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Powtoérna radioterapia wigzkami
zewnetrznymi u chorych na raka
narzadow gtowy i szyi z nawrotem
lokoregionalnym lub drugim pierwotnym
nowotworem w obszarze uprzednio
napromienianym — mozliwosci,
ograniczenia, perspektywy

External beam radiation re-treatment for head and neck cancer locoregional
failures or second primaries in previously irradiated area — indications, limitations and
perspectives
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Dr hab. n. med. Zbigniew Szutkowski Leczeniem z wyboru w przypadku wzndw po radioterapii lub nowotworu w obszarze uprzednio napromienianym
Centrum Onkologii jest chirurgia ratujaca, a w sytuacii braku mozliwosci resekcji — paliatywna chemioterapia. Mozliwe jest, chociaz
— Instytut im. Marii Sklodowskiej-Curie obcigzone duzym ryzykiem wczesnej i pdznej toksycznosci, przeprowadzenie uzupetniajgcej radioterapii na obszar
Zaklad Teleradioterapii lozy po ratujgcym leczeniu chirurgicznym lub zastosowanie wytacznej radioterapii w celu uzyskania wieloletnich
ul. Roentgena 5, 02-781 Warszawa przezy¢ bezobjawowych. Obydwie metody leczenia nierzadko sa skojarzone z chemioterapia. Kluczowe znaczenie
Tel.: +48 (22) 546 20 76, 608 072 598 ma selekcja chorych do powtérmej radioterapii, jak réwniez koniecznosé przeprowadzenia leczenia w wybranych

Faks: +48 (22) 643 9287 osrodkach, dysponujacych zespotem specjalistow majacych doswiadczenie w ztozonym planowaniu radioterapii

e-mail: z.szutkowski@poczta.fm lub radiochemioterapii i wyposazonych w nowoczesne zaplecze techniczne. Osrodki prowadzace powtorne napro-
mienianie musza mie¢ tez mozliwosci kompleksowego leczenia powiktan zwigzanych z dziataniami niepozadanymi.

Stowa kluczowe: rak narzadow glowy i szyi, wznowa i drugi pierwotny nowotwor, powtérne napromienianie

ABSTRACT

The treatment of choice for patients with local recurrences of head and neck cancer or second primaries in
previously irradiated area is salvage surgery. Palliative chemotherapy remain as a treatment for most patients
with unresectable lesions. Re-irradiation may be consider as adjuvant therapy after salvage surgery or definitive
treatment. Adjuvant radiotherapy after salvage surgery seems to improve an outcome in patients with resectable
tumors. Re-irradiation is feasible but usually associated with a significant rate of severe early and late adverse
events in both variants: after salvage surgery and after radiotherapy used as a definitive treatment. Chemotherapy
given concomitantly with re-irradiation may improve locoregional control. The patients selection for re-irradiation
should be very careful and those type of treatment will be reserved for experienced centers only. In this overview

Onkologia w Praktyce Klinicznej of current clinical data is presented and indications for re-irradiation are critically discussed.
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Wstep

