tagodzono zastosowanym leczeniem farmakologicznym.
U 17% pacjentéw odnotowano ci¢zkie objawy toksycz-
nosci hematologicznej, z powodu ktoérych wymagali oni
tymczasowego wstrzymania leczenia.

Przecigtny spadek masy ciata odnotowany w trakcie
leczenia wynosit 1,5 kg.

U omawianych pacjentow podstawowe znaczenie
mialy powiktania p6Zne, poniewaz wplywaly one na ich
zdolno$¢ polykania. Calkowita czgsto$¢ wystepowania po-
wikfan po roku wyniosta 25%. U 4/35 (11%) pacjentoéw
rozwingly si¢ umiarkowane lub cigzkie zwezenia wymaga-
jace poszerzania, a u 5/35 (14%) pacjentéow doszto do
powstania przetoki tchawiczo-przelykowej, co wigzato si¢
z koniecznoS$cia wprowadzenia endoprotezy. Poza jed-
nym przypadkiem wszystkie przetoki mialy zwiazek z le-
czeniem (wystepowaly u chorych z guzami w stadium T3).

Zmiany masy ciala byly powiazane z czynnoscia poly-
kania i z progresja guza. Podczas obserwacji po leczeniu
wartos$¢ tego parametru zwigkszyta si¢ o Srednio 2,8 kg
(zakres: -4 — +10 kg).

Leczenie pozwalalo na skuteczne opanowanie bolu.
Tylko u 5 z 35 pacjentéw (14%) konieczne byto podawa-
nie narkotycznych Srodkéw przeciwbdlowych w okresie
obserwacji po leczeniu.

PrzezywalnoS§¢

W calej grupie 35 pacjentéw mediana okresu przezycia
wynosifa 12,5 miesiaca, wskaznik przezywalnosci 1 roku
wynosit 54%, 2 lat — 31%, a 3 lat — 23%.

Omoéwienie wynikow

Zaawansowany rpp T3/T4, NO-1 nieuchronnie wigze si¢ ze
zlym rokowaniem i sprawia ogromne trudnosci terapeu-
tyczne chirurgom i onkologom. W przypadku pacjentow
z ta choroba, ktdrzy nie kwalifikuja si¢ do wykonania ope-
racji jako leczenia z wyboru, proponuje si¢ schematy za-
chowawczego postepowania wielokierunkowego. Jest to
czesta praktyka kliniczna, za ktorej stusznoscia przema-
wiaja wyniki szeregu badan klinicznych [1, 6, 7, 9, 10].
Jednak w rzeczywistoSci, podobnie jak w przypadku me-
tod chirurgicznych, bardzo niewielu pacjentéw kwalifi-
kuje si¢ do tego typu postepowania. Dlatego wtasnie
w wickszosci przypadkéw definitywne leczenie zachowaw-
cze prowadzi wylacznie do uzyskania ogoélnego efektu pa-
liatywnego. Jest to wynik niepowodzenia terapii pod
wzgledem wplywu na lokoregionalny rozw6j zmian choro-
bowych. Nawet w randomizowanych badaniach klinicz-
nych nad skojarzong chemio- i radioterapia [3, 5, §]
wskaznik czestosci miejscowych niepowodzen leczenia
siggal 50%. Skuteczne podanie wystarczajaco wysokiej

calkowitej dawki promieniowania jest utrudnione wskutek
ograniczen anatomicznych oraz chordb wspdtistniejacych.
Proby uzyskania skutecznej kontroli miejscowej oraz dtu-
gotrwalego przezycia po leczeniu skojarzonym (np. po-
przez zastosowanie operacji facznie ze skojarzeniem che-
mio- i radioterapii) sa ograniczone do stadiéw 11 II choro-
by.

Celami postepowania zachowawczego u pacjentow
leczonych paliatywnie sa: zmniejszenie bolu, utrzymanie
doustnego przyjmowania pokarmoéw, eliminacja refluk-
su i zarzucania wstecznego treSci pokarmowej oraz za-
pobieganie aspiracji tresci przewodu pokarmowego do
pluc. Podstawowymi celami definitywnej skojarzonej ra-
dioterapii i chemioterapii sa: dlugotrwala kontrola miej-
scowa, poprawa ogolnego czasu przezycia i poprawa cza-
su przezycia bez objawow choroby.

W naszym badaniu pacjentdw poddano napromie-
nianiu do catkowitej dawki 60 Gy metoda teleradioterapii
z rdwnoczesnym stosowaniem chemioterapii i miejsco-
wym, jednorazowym podwyzszeniem dawki o 6 Gy meto-
da brachyterapii wewnatrzprzetykowej. Przedstawiony
schemat leczenia skojarzonego byt wykonalny. Pozwolit on
na uzyskanie poprawy dysfagii u 54% pacjentow, ktorzy
odbyli petny kurs leczenia, i na diugotrwate miejscowe
wyleczenie nowotworu u 26% chorych w tej grupie.

