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Wstep. Drobnokomaérkowy rak ptuca (DRP) jest jednym z najgorzej rokujacych nowotworéw ztosliwych ze wzgledu
na szybki miejscowy rozwoj choroby i wczesne powstawanie przerzutéw odlegtych. Celem analizy byta ocena sku-
tecznosci leczenia chorych na DRP w Samodzielnym Publicznym Zaktadzie Opieki Zdrowotnej Ministerstwa Spraw
Wewnetrznych z Warmirnsko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie (SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie), pro-
wadzonego w latach 2003-2006 (pierwsze 4 lata dziatalnosci osrodka).

Materiat i metody. Analiza objeto wszystkich chorych (202) leczonych napromienianiem na DRP w latach 2003-
—-2006. W tej grupie znaleZli sie pacjenciz postacig LD i ED, leczeni radykalnie i paliatywnie. Przezycia catkowite chorych
oszacowano za pomoca metody Kaplana-Meiera. Przezycia w podgrupach poréwnano przy uzyciu testu log-rank
(wyniki maja ograniczong wartos¢ ze wzgledu na retrospektywny charakter analizy).

Wyniki. 2- i 5-letnie przezycia catkowite wszystkich 202 chorych wyniosty odpowiednio 25% i 10% (mediana przezy¢
11 miesiecy). 2- i 5-letnie przezycia catkowite pacjentéw z postaciag LD DRP wyniosty odpowiednio 36% i 15% (me-
diana przezy¢ 17 miesiecy). Nikt z pacjentéw z postacig ED DRP nie przezyt 5 lat, 2 lata przezyt 1 pacjent (mediana
przezyc 3,3 miesiaca). 2- i 5-letnie przezycia catkowite pacjentéw otrzymujacych radiochemioterapie jednoczasowa
i sekwencyjna wyniosty odpowiednio 44% vs 31%i17% vs 16% (p = 0,38). 2- i 5-letnie przezycia catkowite pacjentéw
leczonych radykalnie, u ktérych rozpoczeto radioterapie z 1 lub 2 kursem chemioterapii, z 3-6 kursem chemioterapii
lub po zakoriczeniu chemioterapii wyniosty odpowiednio 48% vs 42% vs 31% i 24% vs 14% vs 16% (réznice pomiedzy
tymi grupami nie s3 istotne statystycznie). Nie wykazano réznic w przezyciach catkowitych 2- i 5-letnich pomiedzy
pacjentami, ktérzy otrzymali radioterapie 2 razy dziennie i raz dziennie (p = 0,87). Kobiety rokuja lepiej niz mezczyz-
ni. 2- i 5-letnie przezycia catkowite kobiet wyniosty odpowiednio 54% i 24%, a mezczyzn — 32% i 13% (p = 0,016).
2-i 5-letnie przezycia catkowite pacjentéw leczonych radykalnie, ktérzy otrzymali PCl, wyniosty 58% i 18%, a pacjentow
niepoddanych PCl — 21% i 12% (p = 0,00004).

Podsumowanie. W poréwnaniu z leczeniem sekwencyjnym przezycia chorych leczonych radykalnie (posta¢ LD)
byty nieco diuzsze, jezeli radioterapie stosowano jednoczasowo z chemioterapia (brak znamiennosci statystycznej).
Zauwazono tendencje do poprawy przezy¢ w przypadku kojarzenia radioterapii z chemioterapia na poczatku ca-
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tego cyklu leczenia. Wyniki leczenia uzyskane w ciagu pierwszych 4 lat dziatalnosci osrodka SP ZOZ MSW z W-MCO
w Olsztynie nie odbiegaty od publikowanych wynikéw badan klinicznych.

Survival of patients treated with radiation for small-cell lung cancer in the Hospital of the Ministry
of Interior with Warmia and Mazury Oncology Center in Olsztyn between 2003 and 2006
Introduction. Small-cell lung cancer (SCLC) is one of the cancers with the worst prognosis because of its fast growth
and early metastases. The aim of this study was the estimation of treatment effectiveness of patients treated with
small-cell lung cancer in the Hospital of the Ministry of Interior with Warmia and Mazury Oncology Center in Olsztyn
between 2003 and 2006 (the initial 4 years of Centre activity).

Material and methods. The analysis included all patients (202) treated with radiation for SCLC between 2003 and
2006. Patients in this group (both limited disease-LD and extensive disease-ED) were treated with radical or palliative
radiotherapy. The Kaplan-Meier method was used to estimate overall survival. Differences in survival of subgroups
were evaluated using the log-rank test. Results have limited value due to retrospective analysis.