U chorych na raka narzadéw glowy i szyi gtéwna
przyczyna niepowodzef po radioterapii lub chemiora-
dioterapii sa nawroty miejscowe i regionalne. Odsetek
zgondéw z tego powodu przekracza 50% [1-7]. Dzialanie
tych samych czynnikéw karcynogennych w zakresie gor-
nych drég oddechowych i w gérnym odcinku przewodu
pokarmowego, a takze samo napromienianie powoduja
wzrost ryzyka wystepowania drugich pierwotnych nowo-
tworéw w obszarze poddanym wczeSniej radioterapii.
Odsetek chorych na raka narzadéw glowy i szyi po
radioterapii lub chemioradioterapii, u ktérych moze si¢
ujawni¢ drugi pierwotny nowotwoOr w obszarze napro-
mienianym, szacuje si¢ na 25% [8]. Metoda postepowa-
nia z wyboru w przypadku niewyleczenia, nawrotu lub
drugiego pierwotnego nowotworu jest chirurgia ratujaca
[9-12]. Do tego typu zabiegu operacyjnego kwalifikuje
si¢ jednak tylko 20-25% chorych [13]. Jesli nie ma moz-
liwosci wykonania operacji ratujacej (brak mozliwosci
technicznych resekcji, watpliwa radykalnos¢, obciazenia
internistyczne, stan ogdlny czy brak zgody chorego),
wiekszoS$¢ chorych jest kwalifikowana do paliatywnej
chemioterapii, po ktérej mediana przezycia wynosi
Srednio 6-9 miesigcy [14]. Alternatywe chemioterapii
stanowi leczenie objawowe. Od wielu lat podejmowane
sa proby zastosowania powtdrnego napromieniania
chorych na raka narzadéw glowy i szyi z nawrotami
miejscowymi i regionalnymi oraz z drugim pierwot-
nym nowotworem w obszarze uprzednio poddanym
radioterapii [4, 15-27]. Decyzje terapeutyczne w tym
przypadku zawsze sa wypadkowa mozliwoSci wyleczenia
lokoregionalnego i ryzyka ci¢zkich dziataf niepozada-
nych radioterapii, bedacych efektem kumulacji dawek
z pierwszego i drugiego napromieniania. W ocenie
potencjalnych korzysci i ryzyka nalezy wzia¢ pod uwage
wiele czynnikéw, takich jak stan ogdlny (z uwzglednie-
niem stopnia sprawnoSci i dolegliwosci zaleznych od
nowotworu), obciazenia internistyczne, operacyjnosé
nawrotu/drugiego pierwotnego nowotworu, wysokos¢
dawki w objetoSci napromienianej oraz analiza dawek na
sasiadujace tkanki (w tym narzady krytyczne), objetosé
nawrotu/drugiego pierwotnego nowotworu, czas, jaki
uplynat od pierwszego napromieniania, i spodziewana
toksyczno$¢, oszacowana na podstawie analizy dzialaf
niepozadanych podczas pierwotnego leczenia.

Rokowanie u chorych z progresja lub drugim pier-
wotnym nowotworem w obszarze uprzednio napromie-
nianym jest niekorzystne. Jak wspomniano, najczesciej
stosowanym leczeniem w tych przypadkach jest chirurgia
ratujaca, ktéra pozwala na uzyskanie wyleczenia lokore-
gionalnego u okoto 15% chorych [17]. Sposréd chorych
z nawrotem lokoregionalnym lub drugim pierwotnym
nowotworem zdecydowana wigkszoS$¢ nie kwalifikuje
si¢ do ratujacej operacji z powodu zbyt duzego zaawan-

sowania miejscowego i braku mozliwosci doszczgtnej
resekcji guza. W takich przypadkach jedyna forma
leczenia przyczynowego pozostaje paliatywna chemiote-
rapia. Powtérne napromienianie nie jest nowa strategia
leczenia chorych z nawrotami lub drugim pierwotnym
nowotworem. Jednak w zwiazku z wysokim ryzykiem
powiktan chorzy sg sporadycznie kwalifikowani do tego
typu leczenia. Kumulacja dawki catkowitej we wszystkich
przypadkach powtérnego napromieniania przekracza
dawki uwazane za maksymalne i niezwykle trudno za-
planowac leczenie z zachowaniem dawek tolerancji dla
narzadéw krytycznych. Postep technologiczny ostatnich
lat i upowszechnienie konformalnych technik radiote-
rapii, a w szczegdlnoSci zastosowanie napromieniania
z modulowang intensywnoscig wiazki (IMRT, intensity
modulated radiation therapy) umozliwiaja zminimalizo-
wanie zagrozen zwigzanych z przekraczaniem dawek
tolerancji dla narzadéw krytycznych, przy czym jednak
ryzyko powiktan i tak pozostaje wysokie, zaleznie od
kumulacji dawek catkowitych. Nasilone wczesne odczyny
popromienne wystepuja u okoto 80% chorych w czasie
6 miesiecy od rozpoczecia powtérnego napromienia-
nia [18]. Smiertelno§¢ zalezna od ostrej toksycznosci
leczenia jest wysoka i wynosi 8% [18-21]. Oczekiwane
nasilenie wczesnych i péznych dziatan niepozadanych
wymusza rygorystyczng selekcje chorych w wypadku
kwalifikacji do powtdrnej radioterapii. Gtéwna role
w tym zakresie odgrywaja objetos¢ guza oraz czas, jaki
uplynat od pierwszego napromieniania. Te 2 czynniki
maja kluczowe znaczenie prognostyczne i musza by¢
brane pod uwage w czasie kwalifikacji. W wielu doniesie-
niach potwierdzono niekorzystny wplyw prognostyczny
duzej objetosci guza oraz krotkiego czasu od pierwszego
napromieniania [21, 23, 24]. Niekorzystnym czynnikiem
jest réowniez stosowanie suboptymalnych dawek podczas
powtérnej radioterapii. Czynniki prognostyczne zwiaza-
ne z lepszym rokowaniem to dhugi czas, jaki uptynat od
pierwszego napromieniania, mala objeto$¢ powtdrnie
napromieniana, skojarzenie powtérnej radioterapii
z chemioterapig oraz zastosowanie radykalnych dawek
podawanych przy uzyciu technik konformalnych 3D,
w tym IMRT [4, 22, 23, 25-27].