Aby zwigkszy¢ wskaznik miejscowego ograniczenia
rozwoju zaawansowanego nowotworu zastosowano skoja-
rzenie radio- i chemioterapii z dodatkowa brachyterapia
HDR. Ta strategia leczenia wydaje si¢ obiecujaca, jako ze
wiaze si¢ z mozliwa do opanowania toksycznoscia i z nie-
wielkim odsetkiem ostrych powikian na poziomie 4-8%
[11-13]. Jednak w naszym badaniu nie udalo si¢ jedno-
znacznie stwierdzi¢, czy dodatkowa brachyterapia przyczy-
nita si¢ do regresji guza w dluzszym terminie. Rowniez
wskaznik jej powikian odlegtych jest wzglednie wysoki —
12% przetok zwiazanych z leczeniem raczej zniecheca do
dalszego stosowania tej metody we wspomaganiu telera-
dioterapii. W innych badaniach [10, 14, 15] stwierdzono
podobne wskazniki czgstoSci wystepowania przetok po
leczeniu skojarzonym, co sugeruje ostrozne podchodzenie
do wspomagajacej brachyterapii po teleradioterapii wyso-
kimi dawkami promieniowania.

Przedstawiony schemat leczenia pozwala na uzyska-
nie natychmiastowej, znacznej poprawy polykania u wigk-
szoSci pacjentéw poddawanych leczeniu raka przetyku.
Jednak regresja guza w trakcie leczenia i po jego zakon-
czeniu, objawiajaca si¢ znaczng subiektywna poprawa
czynnosci polykania, nie byta w wigkszosci przypadkOw na
tyle duza, aby zapewni¢ ograniczenie miejscowego roz-
woju nowotworu w dluzszym czasie. Klinicznym czynni-
kiem rokowniczym uzyskania istotnej odpowiedzi na za-
stosowanie skojarzenia chemio- i radioterapii byla na-
tychmiastowa poprawa polykania tacznie z obiektywna
poprawa stwierdzang w badaniu radiologicznym wyko-
nanym pod koniec kursu radioterapii.

Podawana w literaturze czgsto$¢ nawrotow miejsco-
wych po nie chirurgicznym leczeniu raka przetyku wyno-
sita od 40% do 60% [1, 7]. Wskaznik niepowodzen miej-
scowych leczenia w naszym badaniu si¢gat 48% po ro-



ku. Jako ze wigkszo$¢ przypadkéw niepowodzen wystepu-
je w pierwszym roku [5, 14, 16], wydaje si¢ to by¢ wzgled-
nie dobry wynik.

Metody kliniczne nie pozwalaja na dokfadne zidenty-
fikowanie pacjentéw z calkowita regresja choroby po le-
czeniu zachowawczym, dlatego za wyleczone z nowotwo-
ru mozna uwazac wylacznie osoby z wieloletnim przezy-
ciem. Tylko u tych chorych zachowanie dobrej czynnoSci
polykania moze stac si¢ uproszczonym wskaznikiem miej-
scowej kontroli choroby. Jak podali juz inni autorzy [17],
szybkie przywrocenie prawidlowej czynnosci potykania
(w trakcie leczenia) ma istotng warto$¢ prognostyczng
w odniesieniu do trwalej kontroli guza w omawianej gru-
pie pacjentow.

Przeprowadzono analize retrospektywna leczonych
pacjentow. Mediana przezycia w calej grupie wynosila
12,5 miesiaca, ze wskaznikami przezywalnosci po 12, 24
i 36 miesiacach wynoszacymi odpowiednio 54%, 31%
123%.

Dane literaturowe zawieraja podobne wyniki. W ba-
daniu Herscovica 3 lata przezylo 20% pacjentéow podda-
nych leczeniu skojarzonemu [5].

W badaniach Minsky’ego [7] aktuarialny wskaznik
przezycia po 3 latach wyniost 30%, a mediana przezycia
20 miesiecy. Leczyt on 38 pacjentéw metoda chemiotera-
pii neoadiuwantowej z pézniejsza skojarzong chemio-
i radioterapia, przy czym udalo mu si¢ uzyska¢ wskaznik
47% catkowitych remisji po terapii. Warto podkre§li¢, ze
jedynie u 34% pacjentdw z tej grupy rozpoznano guzy
w stadium T3. Wskaznik loko-regionalnych niepowodzen
leczenia w omawianej probie klinicznej wyniost 39%.

W innym badaniu prowadzonym przez zesp6t RTOG
[10] mediana okresu przezycia wynosita 11 miesigcy, a od-
setek osdb, ktore przezyly 2 lata, wyniost 31%.