Results. Overall 2-and 5-year overall survival (OS) of all 202 patients was respectively 25% and 10% (median 11 months).
2- and 5-year OS of patients with LD SCLC was respectively 36% and 15% (median 17 months). None of the patients
with ED SCLC survived 5 years but one patient survived 2 years (median 3.3 months). 2- and 5-year OS of patients
who received concurrent and sequential chemoradiotherapy was 44% vs 31% and 17% vs 16% (p = 0.38). 2- and
5-year OS of patients treated radically, who began radiotherapy with 1 or 2 cycle of chemotherapy, with 3-6 cycle of
chemotherapy or after chemotherapy was 48% vs 42% vs 31% and 24% vs 14% vs 16% (differences between groups
were not statistically significant). There were no differences between 2- and 5-year OS of patients treated with radia-
tion administered twice daily and once daily (p = 0.87). Survival of women was better than men. 2- and 5-year OS of
women was appropriately 54% and 24% and OS of men was 32% and 13% (p = 0.016). 2- and 5-year OS of patients
treated radically, who received PCl was 58% and 18% and OS of patients who did not receive PCl was 21% and 12%
(p = 0.00004).

Conclusions. Survival of patients (LD SCLC) who received concurrent chemoradiotherapy was statistically better
than patients who received sequential chemoradiotherapy (statistically non-significant). There was a tendency
towards better survival if radiotherapy was given with initial cycles of chemotherapy. These results of treatment in
the Hospital of the Ministry of Interior with Warmia and Mazury Oncology Center in Olsztyn which were obtained
during the initial four years of Centre activity did not differ from published results of clinical trials.
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Stowa kluczowe: DRP, radiochemioterapia jednoczasowa i sekwencyjna, PCl, 2-letnie i 5-letnie przezycia catkowite
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Wstep

W Polsce rak ptuca jest najczestszym nowotworem zto-
$liwym u mezczyzn i drugim co do czestosci wystepowania
u kobiet (stanowi 21,1% wszystkich zachorowan na nowo-
twory ztosliwe u mezczyzn i 8,6% u kobiet). Rak ptuca jest
obecnie najczestsza przyczyng zgonéw z powodu nowotwo-
réw u obu pici (stanowi 31,2% wszystkich zgonéw z powodu
nowotworow ztosliwych u mezczyzn i 15,1% u kobiet) [1].
Obecnie okoto 15-20% wszystkich nowotwordw ztosliwych
ptuc stanowi rak drobnokomoérkowy (DRP). Rokowanie
w drobnokomdrkowym raku ptuca jest zte ze wzgledu na
szybki miejscowy rozwdj choroby i wczesne powstawanie
przerzutéw odlegtych [2, 3]. Nowoczesne skojarzone lecze-
nie pozwala na uzyskanie catkowitych przezy¢ dwuletnich
rzedu 20-40% w stadium choroby ograniczonej i 10-15%
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w postaci rozsianej. Niezaleznie od stadium zaawansowania
W momencie rozpoznania wieloletnie przezycia dotycza
jedynie pojedynczych chorych.

Celem niniejszej analizy byta ocena skutecznosci le-
czenia chorych na drobnokomoérkowego raka ptuca w Sa-
modzielnym Publicznym Zakfadzie Opieki Zdrowotnej Mi-
nisterstwa Spraw Wewnetrznych z Warmirisko-Mazurskim
Centrum Onkologii w Olsztynie (SP ZOZ MSW z W-MCO
w Olsztynie), prowadzonego w latach 2003-2006 (pierwsze
4 lata dziatalnosci osrodka).

Materiat i metody

Analiza objeto wszystkich chorych z rozpoznaniem
drobnokomoérkowego raka ptuca leczonych napromienia-
niem w SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie w latach 2003-
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Rycina 1. Pacjenci leczeni napromienianiem z powodu DRP w SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie w latach 2003-2006 [A — kobiety (64);

B — mezczyzni (138)]

-2006. W tej grupie znaleZli sie pacjenci zaréwno z postacia
ograniczong (LD — limited disease), jak i z postacia uogélnio-
na (ED — extensive disease), leczeni radykalnie i paliatywnie.

Baza danych Lantis wykorzystywana w Zaktadzie Ra-
dioterapii SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie postuzyta do
wygenerowania listy chorych. Dane o $mierci pacjentéw
uzyskano zWarminsko-Mazurskiego Rejestru Nowotwordw
w Olsztynie oraz z Centrum Personalizacji Dokumentow
Ministerstwa Spraw Wewnetrznych Wydziatu Udostepnia-
nia Danych w Warszawie. Pozostate dane wykorzystane do
analizy pochodzity zdokumentacji medycznej (historia cho-
roby) oraz z bazy danych Lantis. Baze danych sporzadzono
w programie STATISTICA (wersja 10; 2012r.). Za pomoca tego
oprogramowania przeprowadzono analizy przezy¢ pacjen-
téw mierzone od daty rozpoczecia leczenia (dla pacjentéw
leczonych radykalnie — od pierwszego dnia chemioterapii,
dla pacjentéw leczonych paliatywnie — od pierwszego dnia
radioterapii) do daty ostatniej obserwacji ($mierci). Analiza
przezycia zostata przeprowadzona z wykorzystaniem meto-
dy Kaplana-Meiera, a istotnos¢ statystyczna réznic pomiedzy
grupami byta oceniana testem log-rank. Za statystycznie
znamienne przyjeto wartosci p < 0,05.