Strategie powtérnego napromieniania

Istnieja 2 podstawowe strategie powtérnego napro-
mieniania, ktdre sa przedmiotem badan i kontrowersji.
Pierwsza z nich opiera si¢ na wylacznym lub skojarzonym
z chemioterapiag napromienianiu nawrotu po radio-
terapii/chemioradioterapii lub drugiego pierwotnego
nowotworu w obszarze uprzednio napromienianym.
Druga strategia uwzglednia ratujace leczenie chirur-
giczne z uzupetniajacym powtdrnym napromienianiem.
W tych przypadkach rozwazana jest rowniez mozliwos¢
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zastosowania chemioterapii przy braku radykalnosci
chirurgicznej (resekcja R2) czy wystepowaniu nieko-
rzystnych czynnikéw w pooperacyjnym badaniu mikro-
skopowym, takich jak przechodzenie nacieku raka przez
torebke wezta, zatory w naczyniach czy nacieki wzdhuz
naczyn i nerwow.

Podejmujac decyzje o powtdérnym napromienia-
niu, zawsze, niezaleznie od przyjetej strategii, nalezy
rozwazy¢ planowane leczenie w aspekcie maksymalnej
ochrony narzadéw krytycznych i mozliwosci wystapienia
nasilonych péznych powiktan w tkankach zdrowych,
w tym przetok, martwicy czy powaznych deficytéw
neurologicznych.

Przedstawiajac podzial na 2 gtéwne koncepcje le-
czenia chorych z nawrotami lokoregionalnymi lub dru-
gimi pierwotnymi nowotworami w obszarze uprzednio
napromienianym, dokonano przegladu wazniejszych
publikacji z ostatnich lat.

Przeglad pismiennictwa

W badaniu de Crevoisiera i wsp. [21] poddano ana-
lizie 167 chorych z niekwalifikujacym si¢ do resekcji
nawrotem raka narzadéw gtowy i szyi po uprzednio
przeprowadzonej radykalnej radioterapii. Sredni czas
od pierwszego napromieniania wynosit 33 miesiace.
Jako powtdrne leczenie zastosowano napromienianie
z podaniem dawki catkowitej 65 Gy we frakcjach 2,0 Gy,
60 Gy we frakcjach 2,0 Gy z jednoczesng chemioterapia
z wykorzystaniem fluorouracylu i hydroksymocznika
lub radioterapi¢ hiperfrakcjonowang z zastosowaniem
2 frakcji dziennie po 1,5 Gy do dawki catkowitej 60 Gy
z jednoczesna chemioterapia mitomycyna C, fluoro-
uracylem i cisplatyna. Uzyskano 2- i 5-letnie odsetki
przezycia catkowitego (OS, overall survival) wynoszace
odpowiednio 21% i 9%, bez istotnych réznic w pod-
grupach. Odnotowano wczesne dziatania niepozadane
ze strony bton §luzowych o nasileniu w skali World
Health Organization (WHO) G3 u 32% i G4 u 14%
chorych. W 4 przypadkach odnotowano neutropeni¢
i trombopeni¢ o nasileniu G3-G4. PéZne nastgpstwa
oceniano wedtug skali Radiation Therapy Oncology
Group (RTOG). I tak zwtdknienie tkanki podskorne;j
szyi wystapito u 41% chorych, powierzchowna martwica
blon §luzowych u 21%, popromienna martwica koSci
u 8%, aw 30% przypadkdw stwierdzono szczekoScisk.

