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Szanowni Panstwo,

W imieniu Komitetu Naukowego
z przyjemnoscig witamy Panstwa na
Xl Konferencji Edukacyjnej ,Onkologia
w Praktyce Klinicznej”, ktéra odbywa
sie w dniach 11-12 marca 2016 roku

w Warszawie.

Mamy nadzieje, ze tematyka sesji oraz
dyskusje z udziatem szerokiego gro-
na specjalistow dostarcza Panstwu
okazji do owocnej wymiany pogladéw
i pogtebienia wiedzy potrzebnej przy
podejmowaniu optymalnych decyzji
w codziennej pracy.

Liczac na Panstwa aktywne uczestnic-

two, pozostajemy z wyrazami szacunku.

Przewodniczacy Komitetu Naukowego

prof. dr hab. n. med. Maciej Krzakowski
dr hab. n. med. Piotr Potemski, prof. nadzw.
prof. dr hab. n. med. Piotr Wysocki




Rozw6j mozliwosci rozpoznawania
nowotwordw i leczenia przeciwnowo-
tworowego — obserwowany w XXI
wieku — zalezy w najwiekszym stop-
niu od zrozumienia i wykorzystania
uwarunkowan genetycznych i mole-
kularnych oraz rozszerzenia wskazan
dla tacznego — w wielu sytuacjach
jednoczesnego — stosowania réznych
metod postepowania. Przyktadem suk-
cesu w kojarzeniu réznych metod le-
czenia, ktéry mial miejsce w ostatnim
roku, jest uzyskanie przekonujacych
dowodoéw uzasadniajgcych jednocze-
sne stosowanie chemioterapii i lecze-
nia ukierunkowanego w opornym na
kastracje raku gruczotu krokowego.
Podobny sukces przyniosto potaczenie

,Onkologia
w Praktyce
Klinicznej”

hormonoterapii z lekami dziatajacymi
na okreslone szlaki wewnatrzkomoérko-
wego przekazywania sygnatow w raku
piersi.

Ostatnie lata sg ,zlotym okresem”
immunoterapii. Lepsze rozumienie me-
chanizméw nadzoru immunologiczne-
go (szczegblnie — poznanie znacze-
nia metod hamowania tak zwanych
wkontrolnych punktéw odpowiedzi
immunologicznej”) byto podstawg uzy-
skania znaczacego postepu w leczeniu
chorych na czerniaka skéry. Wykorzy-
stanie wspomnianych metod okazalo
sie — w ostatnim roku — bardzo war-
to$ciowym postepowaniem u chorych
na inne nowotwory (np. niedrobnoko-

morkowy rak ptuca lub rak pecherza
moczowego).

Postep wynika czesto z optymalizagji
skojarzonego postepowania. Przykta-
dem jest ewolucja mozliwos$ci uzupet-
niajacego leczenia chorych na raka
trzonu macicy lub wielospecjalistycz-
nego postepowania w zaawansowanym
miejscowo raku pecherza moczowego.
W najblizszym czasie nalezy sie spodzie-
waé wprowadzenia nowych mozliwosci
taczenia lekéw ukierunkowanych na
cele molekularne z radioterapia.

Poznanie uwarunkowan molekular-
nych w nowotworach przyczynilo sie
juz obecnie do opracowania metod,
ktére umozliwiaja pokonanie opornosci
na leczenie. U chorych na niedrobno-
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Specijalista w dziedzinie onkologii klinicznej. Kierownik O$rodka
Innowacyjnosci, Rozwoju i Badan Klinicznych, zastepca dyrektora
Zachodniopomorskiego Centrum Onkologii w Szczecinie. Absolwent
Akademii Medycznej im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu 2000 r.
Autor ponad 100 artykutéw naukowych i licznych rozdziatéw w pod-
recznikach. Stypendysta m.in. Fundacji Miasta Poznania, Fundacji na
Rzecz Nauki Polskiej, Fundacji Tygodnika POLITYKA. Laureat m.in.
Nagrody Prezesa Rady Ministréw, Nagrody Ministra Zdrowia, Nagrody
IDEA Amerykanskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej (ASCO).
Odbywat stypendia w Roswell Park Cancer Institute w Bufallo, USA
oraz Princess Margaret Hospital Uniwersytetu w Toronto, Kanada. Od
2015 roku jest Prezesem Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej.

Prof. dr hab. n. med. Maciej Krzakowski

Kierownik Kliniki Nowotwordw Ptuca i Klatki Piersiowej Centrum Onko-
logii-Instytutu im. M. Sktodowskiej-Curie w Warszawie. Od 1999 roku
do chwili obecnej petni funkcje krajowego konsultanta w dziedzinie
onkologii klinicznej. Jest cztonkiem Polskiego Towarzystwa Onkologii
Klinicznej oraz kilku innych towarzystw naukowych. Posiada specja-
lizacje z onkologii klinicznej i radioterapii nowotworéw. Przedmiotem
jego zawodowych zainteresowan sa skojarzone leczenie raka ptuca
i raka piersi, wprowadzanie nowych metod systemowego leczenia
nowotworéw, leczenie hormonalne i postepowanie wspomagajace
w onkologii. Jest autorem i wspétautorem 400 prac naukowych pu-
blikowanych w kraju i za granicg oraz redaktorem i wspétredaktorem
15 podrecznikéw.




komoérkowego raka ptuca z obecnoscia
mutacji w genie EGFR lub rearanzacji
genu ALK dostepne sg obecnie leki,
ktére przynosza korzySci w sytuacji
wystgpienia opornosci na inhibitory
tyrozynowych kinaz pierwszej linii. Po-
dobna ewolucja mozliwosci dotyczy
hormonoterapii w raku piersi. Bardzo
prawdopodobne jest osiggniecia podob-
nego postepu w innych nowotworach.
Wymienione zmiany w zakresie moz-
liwosci leczenia chorych na nowotwory
byly wskazéwkami dla opracowania
programu XI Konferencji Edukacyjnej
»Onkologia w Praktyce Klinicznej”.
Zamierzeniem autoréw programu kon-
ferencji byto wskazanie najwazniejszych
obszar6w postepu i omdwienie sytuacji,
ktére sa nadal przedmiotem kontro-
wersji. Jednoczes$nie chcieliSmy, aby
omawiane zagadnienia mialy istotne
znaczenie dla klinicznej praktyki.

W trakcie tegorocznej konferencji
W programie po raz pierwszy znala-
zla sie sesja zatytulowana ,,Pytania do
ekspertow”. Jest dedykowana odpo-
wiedziom na nurtujgce pytania, ktére
pojawiaja sie w praktyce klinicznej, lub
podczas przygotowan do egzaminow
specjalizacyjnych, a ktére sa w nie-
wystarczajagcym stopniu omawiane
w trakcie konferencji i spotkan orga-
nizowanych przez PTOK. W trakcie
pierwszego dnia konferencji ,,Onko-
logia w Praktyce Klinicznej” uczestnicy
beda mogli zglaszaé pytania, na ktore
chcieliby uzyska¢ odpowiedzi od eks-
pertow Polskiego Towarzystwa Onko-
logii Klinicznej. Pod koniec pierwsze-
go dnia lista zebranych pytan zostanie
przedstawiona, a wszyscy uczestnicy
konferencji beda mogli zagtosowaé
i wybra¢ najciekawsze z nich. Odpowie-
dzi na pytania zostang przedstawione
podczas ostatniej, sobotniej sesji konfe-

rencji. Nagrania odpowiedzi ekspertow
beda dostepne na platformie OnkoEdu.

Uzupetnieniem Konferencji sg opra-
cowania na temat zagadnien, ktére nie
mogly — z uwagi na ograniczone ramy
czasowe — znalez¢ sie w programie
i wypelniaja okoliczno$ciowy numer
naszego czasopisma.

Mamy nadzieje, ze treSci omawiane
podczas XI Konferencji Edukacyjne;j
»Onkologia w Praktyce Klinicznej” oraz
umieszczone w obecnym numerze cza-
sopisma bedg interesujace i warto$ciowe
w Pafistwa praktyce.

Prof. dr hab. n. med. Piotr Wysocki
Prezes Polskiego Towarzystwa
Onkologii Klinicznej

Prof. dr hab. n. med. Maciej Krzakowski

Redaktor Naczelny
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Chtoniak

obiecujace

przeciwciala

Miniony rok zostal uznany przez Ame-
rican Society of Clinical Oncology (ASCO)
rokiem sukcesu immunoterapii [1]. Do
znaczacych postepéw w onkologii §wia-
towej zaliczono przeciwciata blokujace
inhibitory odpowiedzi immunologicznej
— uktad PD1 (programmed death) —
PD-L1/2 (programmed death ligand), ktore
odblokowuja efekty cytotoksyczne limfocy-
téw T przeciw komérkom nowotworowym
wykazujgcym swoiste cechy antygenowe.
Skuteczno$¢ tej nowej klasy przeciwciat
wykazano poczatkowo u chorych na za-
awansowanego czerniaka, a nastepnie takze
u czgsci chorych na niedrobnokomérkowe-
go raka pluca i inne nowotwory lite oraz
u chorych na nawrotowego i opornego

chtoniaka Hodgkina. Odpowiedzi uzy-
skiwane z zastosowaniem tych przeciwciat
znacznie przekraczajg oczekiwania w tych
grupach chorych obcigzonych bardzo ztym
rokowaniem, a dziatania niepozadane sa
najczesciej umiarkowane.