Wyniki

W latach 2003-2006 w SP ZOZ MSW zW-MCO w Olsztynie
leczono napromienianiem 202 chorych na drobnokomér-
kowego raka ptuca. W analizowanej grupie byly 64 kobiety
(31,7%) i 138 mezczyzn (68,3%). Rozpietos¢ wieku leczo-
nych pacjentéw byta duza (41-82 lata). Kobiety byty nieco
miodsze niz mezczyzni (kobiety: 41-80 lat, Srednia wieku
57 lat; mediana 56 lat, odchylenie standardowe SD = 8,4 lat;
mezczyzni: 43-82 lata, srednia wieku 60 lat; mediana 59 lat,
odchylenie standardowe SD =9 lat) (ryc. TA i B).

Prawie 2/3 chorych z rozpoznaniem DRP leczonych
w analizowanym okresie (126 pacjentéw, 62,4%) otrzyma-

Tabela I. Sposdb leczenia (202 pacjentéw)

Sposdb leczenia Liczba %
Leczenie radykalne 126 62,4
Radiochemioterapia 123 97,6
Pooperacyjna radiochemioterapia 3 2,4
Radiochemioterapia jednoczasowa 77 61,1
Radiochemioterapia sekwencyjna 49 389
PCl 66 524
bez PCI 60 47,6
Radioterapia paliatywna 76 37,6

fo leczenie zintencja radykalna (tab. I). Nie zaobserwowano
réznicy w odsetkach leczonych radykalnie zaleznej od ptci.
41 pacjentek z 64 kobiet chorych na DRP (64,1%) i 85 pacjen-
tow ze 138 mezczyzn chorych na DRP (61,6%) poddanych
zostato napromienianiu z intencja radykalna.

U 2/3 chorych na DRP (138 pacjentéw; 68,3%) stwier-
dzono chorobe w stadium LD, u 64 pacjentéw (31,7%)
— w stadium ED. 126 pacjentéw ze 138 chorych w stadium
zaawansowania LD (91,3%) otrzymato radykalna radioche-
mioterapie. Pozostatych 12 pacjentéw (8,7%) w stadium
zaawansowania LD otrzymato radioterapie paliatywna: 1 pa-
cjent odmoéwit pierwotnie leczenia, a nastepnie otrzymat
radioterapie z powodu progresji miejscowej, 1 pacjent nie
otrzymat zaplanowanej po chemioterapii radioterapii rady-
kalnej z powodu ztego stanu ogdlnego, u 1 pacjenta odsta-
piono zaréwno od chemioterapii, jak i radykalnej radioterapii
ze wzgledu na stan ogdlny, 9 pacjentéw otrzymato jedynie
radioterapie paliatywna z powodu progresji choroby w trakcie
lub bezposrednio po zakoriczeniu chemioterapii (8-30 Gy
w 1-10 frakcjach) (tab. Il). 3 pacjentéw (2,4%) byto pierwotnie
operowanych, a nastepnie otrzymato radiochemioterapie.
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Tabelall. Sposéb leczenia pacjentéw w stadium zaawansowania LD i ED

Tabelalll. Sposéb kojarzenia jednoczasowej radioterapii z chemioterapia

Pacjenci w stadium zaawansowania Liczba % Radiochemioterapia jednoczasowa Liczba %
LD 138 68,3 Rozpoczecie radioterapiiz 1 25 32,5
leczeni radykalnie 126 91,3 lub 2 kursem chemioterapii
leczeni paliatywnie 1 87 Rozpoczecie radlotgrapu z...% 41 53,2
lub 4 kursem chemioterapii
ED 64 31,7 . . "
Rozpoczecie radioterapiiz 5 | 1 14,3
ub 6 kursem chemioterapii
Radiochemioterapia