W wieloosrodkowym badaniu RTOG 9610 [19]
podsumowano wyniki leczenia 86 chorych, ktdorzy byli
napromieniani do dawki catkowitej 60 Gy w 2 frakcjach
dziennie po 1,5 Gy kazda i otrzymali 4 kursy chemio-
terapii ztozonej z fluorouracylu i hydroksymocznika.
Odsetki catkowitego przezycia 2- i 5-letniego wyniosly
odpowiednio 15,2% i 3,8%. Toksyczno$¢ oceniano na
podstawie skali European Organization for Research and

Treatment of Cancer (EORTC)/RTOG. Wczesne dzia-
tania niepozadane o nasileniu G4 odnotowano w 18%
przypadkéw, zas 7,6% chorych zmarto z przyczyn moga-
cych zaleze¢ od leczenia. P6Zne odczyny popromienne
o nasileniu G3 i G4 obserwowano odpowiednio w 19%
13% przypadkow. Po roku obserwacji wystgpowanie od-
czyndéw G3 i G4 facznie oceniono na 9%, a stopien G4 po
215 latach po leczeniu stwierdzono w 3,8% przypadkow.

Popovitzer i wsp. [22] w latach 1994-2007 przeprowa-
dzili powtdrna radioterapi¢ u 66 chorych z niekwalifikuja-
cymi si¢ do resekcji nawrotami raka ptaskonablonkowego
narzadow glowy i szyi lub drugimi pierwotnymi nowotwo-
rami w obszarze uprzednio napromienianym. Objgtos¢
napromieniang stanowit obraz (GTV, gross tumor volu-
me) z S-milimetrowym marginesem. Nie uwzgledniano
prawdopodobnych zmian subklinicznych w najblizszych
wezlach chtonnych, ograniczajac do absolutnego mi-
nimum obszar do napromieniania. Do precyzyjnego
okreslenia GTV uzyto wszystkich dostepnych mozliwoSci
diagnostycznych, wiacznie z badaniem w znieczuleniu
ogblnym, tomografia komputerowa (TK), tomografia
rezonansu magnetycznego (MRI, magnetic resonance
imaging) i pozytonowa tomografia emisyjna (PET, positron
emission tomography). Poczatkowo planowano leczenie,
wykorzystujac klasyczng technike 3D, a nastgpnie stoso-
wano IMRT. Srednia dawka catkowita podana w trakcie
powtdrnej radioterapii wyniosta 68 Gy, a skumulowana
dawka z pierwszego i drugiego napromieniania 129 Gy.
Czas, jaki uptynat miedzy pierwszym i drugim leczeniem,
wynosit 6-184 miesiecy. U 47% chorych zastosowano hi-
perfrakcjonowana radioterapi¢, podajac dziennie 2 frakcje
po 1,25 Gy, aw pozostatych przypadkach przeprowadzono
napromienianie frakcjonowaniem konwencjonalnym.
Jednoczesne leczenie systemowe z zastosowaniem
takich lekéw jak cisplatyna, karboplatyna, docetaksel,
fluorouracyl czy cetuksymab otrzymato 71% chorych.
Chorzy leczeni hiperfrakcjonowanym napromienianiem
otrzymywali chemioterapie oparta na cisplatynie i fluoro-
uracylu. Aktualizowane odsetki 2- i 5-letniego przezycia
catkowitego i wolnego od progresji wyniosly odpowiednio
40% i 22% oraz 27% i 19%. Nawroty lokoregionalne
w 96% przypadkow ujawnily si¢ w obszarze petnej dawki
napromieniania i jedynie u 2 chorych znajdowaly si¢ poza
objetoScia napromieniana. Przerzuty odlegte stwierdzono
u 18 (27%) chorych, przy czym u 15 z nich obserwowano
nawrot lokoregionalny. Dzialania niepozadane oceniano
przy uzyciu skali Common Toxicity Criteria for Adverse
Events (CTC, version 3.0). Dwéch chorych z nasilonymi
wezesnymi odczynami popromiennymi zmarto, przy czym
zgony te mozna uzna¢ za zalezne od leczenia. Odczyny
pdzne w stopniu > 2 obserwowano u 19 chorych (29%),
sposrod ktérych u 3 zalozono tracheostomie, u 2 wykonano
laryngektomi¢ z powodu martwicy chrzastek, a u 2 ko-
lejnych wystapito krwawienie z tetnicy szyjnej. Ci ostatni
zmarli z powodu progresji lokoregionalne;.
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Innym przyktadem zastosowania samodzielnej,
ale tez skojarzonej z chirurgia powtdrnej radioterapii
pooperacyjnej jest praca Goldsteina i wsp. [4]. Leczo-
no 41 chorych, w tym 28 z zalozeniem radykalnym,
a 13 paliatywnym. Stosowano napromienianie techni-
ka IMRT, podajac dawki radykalne rzedu 66-70 Gy
(12 chorych) i pooperacyjne 60-66 Gy (16 chorych) we
frakcjach 1,8-2,0 Gy. Przezycie catkowite 2- i 3-letnie
wyniosto odpowiednio 29% i 13%. Nasilong toksyczno$¢
G3 i G4 odnotowano u prawie 70% chorych.