Nowotwory ukfadu limfoidalnego byly
pierwsza grupa chordb, ktérych leczenie
w codziennej praktyce zostato zrewolu-
cjonizowane dzieki immunoterapii z zasto-
sowaniem rytuksymabu, przeciwciata mo-
noklonalnego anty-CD20 w 1997 roku [2].
Skojarzenie rytuksymabu z chemioterapia
wlasciwg dla danego rodzaju chtoniaka
znaczaco zwiekszylo skutecznosé leczenia
systemowego bez istotnego zwigkszenia
toksyczno$ci. Ten niespotykany dotych-
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czas w swojej skali efekt synergii mechani-
zmow cytotoksycznych chemioterapii i me-
chanizmu wybiorczej eliminacji komoérek
nowotworowych wykazujacych ekspresje
czasteczki CD20 — wystepujacej w wiek-
szo$ci chtoniakéw, byt wynikiem swoistego
zaangazowania naturalnych, nieswoistych
mechanizméw odpornosciowych, takich
jak: ADCC, CDC i pos$redniego zaangazo-
wania mechanizméw komérkowych lim-
focytéw T. Wdrozenie do powszechnej
praktyki przeciwciata anty-CD20 wraz
z doskonaleniem programéw chemioterapii
przyczynilo sie do znaczacego zwiekszenia
czestoSci wyleczen chtoniakéw agresyw-



nych z komoérek B i do znaczacego wy-
dhuzenia remisji chtoniakéw indolentnych.
Dalsze prawie 20 lat badafi podstawowych
i klinicznych przyniosto kolejne postepy.
Opracowano przeciwcialo anty-CD20 no-
wej generacji o zwiekszonej aktywnosci
wobec nowotworéw mniej podatnych ta-
kich, jak przewlekta biataczka limfocytowa
— najczesciej wystepujaca choroba nowo-
tworowa uktadu limfoidalnego, mozliwe
do zastosowania takze u 0séb starszych
obcigzonych chorobami wspélistniejacymi.

0d 2011 roku jest dopuszczone pierw-
sze przeciwcialo — brentuksymab vedotin
(anty-CD30), aktywne w leczeniu chto-
niaka Hodgkina i chloniaka anaplastycz-
nego z duzych komérek — nowotworéw
wykazujacych ekspresje czasteczki CD30,
a w ubieglym roku zaaprobowano nowy
rodzaj wskazania, ktérym jest leczenie
konsolidujace po autotransplantacji ko-
moérek krwiotworczych z powodu nawro-
towego chfoniaka Hodgkina. Racjonalne
umiejscowienie przeciwciata anty-CD30
w algorytmie leczenia chtoniaka Hodgki-
na i chtoniaka anaplastycznego z duzych
komorek jest obecnie przedmiotem wielu
badan klinicznych [3].

Chtoniak Hodgkina (HL, Hodg-
kin’s lymphoma) wykazuje wyjatkowa
wéréd nowotwordw uktadu limfoidalnego
podatno$¢ na przeciwciata blokujace uktad
kontrolny PD1/PDL1, L2. Wyniki badan
genetycznych wykazaly, ze w HL wystepuje
w sposOb powtarzalny amplifikacja w pozy-

gji 9p24.1, ktérej wynikiem jest zwigkszona
ekspresja ligandow PD-L11i PD-L2, a takze
amplifikacja genu JAK2 umiejscowionego
takze w pozycji 9p24, dodatkowo zwigksza-
jaca transkrypcje PD-L1 przez sygnalizacje
JAK/STAT. Ponadto, w czesci przypadkéw
HL (w okoto 75% podtypu MC, mixed
cellularity i w okoto 10—40% podtypu
NS (nodular sclerosis) oraz w prawie 100%
przypadkéw wspdtistnienia zakazenia HIV)
wystepuje latentne zakazenie wirusem EBV
(Epstein-Barr), ktére powoduje nadekspre-
sjc PD-L1 przez nowotworowe komoérki
HRS (Hodgkin/Reed-Sternberg) w sposdb
charakterystyczny dla wiruséw, zdolnych
do angazowania szlakow kontrolnych do
wlasnej ochrony przed eliminacjag immu-
nologiczng. W wyniku naktadania sie tych
mechanizmdéw patogenetycznych, ekspresja
ligandéw PD1 jest bardzo czesta w HL
i wskazuje na genetycznie zdeterminowana
zalezno$¢ biologiczng HL od szlaku PD1.
Dwa badania fazy I obejmujace pacjentéw
z nawrotowym i opornym HL po wielu
liniach leczenia potwierdzily oczekiwania
wynikajgce z przestanek patogenetycznych;
czestos$¢ obiektywnych odpowiedzi (ORR,
objective response rate) po zastosowaniu
przeciwciala nivolumab i pembrolizu-
mab wyniosta, odpowiednio, 87% i 65%,
a czesto$¢ catkowitych odpowiedzi — 17%
i21% i odpowiedzi byly dlugotrwate.
Dodatkowo, potwierdzono w badaniach
korelacyjnych, ze u wszystkich pacjentéw
wystepowata zwiekszona liczba kopii ge-
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Specjalista w dziedzinie choréb wewnetrznych, onkologii klinicznej, hematologii, transplan-
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ter/University of Washington, Seattle, USA (1999). Nalezat do grona wspoétzatozycieli
Polskiej Grupy Badawczej Chtoniakéw (PLRG), ktérej jest aktualnie wiceprezesem. Ponad
200 indeksowanych publikaciji, IF prac petnych oryginalnych 474, liczba cytowan okoto
4000, indeks h: 23. Czlonek PLRG, PALG, PTO, PTOK, PTHIT, ASH, ASCO, ESMO,
EBMT oraz EORTC Lymphoma Group. Odznaczony Krzyzem Kawalerskim Orderu
Odrodzenia Polski. Cztonek-zatozyciel NSZZ Solidarno$¢ w 1980 roku, delegat Regionu
Mazowsze. Delegat na Okregowy Zjazd Lekarzy w Warszawie kadencji1989-2009.
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néw pasma 9p24.1 oraz ekspresja PD-L1
i PD-L2 na komérkach HRS [4].

Podobnej aktywnosci przeciwcial an-
ty-PD1 do stwierdzonej w HL, mozna
oczekiwaé w odniesieniu do pierwotnego
chtoniaka §rédpiersia z duzych komoérek
B (PMBL, primary mediastinal large B-
cell lymphoma), ze wzgledu na podobne
wystepowanie ekspresji ligandéw PD-L1
i PD-L2, ale odpowiednie badania kliniczne
sa dopiero w toku.

Natomiast w przypadku najczesciej
wystepujacego chloniaka agresywnego
— DLBCL (diffuse large B-cell lympho-
ma, chtoniak rozlany z duzych komérek B)
ekspresja PD-L1 wystepuje jedynie u okoto
jednej czwartej chorych, a wstepne dane
kliniczne wskazuja na czgsto$¢ ORR okoto
36%. W niektorych podtypach DLBCL,
EBV-dodatnich i TCHRLBCL (T-cell/histio-
cyte rich large B-cell lymphoma, chtoniak
z duzych komoérek B bogaty w limfocyty T
i histiocyty), ekspresja PD-L1 jest natomiast
bardzo wysoka i by¢ moze, okaza si¢ one
podatne na leczenie blokujace.

W przypadku chtoniaka grudkowego
(FL, follicular lymphoma) ekspresja PD-L1
nie wystepuje na komérkach FL, ale jest
ograniczona do makrofagéw mikrosrodo-
wiska nowotworowego, natomiast ekspre-
sja PD1 na limfocytach T mikrosrodowi-
ska ma charakter zr6znicowany — niska
(PD1") i wysoka (PD1"), ale znaczenie
tych danych nie jest jeszcze znane. W ba-
daniu fazy I nivolumabu, 4 z 10 chorych
na FL uzyskato odpowiedz obiektywna,
a 1 chory — catkowita, i odpowiedzi byty
dhugotrwate.

Bezpieczenistwo przeciwcial blokujacych
PD1 u chorych na chloniaki nie jest jesz-
cze w pelni scharakteryzowane. Dzialania
niepozgdane — gléwnie w stopniu nasi-
lenia 1—2, zalezne od uktadu immunolo-
gicznego, wystepuja u wiekszosci chorych
i obejmuja stany zapalne skory (rumief),
jamy ustnej, przewodu pokarmowego,
trzustki, a takze matoptytkowos¢, znuzenie,
goraczke, nudnosci, kaszel, hipotyreoze,
podwyzszenie stezenia lipazy w surowicy,
hiperkalcemig.

Do gtéwnych celé6w prowadzonych
obecnie badan klinicznych nad zastoso-
waniem przeciwcial blokujgcych u chorych
na chloniaki nalezy — obok oceny bezpie-
czefistwa, zdefiniowanie biomarkeréw, kto-
re pozwola na racjonalne kwalifikowanie
chorych do leczenia. Poniewaz wigkszosé
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odpowiedzi u chorych na chloniaki ma
charakter czeSciowy, konieczne jest rowniez
zbadanie optymalnych kombinacji z innymi
aktywnymi lekami, w tym przeciwciatami,
inhibitorami innych szlakéw molekular-
nych oraz cytostatykami, w celu poprawy
jakosci uzyskiwanych remisji choroby [5].