Jako leczenie radykalne stosowano standardowo radio-
chemioterapie w réznych sekwencjach. Radioterapie prze-
prowadzono przy uzyciu fotonéw o energii 6MV uzyskanych
w akceleratorze liniowym. Stosowano planowanie leczenia
3D. 32 pacjentéw leczonych radykalnie (25% wszystkich
pacjentéw leczonych radykalnie) otrzymato 45 Gy w 30 frak-
cjach po 1,5 Gy dwa razy dziennie (u 1 pacjenta zastosowa-
no dodatkowo boost 18 Gy po 2 Gy). 14 pacjentow (11%)
otrzymato 54 Gy (11 pacjentéw w 30 frakcjach po 1,8 Gy
i 3 pacjentow w 27 frakcjach po 2 Gy). 69 pacjentéw (55%)
otrzymato 40-45 Gy w dawce frakcyjnej 1,8-2 Gy i boost
6-16 Gy po 1,8-2,5 Gy (sumarycznie 50,4-59 Gy). 6 pacjen-
tow (15%) otrzymato 41,4-45 Gy po 1,8-2 Gy. 2 pacjentéw
otrzymato 36 Gy w 12 frakcjach po 3 Gy. 1 pacjent otrzymat
66 Gy w 33 frakcjach po 2 Gy ze wzgledu na posta¢ miesza-
na raka (rak drobnokomérkowy i niedrobnokomérkowy).
U 2 pacjentéw leczonych zintencja radykalna odstapiono od
kontynuacji leczenia z powodu powiktan (po dawce 23,4 Gy
i po 34,2 Gy). Ponad potowa pacjentéw leczonych radykalnie
(77 pacjentéw, 61,1%) otrzymata radiochemioterapie (cispla-
tyna i etopozyd) jednoczasowa (minimum jeden kurs che-
mioterapii podany réwnoczesnie z radioterapig). U pozosta-
tych 49 pacjentéw (38,9%) zastosowano radiochemioterapie
sekwencyjna (1-6 kurséw chemioterapii podawanych przed
rozpoczeciem radioterapii, a nastepnie — po zakonczeniu
radioterapii — kontynuacja chemioterapii do sumarycz-
nej liczby 5-6 kurséw) (tab. I). Potowa pacjentéw otrzy-
mujacych radiochemioterapie réwnoczasowg rozpoczeta
napromienianiez3.lub4.kursem,a 1/3 pacjentow—z1.lub 2.
kursem chemioterapii (tab. Ill). Decyzja o wyborze sposobu
kojarzenia chemioterapii i radioterapii w wigkszosci przy-
padkéw wynikata ze wzgledéw organizacyjnych (chorzy
trafiali do osrodka radioterapii nierzadko juz po rozpoczeciu
leczenia chemioterapia), a nie medycznych.

Catkowity czas trwania radiochemioterapii (czas od
poczatku chemioterapii do zakoriczenia radioterapii) wy-
niést 2,7-44,3 tygodnia (mediana 13,7 tygodnia, sredni czas
14,5 tygodnia, odchylenie standardowe 8,4 tygodnia).

U potowy pacjentéw leczonych z intencja radykalna
(52,4%) zastosowano profilaktyczne napromienianie méz-
gowia (PCl) w dawce 24 lub 30 Gy w 8 lub 10 frakcjach po
3 Gy, w tym 1 pacjent odmoéwit przyjecia ostatniej frakgji,
wobec czego otrzymat 21 Gy w 7 frakcjach zamiast planowa-
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Rycina 2. Krzywa przezycia catkowitego wszystkich 202 pacjentéw

nych 24 Gy (tab. I). W omawianym okresie PCl otrzymywali
jedynie pacjenci, u ktérych uzyskano catkowitg remisje po
radiochemioterapii.

Analiza przezy¢

Sposréd 202 pacjentéw leczonych z powodu DRP w la-
tach 2003-2006 w tutejszym osrodku 185 pacjentéw zmarto,
a 17 zyje nadal. Wszystkie zyjace osoby to pacjenci z posta-
cig ograniczona choroby. 2-letnie przezycia catkowite (OS)
dla wszystkich chorych wynosity 25%, 5-letnie przezycia
catkowite wynosity 10% (mediana przezy¢ 11 miesiecy)
(ryc. 2). 2-letnie przezycia catkowite pacjentéw z posta-
cig ograniczong DRP wynosity 36%, a 5-letnie przezycia
catkowite wynosity 15% (mediana przezy¢ 17 miesiecy).
Sposrod 64 pacjentéw z postacig uogoélniong DRP nikt nie
przezyt5 lat, 2 lata przezyt 1 pacjent (1,6%) (mediana przezy¢
3,3 miesigca) (ryc. 3).

Przeprowadzono analize poréwnawczg dwoch grup
pacjentdéw, ktérzy otrzymali radykalng radiochemiotera-
pie, réznigcych sie sposobem kojarzenia radioterapii z che-
mioterapia. Nie wykazano réznic w przezyciach 5-letnich
pomiedzy grupa pacjentéw otrzymujacych chemioterapie
réwnoczesnie z radioterapia i grupa chorych leczonych
sekwencyjnie, ktére wyniosty odpowiednio 17% (13 pa-
cjentow) i 16% (8 pacjentéw). Zaobserwowano natomiast
dtuzsze przezycia 2-letnie i mediane przezy¢ u pacjentow
leczonych réwnoczasowo. 2 lata przezyto 44% pacjentéw
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Rycina 3. Krzywe przezycia catkowitego pacjentéw w stadium
zaawansowania LD i ED (A — 138 pacjentéw z postacia LD,
B — 64 pacjentéw z postacia ED)
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Rycina 4. Krzywe przezycia catkowitego pacjentéw w stadium