Hoebers i wsp. [28] analizowali dane 58 chorych
poddanych powtdrnej radioterapii z zatozeniem rady-
kalnym. Samodzielne powtérne napromienianie otrzy-
mato 53%, a poprzedzone leczeniem chirurgicznym
47% chorych. Leczenie skojarzono z chemioterapia
u 57% chorych. Srednia skumulowana dawka po prze-
prowadzeniu powtdrnej radioterapii wynosita 119 Gy.
Przezycie catkowite 2- i 5-letnie po przeprowadzeniu
powtdérnego napromieniania wyniosto odpowiednio
42% i 34%. Analiza 5-letniego OS podgrup wykazata
przewagg leczenia chirurgicznego skojarzonego z ra-
dioterapia pooperacyjna (40%) w poréwnaniu z samo-
dzielng radioterapia (20%), a skojarzenie radioterapii
z chemioterapia skutkowalo najmniejszym odsetkiem
chorych przezywajacych ten okres (13%). Nalezy jednak
zaznaczy¢, ze chorzy poddani radioterapii samodzielnej
lub w skojarzeniu z chemioterapia nie kwalifikowali si¢
pierwotnie do leczenia operacyjnego z uwagi na zaawan-
sowanie nawrotu lub drugiego pierwotnego nowotworu
w obszarze napromienianym. P6Zna toksycznos¢ obser-
wowano u 45% chorych w ciagu 5 lat obserwacji.

Analize 78 kolejnych chorych poddanych powtérne;j
radioterapii technika IMRT przeprowadzit Sulman [26].
U 27% chorych przeprowadzono chirurgi¢ ratujaca
przed powtérna radioterapia, a 48% chorych otrzy-
mato chemioterapie przed napromienianiem. Sredni
czas pomiedzy pierwszym a drugim napromienianiem
wynosil 25 miesigcy. W wigkszosci przypadkéw dawka
podczas powtdrnego napromieniania wynosita 60 Gy,
a skumulowana dawka Srednio 116 Gy (64-142 Gy).
Objetos¢ do napromieniania CTV stanowily guz lub
loza po resekcji guza z marginesem 1-2 cm. Stosowano
dawke frakcyjna 2 Gy do dawki catkowitej 60-70 Gy.
U ponad 50% chorych napromieniano réwniez obszar
najblizszego splywu chtonki, podajac dawke 54-60 Gy
we frakcjach po 1,8-2,0 Gy. Odsetek 2-letnich wyleczef
miejscowych i regionalnych wynidst 64%, a 2-letniego
przezycia catkowitego 54%. U 20% chorych stwierdzono
nasilone odczyny popromienne wymagajace hospitaliza-
cji. Odnotowano 1 zgon zwiazany z przeprowadzonym
leczeniem.

Janot i wsp. [27] w 2008 roku przedstawili wyniki
jedynego randomizowanego badania I1I-fazy GORTEC-
-GETTEC. Oceniano skuteczno$¢ powtornej radiote-
rapii skojarzonej z chemioterapia jako uzupelnienia