Bardzo obiecujace wyniki uzyskano z za-
stosowaniem przeciwciala dwuswoistego
anty-CD3/anty-CD19 — blinatumomab
(BiTE, bispecific T-cell engaging antibody)
u chorych na nawrotowg ostrg biatacz-
ke limfoblastyczng linii B-komérkowej
(CD19+4). Nawr6t biataczki jest obciazony
bardzo ztym rokowaniem i dtugotrwate
przezycie wynosi w tej sytuacji mniej niz
5%. Blinatumomab jest konstruktem chi-
merowym dwoch pojedynczych tancuchéw
zmiennych immunogobuliny, z ktérych
jeden fragment wiaze antygen CD3 zdro-
wych limfocytéw T, a drugi, antygen CD19
limfoblastéw biataczkowych. Potaczenie
obu punktéw uchwytu przez jedng cza-
steczke przeciwciata powoduje aktywacje
limfocyta T i efekt cytotoksyczny wobec
uchwyconej przez fragment anty-CD19
komorki biataczkowej. Dotychczasowe
badania kliniczne wykazaty ORR 43% i CR
33% w grupie 189 chorych na nawrotowg
i oporng ALL. Eradykacje choroby reszt-
kowej (MRD, minimal residual disease)
uzyskato 82% pacjentéw. Stosowanie prze-
ciwciata BiTE (ciagly wlew dozylny przez
4 tygodnie z dwutygodniowg przerwa) wy-
maga szczegolnej ostroznosci ze wzgledu na
potencjalnie grozne dzialania niepozadane
wynikajace z uwolnienia cytokin — go-
raczka, hipotonia, przecigzenie krazenia
plucnego (okolo 70% pacjentéw) oraz
objawy neurologiczne — splatanie, objawy
napadowe, mézdzkowe (okolo 20% pa-
cjentéw). Objawy te ulegajg znacznemu zta-
godzeniu przy zastosowaniu poczatkowej
redukeji dawki przeciwciata w pierwszym
cyklu leczenia. Leczenie to wymaga jed-
nak hospitalizacji przez 10 pierwszych dni
leczenia i na poczatku kazdego cyklu [2].

Do przetomowych osiagnie¢ w leczeniu
szpiczaka plazmocytowego nalezy zaliczy¢
zarejestrowanie pod koniec 2015 roku
(FDA) pierwszych dwoch przeciwcial mo-
noklonalnych: daratumumab (anty-CD38)
i elotuzumab (anty-SLAMF7), ktore wy-
kazuja wysoka aktywno$é w przypadkach
choroby nawrotowej.

Daratumumab jest w petni ludzkim
przeciwciatem IgG1-x, ktoére wigze cza-

steczke CD-38, glikoproteine przezbto-
nowg o aktywnosci ektoenzymatycznej
w metabolizmie nukleotydéw pozakomor-
kowych; ponadto uczestniczy ona w adhezji
komérkowej, migracji komorek i przekazy-
waniu sygnatéw. Dzialanie przeciwciat an-
ty-CD38 obejmuje cytotoksycznos¢ zalezna
od komoérek NK, makrofagéw, dopetniacza,
bezposrednia indukcje apoptozy, modyfi-
kacje aktywnosci ektoenzymatycznej. Da-
ratumumab wykazuje istotng aktywno$é
w przypadkach opornosci na leki grupy
IMiD i inhibitory proteasomu — czgsto§¢
PR od 21% do 36%. Toksyczno$¢ wyraza
sie przede wszystkim wystepowaniem od-
czynéw w trakcie wlewu dozylnego w stop-
niu nasilenia 1—2 obejmujacych dreszcze,
goraczke kaszel, objawy kataralne, spastycz-
no$é. Odczyny wystepuja zasadniczo w cza-
sie pierwszej infuzji u 40—70% chorych
otrzymujgcych premedykacje (kortykoste-
roidy, leki antyhistaminowe, paracetamol).
Do szczegblnych dziatan niepozadanych
przeciwcial anty-CD38 nalezy zakléca-
nie poSredniego testu antyglobulinowego
w toku préby krzyzowej przed przetocze-
niem koncentratu krwinek czerwonych ze
wzgledu na wigzanie obecnego w surowicy
biorcy przeciwciata anty-CD38 z erytro-
cytami testowymi w zwigzku ze stabg eks-
presja CD38 na krwinkach czerwonych.
Powoduje to koniecznos$é neutralizacji
terapeutycznego przeciwciala anty-CD38
lub denaturacji CD38 na krwinkach te-
stowych i wyposazenia pacjenta w karte
informacyjng o okoliczno$ciach zakldcaja-
cych ewentualng prébe krzyzows. Ponadto,
przeciwciala terapeutyczne w surowicy
chorego interferuja z oznaczeniami biatka
monkolnalnego w celu oceny odpowiedzi
na leczenie (elektroforeza biatek i immu-
nofiksacja) i wymagaja wykonywania te-
stéw korygujacych z przeciwciatami mysimi
anty-immunoglobulinowymi oraz zakt6caja
ocene cytometryczng komérek (wykonywa-
nej np. w celu oceny choroby resztkowej) ze
wzgledu na maskowanie epitopéw wobec
przeciwcial diagnostycznych [6].
Elotuzumab jest humanizowanym prze-
ciwcialem IgG1-x swoistym wobec cza-
steczki aktywujacej sygnalizacje limfocytow
SLAMF?7 (signaling lymphocytic activa-
tion molecule 7) obecnej na komorkach
szpiczaka i komérkach NK. Mechanizm
dziatania przeciwciala obejmuje ADCC
(antibody dependent cell-mediated cyto-
toxicity) i zahamowanie interakcji komo-
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rek szpiczaka z komérkami podscieliska.
Ponadto, nastepuje aktywacja komoérek
NK przez zwigzanie SLAMF7. Elotuzumab
jest dobrze tolerowany, ale w monoterapii
nie wykazuje aktywnosci terapeutycznej.
Natomiast w skojarzeniu z lenalidomidem
i deksametazonem istotnie zwieksza sku-
teczno$¢ leczenia w przypadkach nawro-
towych i opornych [6].

Zaséb lekéw immunomodulujacych
(IMiDs) wzbogaca sie. Obecnie obejmuje
talidomid, lenalidomid i pomalidomid,
a we wczesnym stadium badan jest lek
o szerszym spektrum dziatania klinicz-
nego (CC-122) bedacy przedstawicie-
lem nowej klasy lekéw wywodzacych sig
z IMiDs, okre$lanych jako plejotropowe
modyfikatory szlakéw (PPM, pleiotropic
pathway modifiers). Dopiero w ostatnich
latach wyjasniono mechanizm dzialania
przeciwnowotworowego i immunomo-
dulujacego pochodnych talidomidu [7].
Wykazano, ze pierSciefi glutarimidowy,
element strukturalny jednakowy we wszyst-
kich pochodnych, taczy sie z biatkiem
cereblon (CRBN) bedacym chwytnikiem
substratu kompleksu ligazy ubikwitynowe;j
E3 (CRL4“REN)| a zmienna czeS¢ pierScienia
ftaloilowego pozostaje wolna i zmienia
swoisto§¢ CRBN wobec substratu kom-
pleksu ligazy w kierunku dwéch czynnikow
transkrypcyjnych IKZF1 i IKZF3 w lim-
focytach oraz kinazy kazeinowej (CK1la)
w komoérkach mieloidalnych, ktére na-
stepnie ulegajg ubikwitynacji i degradacji
w proteasomie. Degradacja IKZF1/IKZF3
powoduje derepresje genu interleukiny 2
i wzrost jej produkcji w limfocytach, co
w znacznym stopniu odpowiada za efekt
immunomodulujacy pochodnych talidomi-
du, a takze wyciszenie ekspresji czynnika
transkrypcyjnego IRF4 (interferon regu-
latory factor 4) regulujacego aberacyjny
program komorek szpiczaka w dodatnim
sprzezeniu zwrotnym z onkogenem MYC
— stad dzialanie przeciwnowotworowe.
Odkrycie tego mechanizmy otwiera nowe
mozliwosci modyfikacji ubikwitynacji tak-
ze innych biatlek wewnatrzkomérkowych
i nowych punktéw uchwytu dziatania te-
rapeutycznego, stad nazwa modyfikatoréw
plejotropowych.