LD leczonych radykalnie, réznigcych sie sposobem kojarzenia
radioterapii z chemioterapia (A — 77 pacjentéw, u ktérych
zastosowano radiochemioterapie jednoczasowa, B — 49 pacjentow,
u ktérych zastosowano radiochemioterapie sekwencyjng)

otrzymujacych radiochemioterapie jednoczasowa (mediana
przezy¢ 21 miesiecy) i 31% pacjentéw leczonych sekwen-
cyjnie (mediana przezy¢ 15,5 miesigca) (wg testu log-rank
réznice pomiedzy tymi grupami nie sg istotne statystycznie;
p = 0,38) (ryc. 4). Przeprowadzono analize poréwnawcza
grup pacjentéw, u ktérych rozpoczeto radioterapie z 1. lub
2. kursem chemioterapii, z 3.-6. kursem chemioterapii i po
zakonczeniu chemioterapii. Zaréwno catkowite przezycia
2-letnie, jak i mediana przezy¢ byty podobne u pacjentéw,
u ktérych rozpoczynano radioterapie z 1. lub 2. kursem
chemioterapii (48%, mediana przezy¢ 20 miesiecy) i u pa-
cjentéw, u ktérych rozpoczynano radioterapie z 3.-6. kursem
chemioterapii (42%, mediana przezy¢ 21 miesiecy). Zaob-
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Rycina 5. Krzywe przezycia catkowitego pacjentéw leczonych
radykalnie, u ktérych rozpoczeto radioterapie z 1. lub 2. kursem
chemioterapii, z 3.-6. kursem chemioterapii lub po zakoriczeniu
chemioterapii (A — 25 pacjentéw, u ktdrych rozpoczeto radioterapie
z 1. lub 2. kursem chemioterapii, B— 52 pacjentéw, u ktérych
rozpoczeto radioterapie z 3.-6. kursem chemioterapii,

C — 49 pacjentow leczonych sekwencyjnie)

serwowano natomiast réznice w catkowitych przezyciach
piecioletnich.W grupie pacjentéw, u ktérych rozpoczynano
radioterapie z 1. lub 2. kursem chemioterapii, 5 lat prze-
zyto o 1/3 wiecej chorych (24%) niz w grupie pacjentéw
leczonych napromienianiem z 3.-6. kursem chemioterapii
(14%) (réznice pomiedzy tymi grupami nie sg jednak istotne
statystycznie; p = 0,29). Zaobserwowano lepsze przezycie
catkowite zaréwno 2-letnie jaki 5-letnie dla pacjentéw otrzy-
mujacych radiochemioterapie rownoczasowa z 1. lub 2. kur-
sem chemioterapii w stosunku do pacjentéw leczonych se-
kwencyjnie (odpowiednio 48% vs 31% i 24% vs 16%, roznice
pomiedzy tymi grupami nie s3 znamienne statystycznie;
p = 0,22). Nie wykazano réznic w catkowitych przezyciach
5-letnich pomiedzy pacjentami otrzymujacymi radioterapie
z 3.-6. kursem i sekwencyjnie, natomiast przezycia 2-letnie
byly gorsze w grupie pacjentéw leczonych sekwencyjnie
(réznice pomiedzy tymi grupami nie sg istotne statystycznie;
p =0,66) (ryc. 5).

Nie wykazano réznic w catkowitych przezyciach zaréw-
no 2-jaki 5-letnich pomiedzy pacjentami, ktérzy otrzymali
45 Gy we frakcjonowaniu dwa razy dziennie, a pacjentami
leczonymi konwencjonalnie (mediana przezy¢ dla obu grup
wyniosta 19 miesiecy) (test log-rank; p = 0,87) (ryc. 6).

Wykazano, iz pte¢ ma wptyw na przezycia. Przeprowa-
dzono analize poréwnawczg przezycia wzgledem piciw gru-
pie pacjentéw leczonych radykalna radiochemioterapia.
Kobiety rokowaty lepiej niz mezczyzni. 5-letnie i 2-letnie
przezycia catkowite kobiet wyniosty odpowiednio 24% i 54%
(mediana 26 miesiecy), a mezczyzn 13% i 32% (mediana
15 miesiecy) (wg testu log-rank réznice pomiedzy tymi
grupami sg istotne statystycznie; p = 0,016) (ryc. 7).
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Rycina 6. Krzywe przezycia catkowitego pacjentéw leczonych

z intencjg radykalna, otrzymujacych radioterapie 2 razy dziennie

i raz dziennie (A — 95 pacjentow napromienianych 2 razy dziennie,
B — 31 pacjentéw napromienianych 1 raz dziennie)
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Rycina 7. Krzywe przezycia catkowitego radykalnie leczonych
pacjentéw w zaleznosci od ptci (A — 41 kobiet, B — 85 mezczyzn)