operacji ratujacej w przypadkach nawrotu lub drugiego
pierwotnego ogniska raka po wczesniejszym napromie-
nianiu tego obszaru. Randomizacji poddano chorych,
u ktoérych radykalnos$¢ zabiegu operacyjnego oceniono
jako R-0, R-1. Do badania wlaczono 130 chorych, spo-
$rod ktorych losowo kwalifikowano do obserwacji lub
radioterapii na obszar lozy pooperacyjnej z marginesem
dawka catkowita 60 Gy w skojarzeniu z fluorouracylem
i hydroksymocznikiem. Leczenie skojarzone podawano
w 6 cyklach z uzyciem konwencjonalnego frakcjono-
wania 2 Gy na frakcj¢ 5 dni w tygodniu, kazdorazowo
z 9 dniami przerwy. Planowanie przeprowadzano tech-
nika konwencjonalng i z wykorzystaniem systemow
planowania tréjwymiarowego. U chorych pooperacyjnie
poddanych radiochemioterapii odsetek 3-letniego wy-
leczenia lokoregionalnego wynidst 60% w poréwnaniu
z 20% po wylacznej chirurgii. Dwuletnie przezycie bez
objawéw nawrotu wyniosto odpowiednio 40% i 20%.
Nie odnotowano réznic w zakresie OS w obu badanych
grupach. Toksyczno$¢ leczenia oceniano przy uzyciu
skali EORTC/RTOG. Wczesne odczyny popromienne
o nasileniu G3-G4 obserwowano u 28% chorych. Pézna
toksyczno$¢ o nasileniu G3-G4 oceniana po 2 latach
dotyczyta 39% przypadkéw w grupie radiochemioterapii
w poréwnaniu z 10% u chorych poddanych obserwacji
po leczeniu chirurgicznym.

Podsumowanie

Zgromadzone do$§wiadczenia §wiadczg o mozliwosci
przeprowadzenia powtérnej radioterapii w przypadku
nawrotu lub drugiego pierwotnego nowotworu w ob-
szarze uprzednio napromienianym, chociaz wiaze si¢
to zwysokim ryzykiem wystapienia wezesnych i péznych
dziatan niepozadanych, w tym stanowiacych zagrozenie
zycia. Decyzja o wdrozeniu powtdrnego napromieniania
musi by¢ podejmowana z najwigksza ostroznoscia, przy
uwzglednieniu zaawansowania i lokalizacji zmian nowo-
tworowych, czasu, jaki uptynat od pierwotnego leczenia,
a takze czynnikéw charakteryzujacych chorego, w tym
stopnia sprawnosci oraz choréb wspétistniejacych. Je-
dynie chorzy z ograniczonym zakresem zmian nowotwo-
rowych zlokalizowanych poza narzadami krytycznymi,
relatywnie dlugim czasem od uprzedniego napromienia-
nia, charakteryzujacy si¢ wysokim stopniem sprawnosci
i brakiem istotnych choréb wspoétistniejacych moga by¢
rozpatrywani jako kandydaci do powt6rnej radioterapii.

Powtdrna radioterapia przeprowadzona samodziel-
nie lub w skojarzeniu z innymi metodami pozwala na
uzyskanie wieloletniego przezycia bez objawéw u okoto
20-40% chorych. Mozna przypuszczad, ze korzystniejsze
wyniki dotycza przypadkéw, w ktérych powtdrne napro-
mienianie byto poprzedzone ratujagcym zabiegiem opera-
cyjnym, aczkolwiek stwierdzenie takie nie opiera si¢ na
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dowodach o wysokim stopniu wiarygodnoSci, a jedynie
na dowodach posrednich. Gorsze wyniki obserwowane
u chorych wyltacznie napromienianych lub poddanych
radiochemioterapii moga by¢ zwigzane — i zapewne tak
jest w rzeczywistosci — z wigkszym zaawansowaniem
miejscowym i/lub regionalnym, determinujacym brak
mozliwo$ci wykonania zabiegu chirurgicznego.

Dzigki zastosowaniu nowoczesnych technik obra-
zowania — jak TK, MRI czy PET-TK, a przede wszyst-
kim wspoélczesnych technologii planowania i realizacji
leczenia, takich jak 3D konformalna RT, w tym IMRT,
mozliwa jest precyzyjna ochrona narzadéw krytycznych
i tkanek zdrowych, co zwigksza prawdopodobienstwo
przeprowadzenia napromieniania w petnej dawce
z akceptowalnym odsetkiem dziatafn niepozadanych
iw efekcie stwarza szanse uzyskania wieloletniego OS.
Opcja powtérnego napromieniania jest tym cenniejsza,
ze alternatywe stanowi wylaczne leczenie systemowe,
ktérego wyniki pozostaja niezadowalajace.

Wydaje sig, ze skojarzenie powtdrnego napromie-
niania z chemioterapia moze mie¢ korzystny wplyw na
wyniki leczenia. Nalezy takze dazy¢ do podania dawki
radykalnej, majac na uwadze, ze stosowanie nizszych
dawek z obawy przed nasilonymi dziataniami niepo-
zadanymi moze przynosi¢ jedynie ograniczony efekt
paliatywny i w aspekcie dazenia do uzyskania wyleczenia
nie moze by¢ brane pod uwagg.