Tymczasem leki z grupy IMiD — poza
ustalong warto$cig w leczeniu szpiczaka
plazmocytowego, wykazuja — zwlaszcza
w skojarzeniu z przeciwciatem anty-CD20,
wysoka aktywno$¢ w leczeniu chtoniaka



grudkowego w pierwszej linii i w nawro-
tach, a takze w leczeniu nawrotowego
chioniaka z komérek plaszcza. Rysuje sie
realna mozliwo§¢ wdrozenia programéw
skutecznego leczenia chtoniakéw indolent-
nych pozbawionych cytostatykéw. Takie
programy (,R* — rytuksymab i lenalido-
mid) s3 dobrze tolerowane, a przy zasto-
sowaniu profilaktyki przeciwzakrzepowej
(kwas acetylosalicylowy) toksycznos¢ spro-
wadza si¢ do umiarkowanej neutropenii
i trombocytopenii. Ponadto wykazano, ze
dodanie lenalidomidu do standardowej
immunochemioterapii R-CHOP w leczeniu
podtypu spoza os§rodkéw rozmnazania
DLBCL (n0on-GCB diffuse large B-cell lym-
phoma, non germinal center B-cell like) wy-

réwnuje czesto$¢ odpowiedzi i czas wolny
od progresji do poziomu analogicznego do
lepiej rokujacego i czedciej wystepujacego
podtypu z o§rodkéw rozmnazania GCB
DLBCL. Definitywne badania kliniczne
fazy III sg w toku.
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Slataczk

— wyzwania terapeutyczne
| postepy w doskonaleniu
metod leczenia

Wstep

Termin ,,bialaczki” obejmuje bardzo
r6znorodng pod wzgledem etiopatogene-
tycznym i klinicznym grupe choréb roz-
rostowych mieloidalnych i limfoidalnych,
ktérych wspdlng cechg jest nacieczenie
szpiku kostnego przez komérki nowotwo-
rowe i ich obecno$¢ we krwi obwodowej.
Biataczke rozpoznaje si¢ wiec na podstawie
wystapienia jednego, okreslonego objawu
rozrostu nowotworowego linii mieloidal-
nej lub limfoidalnej. Przy nieobecnosci
tego objawu chorobe okresla natomiast
innym terminem. Przyktadem moze by¢
przewlekla biataczka limfocytowa, ce-
chujaca sie¢ akumulacjg komoérek o mor-
fologii odpowiadajacej matym, dojrzatym
limfocytom, ktére posiadajg immunofe-
notyp wlasciwy dla linii B oraz antygen
powierzchniowy CDS, typowy dla linii T
(tzw. fenotyp CD5+/CD19+/CD23+).
Kryterium rozpoznania tej bialaczki jest

obecno$¢ we krwi obwodowej komorek
o tym fenotypie w liczbie co najmniej 5,0
G/l. Gdy jest ich mniej, a gtéwna lokali-
zacja choroby sa wezly chtonne lub inne
narzady, wowczas rozpoznaje sie chtoniaka

limfocytowego. Podobnie, ostra biataczka
limfoblastyczna jest ta samg choroba co
chtoniak ztosliwy limfoblastyczny, a jako
umowne kryterium réznicowe przyje-
to stopien nacieczenia szpiku kostnego

Prof. dr hab. n. med. Dariusz Wofowiec
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(odpowiednio = 25 i < 25%). Bialaczka
plazmocytowa r6zni sie od ,,klasycznego”
szpiczaka plazmocytowego obecnoscia we
krwi plazmocytéw w liczbie powyzej 2 G/1.

Klasyfikacja World Health Organiza-
tion nowotworéw ukladu krwiotwoérczego
i limfoidalnego wyrdznia wiele jednostek
chorobowych nazwanych biataczkami: ostre
biataczki szpikowe, ostre biataczki limfo-
blastyczne, przewlekta biataczka szpikowa
i jej postaé atypowa, przewlektla biataczka
granulocytowa, przewlekta biataczka eozy-
nofilowa, przewlektla biataczka mielomono-
cytowa, przewlekta biataczka limfocytowa,
biataczka wlochatokomérkowa [1]. Ponizej
zostang krétko omowione najwazniejsze
wyzwania terapeutyczne, z ktoérymi przy-
chodzi si¢ nam zmierzy¢ w trzech grupach
biataczek, najczesciej spotykanych w po-
pulagji 0s6b dorostych Europy i Ameryki
Poinocnej. Sa to ostre bialaczki szpikowe,
przewlekla biataczka szpikowa oraz prze-
wlekta biataczka limfocytowa.

Ostre biataczki szpikowe

Pod pojgciem ostrej biataczki szpikowej
(OBS) rozumiemy rozrost NOWOtworowy
komérek prekursorowych linii mieloidal-
nej z towarzyszacym zahamowaniem ich
dojrzewania na szczeblu mlodych, niedoj-
rzalych postaci zwanych blastami. Blasty te
naciekaja szpik kostny i powoduja supresje
prawidtowej hematopoezy oraz czgsto prze-
chodzg do krwi obwodowej. Niedokrwi-
stosé, agranulocytoza i matoplytkowo$c¢ sa
praktycznie statymi objawami OBS. Roczna
zachorowalno$¢ ocenia si¢ na 3—4/100 000
0s6b. Kryterium rozpoznania OBS obejmuje
nacieczenie szpiku i/lub krwi obwodowej
komérkami blastycznymi w odsetku > 20%,
lub tez obecnosé pozaszpikowych ognisk
komorek blastycznych. Do stosunkowo
niedawnego czasu uzywano klasyfikacji
OBS wedtug FAB (French, American, British
group), opartej wylacznie na morfologicz-
nych i immunocytochemicznych cechach
komérek biataczkowych. Klasyfikacja ta
jest obecnie niewystarczajaca i zostala nie-
jako ,wchtonieta” przez podziat WHO
z 2008 roku, uwzgledniajacy cechy cyto-
genetyczne, molekularne oraz osobnicze
podioze rozwoju biataczki. Strategia le-
czenia OBS polega na uzyskaniu mozliwie
najbardziej doszczetnej eradykacji klonu
biataczkowego (niestety, takze i resztko-
wej prawidtowej hematopoezy) za pomoca
chemioterapii mieloablacyjnej, co okresla
sie jako indukcje remisji, a nastepnie na
utrzymaniu uzyskanej remisji leczeniem

konsolidujgcym i podtrzymujacym, do kt6-
rych zalicza sie tez allogeniczne przeszcze-
pienie komoérek krwiotworczych. Od ponad
30 lat leczenie indukujace remisje oparte
jest na podawaniu cytarabiny i antracy-
kliny. Istotnym postepem byto wykazanie
przez polskich badaczy z Polskiej Grupy
ds. Leczenia Biataczek u Dorostych (PALG,
Polish Adult Leukemia Group), ze dodanie
kladrybiny do tych dwdch cytostatykéw
istotnie wydhuza przezycie wolne od wzno-
wy oraz przezycie catkowite chorych na te
biataczke [2]. Znaczna ewolucja dokonata
sie natomiast w zakresie strategii poste-
powania po uzyskaniu remisji calkowitej
w zalezno$ci od czynnikéw ryzyka, szcze-
golnie cytogenetycznych i molekularnych.
Istotnym problemem jest tu optymalizacja
wskazan do allogenicznego przeszczepienia
komorek krwiotwérczych tak, aby te pro-
cedure, ktdra jest wcigz obcigzona istotng
$miertelnoscia, proponowac tylko pacjen-
tom, u ktdrych wystepuja czynniki ryzyka
szybkiej wznowy. Dlatego prace nad jak
najszybszym poszukiwaniem nowych czyn-
nikéw rokowniczych w tej chorobie maja
tak duze znaczenie praktycznie, a czynniki
te s3 wykorzystywane do doskonalenia
standardéw postepowania klinicznego.
Nalezy tu wspomnieé o biataczce pro-
mielocytowej z translokacja t(15;17),
w wyniku ktérej powstaje gen fuzyjny
PML/RARo.. W naszej strefie geograficznej
ta posta stanowi zaledwie ponizej 10%
wszystkich OBS. Zasluguje ona jednak
na wzmianke, gdyz jest to jedyna postaé
ostrej biataczki, w ktérej udaje sie uzyskaé
remisje catkowitg bez zastosowania che-
mioterapii mieloablacyjnej, lecz za pomoca
czynnika indukujacego dojrzewanie ko-
morek biataczkowych (ATRA, tretynoina,
all-trans retinoid acid). Wyniki niedawno
opublikowanych badan wskazuja, ze ATRA
w skojarzeniu z tréjtlenkiem arsenu wyka-
zuje podobng skuteczno$¢ w indukeji remi-
sji jak standardowo stosowane skojarzenie

ATRA z idarubicyng [3].

Przewlekta biataczka szpikowa

Przewlekta biataczka szpikowa (PBSz)
powstaje w wyniku klonalnego rozrostu
komoérki macierzystej. W przeciwiefistwie
do OBS réznicowanie i dojrzewanie komo-
rek powstalych z jej podzialéw jest jednak
zachowane w stopniu wystarczajgcym do
powstania duzej liczby ptytek krwi oraz
komoérek linii granulocytowej naciekaja-
cych szpik i krazacych we krwi, z przewaga
form znajdujacych sie na koficowych szcze-