Ponad potowa pacjentéw (58%), ktérzy otrzymali profi-
laktyczne napromienianie mézgu, przezyta 2 lata (mediana
przezy¢ 27 miesiecy); w grupie pacjentéw, u ktérych nie
zastosowano PCl, 2-letnie przezycia catkowite wyniosty 21%
(mediana przezy¢ 11 miesiecy). 5 lat przezyto 18% pacjen-
tow, ktérzy otrzymali PCl i 12% pacjentéw niepoddanych
profilaktycznemu napromienianiu mézgu (réznice pomie-
dzy tymi grupami wykazuja znamiennos$¢ statystyczna;
p =0,00004) (ryc. 8).

Omowienie
Do oceny skutecznoscileczenia w onkologii stuzy analiza

wskaznikéw przezy¢. Dzieki rejestrom nowotworéw mozna
uzyskac dane populacyjne o zachorowaniach na nowotwory
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Rycina 8. Krzywe przezycia catkowitego pacjentéw w stadium LD
leczonych radykalnie z- i bez PCl (A — 66 pacjentéw, ktérzy otrzymali
PCl; B— 60 pacjentow, ktorzy nie otrzymali PCI)

ztosliwe. Dane moga pochodzic takze z baz szpitalnych, acz-
kolwiek dotycza one wtedy tylko oséb leczonych w danym
osrodku. W Polsce rejestrowanie zachorowar na nowotwo-
ry ztosliwe prowadzone jest od ponad 50 lat. W Europie
wiarygodne dane o przezyciach pochodza z bazy danych
EUROCARE. W analizie EUROCARE-4, ktéra objefa 23 paristwa
europejskie, sredni odsetek piecioletnich przezy¢ chorych
na raka ptuca, zdiagnozowanych w latach 1995-1999, wy-
ni6st 10%. Dla Polski byt on nizszy od $rednieji wynidst 8,2%
[4]. Wedtug EUROCARE standaryzowane wskazniki 5-letnich
przezy¢ wzglednych u pacjentéw ze zdiagnozowanym ra-
kiem ptuca w latach 2000-2002 wynosity 12%. Podobny
wskaznik 5-letnich przezy¢ — 11,5% chorych zdiagnozo-
wanych w Polsce w analogicznym okresie 2000-2002 uzy-
skano w pierwszej populacyjnej analizie przezy¢ chorych na
nowotwory przeprowadzonej przez Zaktad Epidemiologii
i Prewencji Nowotworéw i Krajowy Rejestr Nowotworéw
Centrum Onkologii — Instytutu w Warszawie [5]. Co cie-
kawe, dla raka ptuca (i raka watroby) wartosci wskaznikéw
uzyskane w Polsce najmniej odbiegaty od srednich europej-
skich (mniej niz o 1 punkt procentowy, przy maksymalnych
réznicach dochodzacych do 26 punktéw procentowych
dla czerniaka i nowotwordéw kosci). Niestety, w badaniach
epidemiologicznych nie ma oddzielnych danych dla lepiej
rokujacego raka niedrobnokomoérkowego ptuca i gorzej
rokujacego raka drobnokomoérkowego ptuca. 2-letnie
przezycia chorych na raka ptuca wahaja sie w granicach
20-40% dla pacjentéw z postacig ograniczong i ponizej
5% dla pacjentéw z postacig uogélniong, 5-letnie przezy-
cia odpowiednio 10-13% i 1-2% [6]. Przezycia pacjentéw
leczonych w SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie w latach
2003-2006 miescity sie w powyzszych granicach: 2-letnie
przezycia catkowite pacjentéw z postacia ograniczong DRP



wynosity 36%, 5-letnie — 15%, natomiast sposrdd pacjen-
téw z postacia uogdlniona 2 lata przezyt tylko 1 pacjent,
co stanowi 1,6% (przezycia tych ostatnich pacjentéw byty
obliczane od rozpoczecia paliatywnej radioterapii, a nie
chemioterapii).