Niektoére dane wskazuja na mozliwo$¢ uzyskania wy-
leczenia miejscowego przy ograniczeniu ryzyka ciezkich
dziatan niepozadanych poprzez definiowanie objetosci
napromienianej ograniczonej wylacznie do guza z nie-
wielkim marginesem. Decyzje w tym zakresie powinny
by¢ podejmowane indywidualnie, z uwzglednieniem
rodzaju nowotworu i stopnia jego zaawansowania.

Analiza zgromadzonych danych przeprowadzona
przez American College of Radiology — Expert Panel
on Head and Neck Cancer w 2011 roku pozwolila na
zdefiniowanie propozycji kryteriéw kwalifikacji cho-
rych do powtdérnego napromieniania [29]. Powtérna
radioterapi¢ nalezy rozwazaé w przypadku nawrotu
niekwalifikujacego si¢ do resekceji lub po nieradykalnej
(R1-R2) chirurgii ratujacej w obszarze uprzednio na-
promienianym.

W pracy wskazano na kluczowe znaczenie selekcji
chorych do powtérnej radioterapii, jak rowniez koniecz-
no$¢ przeprowadzenia leczenia w wybranych osrodkach,
dysponujacych zespotem specjalistéw majacych doswiad-
czenie w zlozonym planowaniu radioterapii lub radioche-
mioterapii i wyposazonych w nowoczesne zaplecze tech-
niczne. OSrodki prowadzace powtdrne napromienianie,
zaréwno samodzielne, jak i skojarzone z chirurgia, musza
miec tez mozliwosci kompleksowego leczenia powiklan
zwigzanych z dzialaniami niepozadanymi.

Pismiennictwo

—

N

20.

21.

Hong W.K., Bromer R.H., Amato D.A. iwsp. Patterns of relapse in locally
advanced head and neck cancer patients who achieved complete re-
mission after combined modality therapy. Cancer 1985; 56: 1242—1245.
Williams R.G. Recurrent head and neck cancer: the results of treatment.
Br. J. Surg. 1974; 61: 691-697.

Garofalo M.C., Haraf D.J. Reirradiation: a potentially curative approach
to locally or regionally recurrent head and neck cancer. Curr. Opin.
Oncol. 2002; 14: 330-333.

Goldstein D.P, Karnell L.H., Yao M., Chamberlin G.P, Nguyen TX.,
Funk G.F. Outcomes following reirradiation of patients with head and
neck cancer. Head Neck 2008; 30: 765-770.

Forastiere A.A., Goepfert H., Maor M. i wsp. Concurent chemotherapy
and radiotherapy for organ preservation in advanced laryngeal cancer.
N. Engl. J. Med. 2003; 349: 2091-2098.

Lefebvre J.L., Rolland F., Tesselaar M. i wsp.. Phase 3 randomized
trial on larynx preservation comparing sequential vs alternating che-
motherapy and radiotherapy. J. Natl. Cancer Inst. 2009; 101: 142-152.
Pernot M., Malissard L., Hoffstetter S. i wsp. The study of tumoral,
radiobiological, and general health factors that influence results and
complications in series 448 oral tongue carcinomas treated exclusively
by irradiation. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 1994; 29: 673-678.
Schwartz L.H., Ozsahin M., Zhang G.N. i wsp. Synchronous and meta-
chronous head and neck carcinoma. Cancer 1994; 74: 1933-1938.
Wong L.Y., Wei W.I., Lam L.K. i wsp. Salvage of recurrent head and
neck squamous cell carcinoma after primary curative surgery. Head
Neck 2003; 25: 953-959.

Parsons J.T., Mendenhall W.M., Stringer S.P. i wsp. Salvage surgery
following radiation failure in squamous cell carcinoma of the supraglotic
larynx. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 1995; 32: 605-609.

. Mabanta S.R., Mendenhall W.M., Stringer S.P. i wsp. Salvage treat-

ment for neck recurrence after irradiation alone for head and neck
squamous cell carcinoma with clinically positive neck nodes. Head
Neck 1999; 21: 591-594.

McLaughlin M.P, Parsons J.T., Fein D.A. i wsp. Salvage surgery after
radiotherapy failure in T1-T2 squamous cell carcinoma of glottis larynx.
Head Neck 1996; 18: 229-235.

Mouttet-Audouard R., Gras L., Comet B., Lartigau E. Reirradiation
for recurrent or second primary head and neck cancer. Bull. Cancer
2011; 98: 1477-1488.