blach dojrzewania (metamielocyty, formy
paleczkowate i podzielone). Taki obraz
hematologiczny jest charakterystyczny dla
fazy przewleklej choroby. Po roznie dtugim
przebiegu fazy przewlektej w komoérkach
proliferujacych moze doj$¢ do takich za-
burzeni dojrzewania, ze choroba przybierze
obraz kliniczno-hematologiczny podobny
do ostrej biataczki (przetom blastyczny lub
kryza blastyczna). Pomiedzy faza przewlekt
a przelomem blastycznym moze wystapié
faza przejSciowa zwana akceleracja. Rocz-
na zachorowalno$¢ na PBSz jest oceniana
na 1—1,5/100 000 mieszkaficow. Rozrost
nowotworowy jest spowodowany trans-
lokacja diugiego ramienia chromosomu 9
na chromosom 22 z nastepczym powsta-
niem genu fuzyjnego BCR-ABL kodujgcym
biatko o aktywnosci kinazy tyrozynowe;j.
Ta charakterystyczna dla PBSz jednoczyn-
nikowo$¢ patogenezy rozrostu znalazta
swoje potwierdzenie w bardzo dobrych
wynikach uzyskanych w leczeniu PBSz za
pomocg grupy lekéw zwanych inhibitorami
kinaz tyrozynowych (TKI, tyrosine kinase
inhibitors). Ich wprowadzenie do leczenia
PBSz uwaza si¢ za jeden z najbardziej spek-
takularnych postepéw w leczeniu choréb
hematoonkologicznych ostatnich lat. Leki
te, nadajace sie do dtugotrwatego podawa-
nia droga doustng, umozliwiaja uzyskanie
u wiekszosci chorych catkowitej remisji he-
matologicznej, cytogenetycznej i tak zwanej
wiekszej odpowiedzi molekularnej. Warto
pamietaé, ze wybidrczo$¢ dziatania imatyni-
bu na komérki krwiotwdrcze biataczkowe
w stosunku do komérek zdrowych zostata
wykazana w warunkach hodowli in vitro
réwniez przez polskich badaczy [4]. Pro-
gnozuje sie, ze osoby leczone w pierwszej
linii imatynibem (TKI pierwszej genera-
cji) uzyskaja Srednie przezycie wynoszace
20—25 lat, a nilotynibem lub dazatynibem
(TKI drugiej generacji) — 30 lat, co jest
zblizone do oczekiwanego przezycia oséb
w poréwnywalnym wieku, ale niechoru-
jacych na PBSz. Przed wprowadzeniem
TKI do praktyki klinicznej leczenie PBSz
przeszto istotna ewolucje. Przez wiele lat
podstawowym lekiem majacym na celu
jak najdtuzsze utrzymanie pacjenta w fazie
przewleklej choroby, czyli opdznienie jej
ewolucji do przetomu blastycznego, byt
lek alkilujacy busulfan, a nastepnie hy-
droksykarbamid, posiadajacy wtasciwosci
antymetabolitu. Oba te leki umozliwialy
kontrole postepu choroby przez kilka lub
nawet kilkanascie lat, jednak nie zapobie-
galy wystapieniu kryzy blastycznej. Duzym
postepem w leczeniu PBSz byto wykazanie,
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ze interferon alfa pozwalatl u niekt6érych
chorych uzyskaé remisje nie tylko hema-
tologiczna, ale i cytogenetyczng. Za jedyna
metodg terapeutyczna pozwalajaca uzyskad
wyleczenie w PBSz uwaza sie allogeniczne
przeszczepienie komorek krwiotwérczych,
ale po wprowadzeniu do leczenia TKI jego
zastosowanie zostalo znacznie ograniczone
do pacjentéw z niepowodzeniem leczenia
tymi lekami lub wykazujacych ich nieto-
lerancje. W Polsce w leczeniu I linii cho-
rych na PBSz refundowany jest w chwili
obecnej tylko imatynib, chociaz wyniki
prospektywnych badan wieloo§rodkowych
(DASISION i ENESTnd) wykazaly, ze daza-
tynib i nilotinyb dajg u chorych leczonych
w pierwszej linii lepsza jako$¢ odpowiedzi
niz imatynib [5, 6]. Wyzwaniem dla bada-
czy pracujacych nad doskonaleniem lecze-
nia chorych na PBSz jest nietolerancja tych
lekéw przez niektorych chorych, a takze
pojawianie si¢ mutacji genu BCR-ABL na-
dajacych kodowanemu przez niego biatku
oporno$¢ na TKI, co nalezy do najwazniej-
szych przyczyn niepowodzefi w leczeniu.
Dlatego prowadzone sg prace nad TKI
kolejnych generacji — obecnie oczekujemy
na rejestracje i objecie decyzja refundacyjng
bozutynibu i ponatynibu.

Przewlekta biataczka limfocytowa

Przewlekta biataczka limfocytowa
(PBL) jest najczestsza w populacji os6éb
dorostych w Europie i Ameryce Potnoc-
nej, z zachorowalnoscia 4 przypadki/100
000 mieszkafncéw rocznie. Dotyka ona
glownie osoby starsze, gdyz mediana wieku
rozpoznania to 65.—70. rok zycia. Jak we
wszystkich chorobach rozrostowych uktadu
limfoidalnego o przewleklym przebiegu,
u zdecydowanej wiekszosci chorych na
PBL catkowite wyleczenie nie jest mozliwe,
a jego celem jest kontrola postepu choroby,
przedtuzenie przezycia i poprawa jego jako-
$ci. Przez wiele lat podstawa leczenia byly
leki alkilujace, szczegdlnie chlorambucyl,
ktéry pozwala na stabilizacj¢ obrazu cho-
robowego kosztem stosunkowo niewielkiej
toksycznosci. Rzadko jednak udaje si¢ za
jego pomoca uzyskaé remisje catkowita.
Istotnym postepem byto wprowadzenie do
leczenia PBL analogbw puryn, szczegdlnie
w skojarzeniu z cyklofosfamidem i rytuk-
symabem. Na podstawie badan G-CLLSG
schemat FC-R (fludarabina, cyklofosfamid,
rytuksymab) jest obecnie uwazany za ,,ztoty
standard” w leczeniu wymagajacych che-
mioterapii chorych na PBL [7]. Skojarzenie
kladrybiny z cyklofosfamidem cechuje sie

podobna skutecznoscia i toksycznoscia
w stosunku do schematu zawierajacego
fludarabine i cyklofosfamid [8]. Mimo ze
schematy na bazie analogéw puryn po-
zwalaja uzyskac¢ znacznie wigkszy odsetek
remisji catkowitych niz chlorambucyl (ok.
30—40%) i wydluzy¢ catkowite przezycie
pacjentow, cechuja sie jednak stosunkowo
duza mielo- i immunotoksycznoscig, co
uniemozliwia zastosowanie ich u znacznej
cze$ci chorych na CLL z uwagi na ich wiek
badz wspotlistnienie istotnych klinicznie
choréb dotyczacych istotnych zyciowo
narzagdéw i uktadéw. Tym pacjentom pro-
ponuje si¢ chlorambucyl lub bendamustyne
— obydwa w skojarzeniu z rytuksymabem.
Istotnym wyzwaniem w leczeniu PBL sg
przypadki przebiegajace z delecja diugiego
ramienia chromosomu 17 (del 17p) badz
mutacjami genu TPS3, co wigze sie z szybka
progresjg choroby i opornoscia na leki
alkilujace i analogi puryn. Istotnym po-
stepem w leczeniu PBL w ostatnich latach
bylo opracowanie tak zwanych matych
czasteczek, hamujacych prozyciowe szlaki
przewodzenia sygnalow inicjowanych przez
receptor BCR (B-cell receptor). Obecnie s3
zarejestrowane w Unii Europejskiej i ocze-
kuja na decyzje refundacyjng 3 takie cza-
steczki: inhibitor kinazy Brutona: ibrutinib,
inhibitor kinazy fosfatydyloinozytolu 3:
idelalisib, oraz antagonista biatka BCL-
2: venetoclax. Bardzo istotng cechg tych
substancji jest mozliwos¢ ich dtugotrwatego
podawania droga doustng, dobra tolerancja
réwniez przez osoby starsze i obcigzone
istotnymi chorobami wspdtistniejgcy-
mi, oraz aktywno$¢ u chorych z del17p/
/mutTP53 [9]. Warto wreszcie zauwazyc,
ze w odr6znieniu od OBS, w ktoérych wy-
stapienie niekorzystnych czynnikéw pro-
gnostycznych jest decydujace dla ustalenia
strategii leczenia danego pacjenta, w PBL
spoérdéd bardzo licznych opisanych dotad
czynnikow ztego rokowania w PBL jedynie
wykrycie del17p/mutTP53 ma w chwili
obecnej znaczenie dla wyboru sposobu
postepowania terapeutycznego.

Podsumowanie

W ostatnich latach jesteSmy §wiadkami
znacznego postgpu w leczeniu biataczek
0s6b doroslych, sposréd ktorych najczesciej
wystepuja OBS, PBSz i PBL. Progres ten stat
sie mozliwy dzieki opracowaniu nowych
lekéw oddziatywujacych na molekularne
zjawiska odpowiedzialne za transformacje
nowotworowg komorek, a takze dosko-
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naleniu strategii leczenia poprzez dosto-
sowanie jej do czynnikow niekorzystnego
rokowania co do odpowiedzi na leczenie
i dynamiki choroby. Trzeba jednak kon-
tynuowaé badania majace na celu dalszg
poprawe odpowiedzi na leczenie i jakosci
tej odpowiedzi, przedtuzenie catkowitego
przezycia a w konsekwencji — zwiekszenie
odsetka pacjentéw, ktoérych mozna bedzie
uzna¢ za catkowicie wyleczonych.
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oszczedzajacego leczenia skojarzonego

Wstep

Wprowadzenie do rutynowej praktyki
klinicznej w polowie lat 90. ubieglego
wieku jednoczesnej chemioradioterapii
u chorych na zaawansowane, ptaskona-
blonkowe raki narzadéw glowy i szyi
byto niewatpliwie wielkim osiggnieciem
onkologii. Aplikacja metody opierata
sie na dowodach o najwyzszym stopniu
wiarygodnosci. W kilkunastu randomizo-
wanych badaniach klinicznych wykazano
znamienng poprawe zmiennych czasu
przezycia po zastosowaniu jednoczesnej
chemioradioterapii w poréwnaniu z wy-
tacznym napromienianiem, niezaleznie
od schematu frakcjonowania dawki,
zar6wno w ramach leczenia pierwot-
nego, jak i uzupetniajacego chirurgie
[1]. Wykazano réwniez, ze jednoczesna
chemioradioterapia stanowi réwnorzed-
na w aspekcie wyleczalnosci alternatywe

okaleczajacych zabiegdw operacyjnych
u chorych na raka krtani i krtaniowej
czeSci gardla, ajej skuteczno$é jest
wieksza niz wylaczne napromieniani
[2]. Dane z badafi klinicznych zostaly
potwierdzone w kolejnych metaanali-
zach wykazujacych znamienng popra-
we przezycia catkowitego (o 7—13%)
po dodaniu chemioterapii w sekwencji
jednoczesnej do napromieniania, przy
czym najkorzystniejsze wyniki wigzaly
sie z zastosowaniem cisplatyny [3, 4].