Rak drobnokomorkowy ptuca jest nowotworem wraz-
liwym zaréwno na chemioterapie, jak i na radioterapie.
OdpowiedZ na chemioterapie uzyskuje sie u okoto 80%
leczonych, u wiekszosci chorych dochodzi jednak do progre-
sji miejscowej i powstawania przerzutéw odlegtych, w tym
u ponad 50% pacjentéw — przerzutéw do mézgu. Radio-
terapia raka ptuca w postaci ograniczonej stosowana jest ze
wzgledu na czeste nawroty lokoregionalne, siegajace 80%,
zmniejsza bowiem ryzyko nawrotu miejscowego o okoto
30% [7]. Metaanaliza opublikowana przez Pignona i wsp.
w 1992 roku na podstawie 2103 chorych na drobnoko-
morkowego raka ptuca w stadium LD wykazata znamienng
korzys¢ z dodania radioterapii do leczenia systemowego
— wzrost 0 5,4% odsetka przezyc 3-letnich (z28,9% do 14,3%)
izmniejszenie 0 14% ryzyka zgonu [8]. Obecnie standardem
postepowania u chorych na drobnokomérkowego raka
ptuca w stadium LD jest radiochemioterapia. Dotychczas
nie zostat jednoznacznie okreslony optymalny sposéb ko-
jarzenia chemioterapii i radioterapii. Przeprowadzono sze-
reg badan majacych na celu ustalenie sposobu kojarzenia
radioterapii z chemioterapia, wyniki badan randomizowa-
nych s3 jednak niejednoznaczne. Takada i wsp. wykazali, ze
zastosowanie radioterapii rownoczesnie z chemioterapia
zwieksza odsetek pacjentéw przezywajacych 2, 3i 5 lat
w poréwnaniu z pacjentami otrzymujacymi radioterapie
po zakonczeniu chemioterapii [9]. Murray i wsp. wykazali
zysk zaréwno w przezyciach catkowitych, jakiw przezyciach
wolnych od wznowy w grupie otrzymujacej radioterapie
réwnoczesnie z 1. kursem chemioterapii w stosunku do
chorych leczonych radioterapia z ostatnim kursem che-
mioterapii [10]. Natomiast zysku takiego nie stwierdzo-
no w innym randomizowanym badaniu poréwnujacym
radioterapie stosowang z 1. i z 6. kursem chemioterapii
[11]. W badaniu przeprowadzonym przez Jeremica i wsp.
wykazano natomiast, iz pacjenci otrzymujacy napromie-
nianie réwnoczasowo z chemioterapig w 1-4 tygodniu od
rozpoczecia chemioterapii lepiej rokowali co do przezy¢
5-letnich w poréwnaniu z pacjentami napromienianymi
w 6.-9. tygodniu od rozpoczecia chemioterapii (30% vs
15%, p = 0,052) [12]. Metaanalizy nie potwierdzajg zysku
wykazywanego w niektérych badaniach randomizowanych,
ale widoczna jest pewna tendencja w poprawie przezyc
gtéwnie 2-letnich w przypadku stosowania radioterapii
z wczes$niejszymi kursami chemioterapii, szczegdlnie przy
zastosowaniu napromieniania 2 razy dziennie [11-14].

Przeprowadzono szereg analiz poréwnujacych grupy
pacjentéw otrzymujacych radiochemioterapie w réznym
skojarzeniu (sekwencyjna vs réownoczasowa) oraz grupy

pacjentéw rozpoczynajacych radioterapie z poszczegdlnymi
cyklami chemioterapii (1-2 vs 3-4 vs 5-6 vs 3-6 vs 1-3 vs
4-6). Ze wzgledu na mnogos$¢ przeprowadzonych analiz
zatozono poprawke Bonferroniego, uznajac za znamienne
statystycznie warto$¢ p < 0,001. Analiza przezy¢ pacjentow
z postacia LD leczonych w tutejszym osrodku wykazata
tendencje do wydtuzenia przezy¢ 2-letnich w przypadku
stosowania réwnoczasowej radiochemioterapii w poréw-
naniu z leczonymi sekwencyjnie (2-letni OS odpowiednio
44%i31%, mediana przezy¢ odpowiednio 21i 15,5 miesiaca;
réznice nieznamienne). Natomiast réznice w przezyciach
5-letnich nie wystepowaty (5-letni OS odpowiednio 17%
i 16%). Nie zaobserwowano réznic dotyczacych przezy¢
2-letnich pomiedzy pacjentami, u ktérych rozpoczynano
radioterapie z 1. lub 2. kursem chemioterapii, i pacjentami,
u ktérych rozpoczynano radioterapie z 3.-6. kursem che-
mioterapii (2-letni OS odpowiednio 48% i 42%, mediana
przezy¢ odpowiednio 20 i 21 miesiecy). Zaobserwowano
réznice w catkowitych przezyciach 5-letnich (5-letni OS
odpowiednio 24% i 14%; r6znica nieznamienna). Przezycia
catkowite zaréwno 2-letnie, jak i 5-letnie byty lepsze dla pa-
cjentéw otrzymujacych radiochemioterapie réwnoczasowa
z 1. lub 2. kursem chemioterapii w stosunku do pacjentéw
leczonych sekwencyjnie (2-letni OS odpowiednio 48%i31%,
5-letni OS odpowiednio 24% i 16%; réznice nieznamienne
statystycznie).