Forastiere A.A., Metch B., Schuller D.E. i wsp. Randomized compari-
son of cisplatin plus 5-fluorouracil and carboplatin plus 5-fluorouracil
versus metothrexate in advanced squamous cell carcinoma of the
head and neck. A Southwest Oncology Group study. J. Clin. Oncol.
1992; 10: 1245-1251.

Skotyszewski J., Korzeniowski S., Reinfuss M. The reirradiation of
recurrences of head and neck cancer. Br. J. Radiol. 1980; 53: 462—-465.

. Szutkowski Z., Kawecki A., Fijuth J., Falkowski S., Laskus Z., Jarzgbski

A. Powtdrne napromienianie nowotworéw regionu gtowy i szyi.
Re-irradiation for head and neck tumors. Nowotwory 1998; 48: 917-922.
Tanvetyanon T, Padhya T., McCaffrey J. i wsp. Prognostic factors for
survival after salvage reirradiation of haed and neck cancer. J. Clin.
Oncol. 2009; 27: 1983-1991.

Langer C.J., Harris J., Horwitz E.M. i wsp. Phase Il study of low dose
paclitaxel and cisplatin in combination with split-course concomitant
twice daily reirradiation in recurrent squamous cell carcinoma of the
head and neck: results of Radiation Therapy Oncology Group Protocol
9911. J. Clin. Oncol. 2007; 25: 4800-4805.

Spencer S.A., Harris J., Wheeler R.H. i wsp. RTOG 96-10 Reirradia-
tion with concurrent hydroxyurea and 5-fluorouracil in patients with
squamous cell cancer of the head and neck. Int. J. Radiat. Oncol.
Biol. Phys. 2001; 51: 1299-1304.

Salama J.K., Vokes E.E., Chmura S.J. i wsp. Long term outcome of
concurrent chemotherapy and reirradiation for recurrent and second
primary head and neck squamous cell carcinoma. Int. J. Radiat. Oncol.
Biol. Phys. 2006; 64: 382-391.

De Crevoisier R., Bourhis J., Domenge C. i wsp. Full dose reirradia-
tion for unresectable head and neck carcinoma. Experience at the
Gustave-Roussy Institute in a series of 169 patients. J. Clin. Oncol.
1998; 16: 3556-3562.

. Popovitzer A., Gluck I., Chepeha D.B. iwsp. The pattern of failure after

reirradiation of recurrent squamous cell head and neck cancer: impli-
cations for defining the targets. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 2008;
74:1342-1347.

www.opk.viamedica.pl

137



ONKOLOGIA W PRAKTYCE KLINICZNEJ 2013, tom 9, nr 4

23.

24,

25.

26.

Hwang J.M., Fu K.K., Phillips T.L. Results and prognostic factors in
the treatment of locally recurrent nasopharyngeal carcinoma. Int. J.
Radiat. Oncol. Biol. Phys. 1998; 41: 1099-1111.

Smee R.l., Meagher N.S., Ho T. i wsp. Recurrent nasopharyngeal
carcinoma: current management approaches. Am. J. Clin. Oncol.
2010; 33: 469-473.

LeeN., Chan K., Bekelman J.E. iwsp. Salvage re-irradiation for recurrent
head and neck cancer. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 2007; 68: 731-740.
SulmanE.P, SchwartzD.L., Le T.T.iwsp. IMRT reirradiation of head and
neck cancer-disease control and morbidity outcomes. Int. J. Radiat.
Oncol. Biol. Phys. 2009; 73: 399-409.

27.

28.

29.

Janot F, de Raucourt D., Benhamou E. i wsp. Randomized trial of
postoperative reirradiation combined with chemotherapy after salvage
surgery alone in head and neck carcinoma. J. Clin. Oncol. 2008; 26:
5518-5523.

Hoebers F., Heemsbergen W., Moor S. i wsp. Reirradiation for head
and neck cancer: delicate balance between effectiveness and toxicity.
Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 2011; 81: 111-118.

Mc Donald M.W., Lawson J., Garg M.K. i wsp. Appropriateness criteria
retreatment of recurrent head and neck cancer after prior definitive
radiation. Expert Panel on Radiation Oncology — Head and Neck
Cancer. Int. J. Radiat. Oncol. Biol. Phys. 2011; 81: 1593-1594.

138

www.opk.viamedica.pl