,»,Grzechy pierworodne”
chemioradioterapii

Wyniki badan klinicznych z lat 90.,
oprécz potwierdzenia skutecznosci jed-
noczesnej chemioradioterapii u chorych
na zaawansowane raki narzadow glowy
i szyi, wykazaly réwniez niedoskonato-
$ci metody. Po pierwsze, jednoznacznie
stwierdzono, ze chemioradioterapia wig-
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ze si¢ z istotnym nasileniem toksycznosci,
ktéra przekiada si¢ na relatywnie wyso-
kie wskazniki chorobowosci i $miertel-
nosci zaleznej od leczenia. Argiris i wsp.
[5], analizujac losy ponad 300 chorych
leczonych w latach 90. w ramach ba-
dan klinicznych, stwierdzili, ze zgo-
ny zwiagzane z toksycznoscig leczenia
stanowity 15% wszystkich w badanej
grupie. W zdecydowanej wiekszosci
byly to zgony wczesne, obserwowane
w trakcie chemioradioterapii lub w ciggu
kilku miesiecy po jej zakoficzeniu, glow-
ng przyczyne stanowily za$ zakazenia.
Wskaznik zaleznej od leczenia $miertel-
nosci wezesnej wyniost nieco ponad 5%,
co stanowi warto$¢ na granicy akcepta-
¢ji. Machtay i wsp. [6] ocenili nasilenie
péznych nastepstw chemioradioterapii
u wyselekcjonowanych chorych z badan
prowadzonych w latach 1990-2005. Wy-
kazano, ze odlegte dzialania niepozadane
o nasileniu > G2 wedtug CTC (common
toxicity criteria) dotyczyly 41%, a byty
to przede wszystkim: dysfunkcja krtani
i dysfagia. Badania kliniczne, a nastepnie
obserwacyjne wykazaly jednoznacznie,
ze korzy$¢ z chemioradioterapii odnoszg
jedynie chorzy w mtodszych przedzia-
tach wiekowych, charakteryzujacy sie
wysokim stopniem sprawnosci i zadowa-
lajacym odzywieniem. Po drugie, w ba-
daniach rejestracyjnych nie okreSlono
optymalnego schematu chemioradiotera-
pii, poniewaz ich zasadniczym celem bylo
udowodnienie wyzszo$ci nad wylacznym
napromienianiem, poddawanej zreszta
przez dlugie lata w watpliwos$é w wielu
srodowiskach radioterapeutéw. Przyjete
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powszechnie kojarzenie napromieniania
z cisplatyna, oprdcz przestanek teore-
tycznych, opiera sie jedynie na sugestiach
wynikajacych z metaanaliz. Po trzecie,
wyniki uzyskiwane w skrajnych stop-
niach zaawansowania (cT4 i cN2bc-3)
byty nadal niezadowalajace.

Osiaggniecia ostatnich
kilkunastu lat

Problem toksycznosci chemioradiote-
rapii nie zostal rozwigzany uniwersalnie.
Proby aplikacji lekéw cytoprotekeyj-
nych, takich jak przyktadowo amifo-
styna czy palifermina, nie przyniosty
oczekiwanych wynikéw. Nie oznacza
to jednak, ze w obszarze ograniczania
dziatai niepozadanych nie osiggnieto
znaczacych sukcesow, istotnie poprawia-
jacych bezpieczenistwo metody. Zwrdco-
no szczeg6lng uwage na optymalizacje
leczenia wspomagajacego, ktore petni
kluczowg role w zapewnieniu akcep-
towalnej tolerancji chemioradioterapii.
Konieczne jest zapewnienie wlasciwej
alimentagji, z wykorzystaniem mikroga-
strostomii przezskdrnej lub przynajmniej
sondy dozotgdkowej w przypadku ryzy-
ka pojawienia si¢ zaburzei przetykania.
Niezbedne jest ciggle monitorowanie
wydolno$ci narzadowej, uktadu krzep-
niecia oraz ryzyka zakazen, z przyjeciem
zasady natychmiastowej interwencji po
stwierdzeniu nawet pozornie niewielkich
zaburzen. Okreslono takze wymagania
kwalifikacji do chemioradioterapii obej-
mujgce wysoki stopiefi sprawnosci cho-
rych, dobre odzywienie oraz brak powaz-
nych choréb wspétistniejacych. Drugim
czynnikiem poprawiajacym tolerancje
leczenia byto wdrozenie nowoczesnych
technologii napromieniania, opartych na
tréjwymiarowym, konformalnym plano-
waniu i realizacji leczenia. Szczegélnie
rekomendowane jest napromienianie
z modulowaniem intensywnosci wigzki
(IMRT, intensity modulated radiation
therapy), ktoére powinno by¢ standardem
w ramach chemioradioterapii. Technika
IMRT zapewnia znaczaco lepszg ochrone
tkanek zdrowych, co przekfada sie na
ograniczenie nasilenia odczynéw po-
promiennych, a nastepowo zmniejsze-
nie ryzyka ciezkich powiktan leczenia.
Wymienione dzialania bedace efektem

stopniowego nabywania do$wiadczen
przyniosty wymierny efekt. W wielu ba-
daniach klinicznych z ostatniej dekady
odsetki wczesnej Smiertelnosci zalez-
nej od chemioradioterapii (stanowigcej
uniwersalny schemat leczenia w ramio-
nach kontrolnych) nie przekraczaty 2%,
co oznacza ponad dwukrotny spadek
w poréwnaniu z obserwacjami z lat 90.
W ostatniej dekadzie przeprowadzono
takze jedyne badanie majace stuzy¢ opty-
malizacji chemioradioterapii. W badaniu
Radiation Therapy Oncology Group
(RTOG 0129) poréwnano schemat radio-
terapii frakcjonowanej konwencjonalnie
do dawki 70Gy w skojarzeniu z cisplaty-
ng w dawce skumulowanej 300 mg/m?
oraz przyspieszonego napromieniania
w dawce 72Gy z ograniczeniem tgcznej
dawki cisplatyny do 200 mg/m? [7]. Nie
odnotowano réznic w wyleczalno$ci,
zmiennych czasu przezycia, ryzyku nie-
powodzen systemowych oraz nasileniu
dziataf niepozadanych, co wskazuje na
mozliwo$é pewnej dowolnosci w wy-
borze schematu chemioradioterapii.
Warunkiem jest podanie tacznej dawki
cisplatyny nie nizszej niz 200 mg/m?>.
Niekompletno$¢ chemioterapii wigzata
si¢ z gorszymi wskaznikami przezycia
catkowitego w obu badanych grupach.
Celem kolejnego kierunku badan byto
modyfikowanie leczenia skojarzonego
z intencjg zwigkszenia skutecznosci lub
ograniczenia toksycznosci. Badania opie-
raly sie w duzej mierze na spektakular-
nych osiagnigciach biologii molekular-
nej, ktore pozwalaty na identyfikowanie
potencjalnych punktéw uchwytu lecze-
nia ukierunkowanego. W tym zakresie,
wbrew zachecajgcym przestankom, nie
odniesiono oczekiwanych sukceséw. Co
prawda, w badaniu Bonnera i wsp. wy-
kazano, ze dodanie do napromieniania
cetuksymabu, przeciwciata monoklonal-
nego wigzacego zewnatrzkomoérkowa
domene receptora naskérkowego czyn-
nika wzrostu (EGFR, epidermal growth
factor receptor) i w efekcie blokujacego
szlak sygnalowy kinazy tyrozynowej re-
ceptora, znamiennie poprawia skutecz-
no$¢ leczenia w poréwnaniu z wylaczna
radioterapia, bez nasilenia toksycznosci
[8]. Kolejne badania nad wykorzystaniem
lekéw ukierunkowanych zakonczyty

si¢ jednak niepowodzeniem. Dodanie
lekéw przeciwko EGFR do chemiora-
dioterapii nie poprawito skutecznosci