Turrisi i wsp. wykazali znamienng poprawe przezy¢ za-
réwno 2-letnich, jak i 5-letnich przy zastosowaniu réwno-
czasowej radiochemioterapiiz 1. kursem chemioterapii przy
frakcjonacji 2 razy dziennie (2-letni OS odpowiednio 47%
i41%, 5-letni OS odpowiednio 26% i 16%, mediana przezy¢
odpowiednio 23 i 19 miesiecy) [15]. W przypadku pacjentéw
leczonych w SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie w latach
2003-2006 nie zaobserwowano podobnych zaleznosci
(2-letni OS odpowiednio 40% i 36%, 5-letni OS odpowiednio
16% i 19%, mediana przezy¢ 19 miesiecy dla obu sposobow
frakcjonowania dawki). Nalezy podkresli¢, ze w badaniu
Turrisiego dawka frakcjonowana konwencjonalnie wynosita
45 Gy w 25 frakcjach, co prawdopodobnie jest dawka zbyt
niska, pacjenci napromieniani raz dziennie w tutejszym
osrodku otrzymywali sumaryczng dawke 50,4-59 Gy.

Wydaje sie, iz szczegdlnie istotnym czynnikiem wpty-
wajacym na przezycia catkowite pacjentow leczonych
z intencja radykalna jest czas, jaki uptywa od rozpoczecia
chemioterapii do zakonczenia radioterapii. W metaanalizie
obejmujacej 8 badan lll fazy uzyskano réznice w przezyciach
5-letnich zaleznie od tego czynnika [14]. W grupach pacjen-
téw, ktorzy zakonczyli radioterapie w czasie nie dtuzszym
niz 30 dni od rozpoczecia chemioterapii, uzyskiwano po-
wyzej 20% przezyc¢ 5-letnich. W przypadku dazenia do jak
najwczesniejszego i jak najbardziej intensywnego leczenia
napromienianiem pacjentow z DRP pojawia sie szereg pro-
blemow, takich jak znaczne zwiekszenie liczby i nasilenia
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ostrych odczynéw popromiennych (szczegdlnie zapalenia
przetyku), trudnosci w utrzymaniu rezimu chemioterapii,
ktopoty natury organizacyjnej, co znacznie utrudnia takie
postepowanie.

Na rokowanie w drobnokomaérkowym raku ptuca wpty-
wa niewatpliwie pte¢ pacjenta. Przezycia kobiet sg lepsze
niz mezczyzn (2-letni OS dla kobiet 29-35% i 11-15% dla
mezczyzn) [16, 17]. Podobnie analiza dotyczaca pacjentéw
leczonych w tutejszym osrodku wykazata znamiennie lepsze
przezycia 2-letnie kobiet niz mezczyzn.

Przerzuty do osrodkowego uktadu nerwowego rozwijaja
sie u 50-65% pacjentéw chorych na DRP. Przeprowadzono
szereg pozytywnych badan randomizowanych poswieco-
nych roli PCI w zmniejszeniu odsetka wystepowania prze-
rzutéw do mézgu i poprawy przezyc¢ [18-20]. Metaanaliza
obejmujaca 7 badan (prawie 1000 pacjentéw) potwierdzita
wyniki badan randomizowanych [21]. Profilaktyczne na-
promienianie mézgu zmniejsza o 50% ryzyko wystapienia
przerzutéw do mézgu (do 25-35%) oraz zwieksza udziat
3-letnich przezy¢ o 5,4% (20,7% vs 15,3%). W tutejszym
osrodku w latach 2003-2006 profilaktyczne napromienianie
modzgu otrzymywali pacjenci w stadium LD, ktérzy osiagneli
catkowita regresje choroby. Zaobserwowano lepsze prze-
zycia catkowite pacjentéw, u ktérych zastosowano PCl, niz
tych, u ktérych takiego leczenia nie zastosowano (2-letni
OS odpowiednio 58% i 21%, 5-letni OS odpowiednio 18%
i 12%, mediana przezy¢ odpowiednio 27 i 11 miesiecy; roz-
nice znamienne).

Whnioski

W poréwnaniu z leczeniem sekwencyjnym przezycia
chorych leczonych radykalnie (postac LD) byty nieznamien-
nie dtuzsze, jezeli radioterapie stosowano jednoczasowo
zchemioterapia. Zauwazono réwniez tendencje do poprawy
przezy¢ w przypadku kojarzenia radioterapii z chemiotera-
pia na poczatku catego cyklu leczenia, chociaz réznice byty
odlegte od znamiennosci statystycznej. Wyniki leczenia uzy-
skane w ciggu pierwszych 4 lat dziatalnosci osrodka SP ZOZ
MSW zW-MCO w Olsztynie nie odbiegaty od publikowanych
wynikéw badan klinicznych.
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