Aktuarialny wskaznik przezycia po 3 latach podany
przez Calaisa [14] wynosit 27%, przy czym odsetek kon-
troli miejscowej siggnat 57%. Lokalne lub regionalne nie-
powodzenia leczenia odnotowano u 43% pacjentow, me-
diana czasu do niepowodzenia miejscowego wyniosta 8
miesigcy, a mediana czasu do wystapienia przerzutow od-
legtych — 11 miesigcy. Po blizszym przyjrzeniu si¢ danym
na temat stratyfikacji pacjentow okazuje sie, ze jedynie
u 55% z 53 leczonych oséb stwierdzano guza stadium
T3/T4.

W prospektywnym badaniu fazy I1I dotyczacym ra-
dioterapii z eskalacja dawki przeprowadzonym przez Min-
sky’ego [8] odsetek miejscowych niepowodzen leczenia
przekroczyt 50%, a wskazniki przezycia 2 lat wynosity
31% 140% w dwoch leczonych grupach (catkowita dawka
wynosila 50,4 Gy wobec 64,8 Gy w dawkach 1,8 Gy na
frakcjg). W tym randomizowanym badaniu nowotwor
w stadium T3/T4 stwierdzano odpowiednio u 44% i 49%
pacjentéw ze 109 leczonych w kazdej z grup. Gill wykazat
w swoim badaniu [18] catkowita remisje po leczeniu
u 50% pacjentéw. Réwniez Chan [16] osiagnat kontrole
miejscowa w 68% przypadkow. W jego materiale chorobe
w stadium III rozpoznano jedynie u 30% pacjentdw, przy
czym nie stwierdzono zadnego przypadku guza T4. Prze-
zywalnos¢ 2 lat w tej podgrupie siggnefa 25%.

W badaniu przeprowadzonym przez Coig [17] kon-
trole miejscowa udalo si¢ uzyskac u 25 ze 102 (25%) pa-
cjentow. Wynik ten jest podobny do naszego. Coia stwier-
dzit poréwnywalng poprawe czynnoSci polykania u osob
leczonych w tym badaniu zaréwno paliatywnie, jak i rady-
kalnie, przy czym mediana czasu przezycia wynosila 8
miesiecy.

W badaniu zespotu RTOG [10], w ktérym zastosowa-
no BRT po teleradioterapii, obserwowano odsetek niepo-
wodzen loko-regionalnych na poziomie 63%, zwezenia
przetyku u 10% pacjentéw, pojawienie si¢ przetok u 12%
pacjentow, a skumulowana czgstos¢ wystepowania przetok
do konca pierwszego roku na poziomie 17,5%. Wyniki
te sa rowniez podobne do wynikéw przedstawionych w na-
szym badaniu.

Pacjenci z zaawansowanymi guzami stopnia T3/T4
sa na ogot kierowani do leczenia paliatywnego. Ci z nich,
u ktorych stwierdza si¢ lepszy stan ogdlny, sa wiaczani
do badan, do ktorych kwalifikuje si¢ rowniez mniej za-
awansowane przypadki nowotworu. Nasze badanie, wyko-
nane w grupie pacjentéw z guzem w stadium T3/T4, wska-
zuje, ze u osob, ktdre nie kwalifikuja si¢ do wykonania
operacji, leczenie niechirurgiczne w celu radykalnego wy-
leczenia choroby moze zapewni¢ znaczng poprawe dysfa-
gii u ponad polowy pacjentdéw z zaawansowanym nowo-
tworem, przy czym u 26% z nich prowadzi do catkowite;j
regresji guza i do normalizacji czynnoSci polykania w dtuz-
szym okresie. W przypadku pacjentéw w dobrym stanie
og6lnym, u ktérych miejscowe zmiany chorobowe sa zbyt
zaawansowane, aby mozna ich bylo skierowac¢ na opera-
cje, uzasadnione wydaje si¢ podjecie proby rownoczesne-
g0, zastosowania skojarzonej chemio- i radioterapii.

Whioski

Skojarzenie chemio- i radioterapii w leczeniu chorych
z zawansowanym rpp T3/T4 NO-1, stosowane jako terapia
pierwszego rzutu, wydaje si¢ by¢ skuteczna metoda ogra-
niczania dysfagii i bolu w krotkim i dluzszym terminie.
Szybkos¢ i stopiefi poczatkowej poprawy polykania
stanowia wlasciwe narzedzie prognostyczne do oceny sta-
nu tej czynnosci w dtugim okresie po leczeniu.
Wzglednie niski odsetek 26% przypadkow miejsco-
wych wyleczen, wynikajacy z zaawansowanego stadium
choroby u naszych pacjentéw, wskazuje na potrzebe pro-
wadzenia dalszych poszukiwan skuteczniejszych metod
leczenia chorych na ten nowotwor o ztym rokowaniu.
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