leczenia, a wbrew przestankom wyni-
kajacym z badania Bonnera skutkowato
nasileniem odczynéw popromiennych.
Obserwacje te sa oparte na zgodnych
wynikach kilku badai klinicznych anali-
zujacych dodanie do chemioradioterapii
kolejno cetuksymabu (RTOG 0522),
panitumumabu (CONCERT1), gefity-
nibu (FULCRUM) i erlotynibu (badanie
Martinsa) [9—12]. Niewiele wskazuje
tez na to, ze w zalozeniu mniej toksycz-
ne skojarzenie napromieniania z lekami
przeciwko EGFR jest réwnie skuteczne
jak standardowa chemioradioterapia.
Wyniki badania CONCERT?2 wskazuja
na nizsze prawdopodobiefistwo wylecze-
nia po zastosowaniu schematu taczacego
panitumumab z napromienianiem w po-
réwnaniu z chemioradioterapia, a jed-
nocze$nie poréwnywalne jest nasilenie
dziatai niepozadanych [13]. Podobne
sugestie wynikaja z retrospektywnych
opracowan opublikowanych ostatnio
przez Tanga i Riaza. Pewne nadzieje wig-
ze si¢ ze stosowaniem napromieniania
skojarzonego z cetuksymabem w miejsce
cisplatyny u chorych o lepszym roko-
waniu, z etiopatogenezg raka zalezng
od infekcji wirusem brodawczaka ludz-
kiego (HPV, human papilloma virus).
Zakoficzyla sie rekrutacja do badania
RTOG 1016, w ktérym u chorych na
HPV-zaleznego raka ustnej czesci gardta
poréwnywano radioterapi¢ skojarzona
z cetuksymabem i standardowg chemio-
radioterapie. Wyniki tego oraz kilku po-
dobnych badan, s3 oczekiwane w ciggu
najblizszych lat. Inng koncepcje poprawy
skutecznoéci chemioradioterapii stano-
wi dodanie indukcyjnej chemioterapii
z udzialem taksoidéw. Dzieki badaniu
TAX324 udalo sie okresli¢ najbardziej
skuteczny schemat leczenia indukcyj-
nego, czyli TPF (docetaksel, cisplaty-
na, fluorouracyl), ktéry w skojarzeniu
z chemioradioterapia skutkowat spek-
takularng poprawa zmiennych przezycia
w poréwnaniu z klasycznym schematem
PF [14]. Mogtoby sie wydawac, ze nowy
standard leczenia skojarzonego jest w za-
siegu reki. Wyniki randomizowanych
badan poréwnujacych bezposrednio sko-
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jarzenie TPF z chemioradioterapig oraz
wylaczng chemioradioterapig przyniosty
byly jednak rozczarowujace. W trzech
duzych badaniach klinicznych (PARA-
DIGM, DeCIDE i badanie Hitta i wsp.)
nie wykazano znamiennej korzysci z do-
dania leczenia indukcyjnego do chemio-
radioterapii, a co wiecej, nasilona tok-
syczno$¢ skutkowala niedotrzymaniem
protokotu u wysokiego odsetka chorych
[15—17]. Jedynie wtoskie badania Ghia
i wsp. sugerowalto korzy$¢ z dodania
chemioterapii indukcyjnej. Bylo to jed-
nak badanie wieloramienne, oparte na
niewielkich grupach chorych, co pod-
waza wiarygodno$¢ uzyskanych wyni-
kéw. Brak wplywu dodania indukeyjnej
chemioterapii do chemioradioterapii na
czas przezycia potwierdzono w ostatnio
opublikowanej metaanalizie [18]. Przy-
toczone powyzej badania kliniczne doty-
czace aplikacji lekow ukierunkowanych
lub intensyfikacji chemioterapii, prze-
prowadzone w ciggu ostatniej dekady,
przyniosly jeszcze dodatkowe informagje,
niewiazace sie z zalozonymi wyjSciowo
celami gléwnymi. Ramiona kontrolne
we wszystkich badaniach stanowita stan-
dardowa chemioradioterapia z udziatem
cisplatyny. Okazuje sie, ze ,wspolcze-
sna” chemioradioterapia w poréwnaniu
z praktycznie identycznymi schematami
leczenia uzywanymi w badaniach z lat
90. skutkuje poprawg zmiennych czasu
przezycia o okolo 15-20%, a wskaz-
niki zaleznej od leczenia $miertelnosci
wczesnej obnizyly sie z okoto 5% do
mniej niz 29%.

Podsumowanie

Kilkanascie lat rutynowego stoso-
wania jednoczesnej chemioradioterapii
u chorych na zaawansowane plaskona-
blonkowe raki narzadéw glowy i szyi
przetozylo sie na istotng poprawe bardzo
niekorzystnego wcze$niej rokowania.
Paradoks polega na tym, ze gtéwna za-
stuge w tym zakresie nalezy przypisaé
pozornie niewielkim modyfikacjom samej
metody, a nie wdrazaniu nowych lekéw
ukierunkowanych czy intensyfikacji che-
mioterapii. Okazalo sie, ze umiejetna
kwalifikacja chorych, optymalizacja lecze-
nia wspomagajacego oraz udoskonalanie
technik radioterapii, co nie wymaga kosz-
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to- i czasochtonnych badan klinicznych,
a wynika raczej z dos§wiadczen codziennej
praktyki, moze w pozornie niezauwazal-
ny sposéb przelozy¢ sie na ograniczenie
chorobowosci i $miertelnoéci zaleznej od
leczenia oraz na znaczaca poprawe wy-
leczalnosci i przezycia. Czasem tytulowe
»male kroki” bywaja skuteczniejsze od
aplikacji nowych lekéw i schematéw te-
rapeutycznych. Dzieki temu jednoczesna
chemioradioterapia z udzialem cisplatyny
w 2016 roku nadal pozostaje optymal-
nym i bezpieczniejszym niz w przeszto$ci
oszczedzajacym leczeniem skojarzonym
u chorych na zaawansowane raki narzg-
déw glowy i szyi.
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tkanek miekkich i kosci

Wstep

Kluczowa role w terapii chorych na
migsaki odgrywa leczenie chirurgiczne,
wprowadzenie zasad leczenia skojarzo-
nego (chirurgii, radioterapii i chemiote-
rapii) w wyspecjalizowanych o$rodkach
w ramach wielodyscyplinarnych zespotéw
znamiennie zwigkszyto jednak szanse na
catkowite wyleczenie chorego lub uzyska-
nie dlugoletniego przezycia oraz na ograni-
czenie zasiegu operacji (wykonanie operacji
oszczedzajacej koczyne zamiast amputa-
cji). Kolejnym, spektakularnym krokiem
naprzdd jest wprowadzenie do praktyki
klinicznej niektorych z typoéw tych nowo-
twordéw lekow celowanych molekularnie,
nakierowanych na zaburzenie genetyczne
stanowigce przyczyne etiologiczng danego
nowotworu (np. nowotwory podscieli-
skowe przewodu pokarmowego — GIST
[gastrointestinal stromal tumors) czy DFSP
[dermatofibrosarcoma protuberans)). Naj-
istotniejsze, z powodu rzadko$ci wystepo-
wania tego nowotworu oraz koniecznosci
leczenia skojarzonego wraz z elementami
zaawansowanych technik rekonstrukeyj-
nych, jest prowadzenie terapii od poczatku
w ramach wielodyscyplinarnego zespotu
majacego dos§wiadczenie w leczeniu mie-
sakow [1—3].

Miesaki tkanek miekkich

Najwazniejszym elementem leczenia
miesakéw tkanek miekkich (MTM) przy
braku rozsiewu choroby jest zapewnienie
odpowiedniej kontroli miejscowej nowo-
tworu, czyli radykalne usuniecie nowo-
tworu z marginesem tkanek zdrowych.
Skuteczne wspdlczesne postepowanie
w MTM obejmuje u wiekszosci chorych
leczenie skojarzone za pomoca chirurgii
i uzupetniajacej radioterapii (przed- lub
pooperacyjnej), a niekiedy tez chemiote-

rapii, w zaleznosci od stopnia zaawanso-
wania klinicznego GTNM oraz podtypu
histologicznego miesaka, i powinno by¢
opracowane indywidualnie przez wielo-
specjalistyczny zesp6t.

Wskazana jest indywidualizacja skoja-
rzonego leczenia chorych na MTM z prze-
strzeganiem nastepujacych ogdlnych zasad
postgpowania:

— MTM w stopniu zaawansowania [A
— wrylaczne chirurgiczne leczenie o zato-
zeniu radykalnym;

— MTM w pozostatych stopniach
zaawansowania wedlug TNM (IB, IIA,
IIB — radykalne leczenie chirurgiczne
i uzupetniajaca radioterapia (uzasadnie-
nie podejmowania leczenia MTM wy-
tacznie w o$rodkach posiadajacych zaktad
radioterapii);
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— MTM zaawansowane miejscowo

z obecnoscig czynnikéw ryzyka rozsie-
wu, ale bez przerzutéw (wysoki stopiefi
zloSliwosci histologicznej G3-G4 i wiel-
ko$¢ > 5—10 cm — Il stopienr wg TNM,
MO) — nalezy rozwazy¢ zastosowanie
chemioterapii i radioterapii przedopera-
cyjnej (lub wiaczenie chorego do prospek-
tywnych badafi klinicznych), przy czym
nie nalezy rozpoczynaé leczenia poza
osrodkami referencyjnymi; w przypadku
migsakéw Ewinga (patrz: migsaki kosci)
lub rhabdomyosarcoma obowiazuje zasa-

Prof. dr hab. n. med. Piotr Ltukasz Rutkowski

Specjalista w zakresie chirurgii ogélnej i onkologicznej, Kierownik Kliniki Nowotworéw Tka-
nek Migkkich, Kosci i Czerniakéw Centrum Onkologii-Instytutu im. Marii Sktodowskiej-Curie
w Warszawie, Petnomocnik Dyrektora Centrum Onkologii-Instytutu w Warszawie ds. Badan
Klinicznych, absolwent Wydziatu Lekarskiego Akademii Medycznej w odzi, tytut profesora
otrzymat w 2013 roku. Gtéwnym przedmiotem jego zainteresowania sg czerniaki skéry oraz
migsaki tkanek miekkich i kosci (w tym GIST). Cztonek takich stowarzyszen, jak ASCO,
Connective Tissue Oncology Society (cztonek Board of Directors CTOS 2011-2013), PUO,
ESSO, Europejskiej Organizacji do Badan i Leczenia Raka — EORTC (cztonek

Zarzadu, Przewodniczacy Komitetu Leczenia Miejscowego Grupy Miesakowej; Melanoma
Group oraz Soft Tissue and Bone Sarcoma Group), Polskiego Towarzystwa Onkologii
Klinicznej oraz cztonek Zarzadu Polskiego Towarzystwa Chirurgii Onkologicznej. Autor
i wspétautor ponad 90 oryginalnych prac naukowych opublikowanych w czasopismach
krajowych i zagranicznych (Impact Factor ponad 300, indeks cytowan powyzej 750) oraz
kilku podrecznikéw (m.in. uhonorowany nagrodg zespotowg Ministra Zdrowia za podrecznik
Chirurgia nowotworéw) i rekomendacii klinicznych polskich i miedzynarodowych.

Promotor 3 rozpraw doktorskich. Uczestnik wielu miedzynarodowych programéw badawczych
(m.in. dotyczacych biopsji wezta wartowniczego w czerniaku skéry, badan molekularnych
u chorych na migsaki, czerniaki skéry i GIST, wieloosrodkowych badarn klinicznych), cztonek
Global Melanoma Task Force, wspétkoordynator Rejestru Klinicznego GIST i Polskiego
Rejestru Nowotworéw Kosci, cztonek Rady Naukowej Centrum Onkologii-Instytutu w War-
szawie, cztonek Rady Narodowego Centrum Badan i Rozwoju, przedstawiciel Centrum
Onkologii-Instytutu w Warszawie w Network of Core Institutions EORTC, Prezes Polskiego
Towarzystwa Chirurgii Onkologiczne;.
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da leczenia skojarzonego z chemioterapia
okolooperacyjna;

— wznowy (nawr6t miejscowy) MTM
— postepowanie analogiczne do prowa-
dzonego w pierwotnym leczeniu;

— MTM w IV stopniu zaawansowania
— rozpoczynanie leczenia od chemiotera-
pii, a w przypadku uzyskania odpowiedzi
i przy policzalnych przerzutach (mozli-
wos$¢ wycigcia) radykalizacja postgpowa-
nia (radykalne wycigcie pierwotnej zmia-
ny w ostonie chemioterapii i miejscowe
leczenie).

W przypadku miejscowo zaawansowa-
nych MTM o lokalizagji koficzynowej jedna
z opcji jest przedoperacyjne zastosowanie
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izolowanej perfuzji koficzynowej cytosta-
tykiem w hipertermii (HILP, hyperther-
mic isolated limb perfusion). Najczesciej
w HILP stosowany jest melfalan w skoja-
rzeniu z czynnikiem martwicy nowotwo-
row (TNF alfa), technika ta pozwala na
zaoszczedzenie koficzyny w ponad 70%
przypadkéw granicznie operacyjnych lub
nieresekcyjnych.

W przypadku rozsiewu choroby mozna
wyodrebnié chorych z:

— plerwotnie operacyjnymi przerzuta-
mi ograniczonymi do 1 narzadu (gléwnie
ptuc), u ktérych nalezy rozwazy¢ wstepna
chemioterapie, chirurgiczne wycigcie prze-
rzutéw i nastepowa chemioterapie (u czesci

Tabela 1. Chemiowrazliwo$é wybranych miesakéw tkanek miekkich

. Wrazliwos$¢ na . . . .
Typ miesaka chemioterapie Najbardziej aktywne cytostatyki
Miesaki pleomorficzne + Doksorubicyna
GIST ~/+ ?
Liposarcoma ++ D
P Trabektedyna
Gemcytabina+docetaksel
Leiomyosarcoma ++ Doksorubicyna+dakarbazyna
Trabektedyna
Synovial sarcoma ++ Ifosfamid
MPNST +++ Ifosfamid, doksorubicyna, etopozyd?
Doksorubicyna, winkrystyna,
Ewing sarcoma +++ AT ATeL
g lfosfamid, cyklofosfamid,
daktynomycyna
Doksorubicyna, doksorubicyna
Angiosarcoma skor liposomalna
g y ™ Paklitaksel
Gemcytabina +/- docetaksel
Clear cell sarcoma —/+ Doksorubicyna
Rhabdomyosarcoma . Winkrystyna, daktynomycyna, ifosfa-
(embryonale/alveolare) mid, cyklofosfamid
Alveolar soft part i 2
sarcoma
Miesak epitelioidny —/+ ?
PECOMA —/+ ?
Extraskeletal myxoid _ "
chondrosarcoma ]

— brak; + niewielka chemiowrazliwo$¢; ++ Srednia chemiowrazliwo$é; +++ wysoka
chemiowrazliwos$é na chemioterapie klasyczng cytotoksyczna; GIST — gastrointestinal
stromal tumors; MPNST — malignant peripheral nerve sheath tumor; PECOMA — pe-

rivascular epithelioid cell tumors
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chorych po radykalnej metastazektomii
mozna uzyskaé dlugoletnie przezycia);

— bardziej zaawansowanymi i nieresek-
cyjnymi przerzutami, gdzie postepowanie
powinno by¢ indywidualizowane (chemio-
terapia, radioterapia, leczenie objawowe).

Podstawg standardowej chemioterapii
I linii sg antracykliny (doksorubicyna i epi-
rubicyna). Aktywno$¢ wykazuja réwniez:
ifosfamid, dakarbazyna, gemcytabina, do-
cetaksel oraz w II linii leczenia — trabek-
tedyna i pazopanib. Wyniki klinicznych
badai nie wykazaly istotnej przewagi wie-
lolekowej chemioterapii nad monoterapia
i wielolekowe schematy (np. doksorubicyna
i dakarbazyna lub doksorubicyna i ifosfa-
mid) mozna jedynie rozwaza¢ w wybranych
typach histologicznych o duzej wrazliwosci
na chemioterapie. Niektére leki powinny
by¢ stosowane w specyficznych typach hi-
stologicznych MTM (np. taksoidy — an-
giosarcoma; gemcytabina —/+ docetaksel
— leiomyosarcoma — 16% odpowiedzi
przy kombinacji obu lekéw; trabektedy-
na — myxoid/round cell liposarcoma lub
leiomyosarcoma; ifosfamid — synovial
sarcomas imatynib — dermatofibrosarcoma
protuberans [DFSP]; sunitynib — alveolar
sofft part sarcoma; PEC-oma/lymphangio-
leiomyomatosis — inhibitory mTOR; in-
flammatory myofibroblastic tumor z obec-
noscig translokacji ALK — kryzotynib)
(tab. 1) [3].

Postep w leczeniu systemowym MTM
wiaze si¢ z wykorzystaniem lekéw ukierun-
kowanych molekularnie, ktérych celem sg
specyficzne zaburzenia wewnatrzkomérko-
wych szlakéw przemian o podstawowym
znaczeniu w etiopatogenezie i progresji
nowotworu (tab. 2) [3].

W 2015 roku przedstawiono wyniki 3
istotnych badan z losowym doborem cho-
rych w leczeniu systemowym MTM (tab.
3). W badaniu fazy Ib/Il oceniano wplyw
skojarzenia doksorubicyny z olaratumabem
(IMC-3G3, przeciwcialem monoklonal-
nym przeciwko PDGFRa) w poréwnaniu
z monoterapig doksorubicyng u chorych
na nieresekcyjne/przerzutowe miesaki
tkanek miekkich. Leczenie olaratumabem
mozna byto kontynuowaé do progresji po
zakonczeniu terapii Analiza etapowa dla
przezy¢ catkowitych wykazata lepsze prze-
zycia w grupie otrzymujacej dodatkowo
olaratumab w poréwnaniu z monoterapig
doksorubicyna (odpowiednio — mediana
25 miesiecy 1 14,7 miesiaca; HR = 0,44;
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p = 0,0005) [4]. W grupie przyjmujacej
olaratumab czesciej wystepowaly zdarzenia
niepozadane w stopniu = 3 pod postacia
neutropenii, niedokrwistosci, ostabienia
i trombocytopenii. Wyniki te wymagaja
potwierdzenia w badaniu klinicznym III
fazy z losowym doborem chorych. W ba-
daniu IIT fazy w 452 grupie chorych na
zaawansowane migsaki tkanek migkkich
typu L (liposarcoma i leiomyosarcoma) po
niepowodzeniu = 2 standardowych schema-
tow leczenia systemowego poréwnano sku-
teczno$¢ eribuliny (w dawce 1,4 mg/m?, IV
w dniu 1. i 8.) oraz dakarbazyny (w dawce
850-1200 mg/m?, IV w dniu 1.) stosowa-
nych do 21 dni do progresji choroby [5].
Uzyskano niewielka, ale istotng statystycz-
nie poprawe przezy¢ catkowitych (OS,
overall survival) po zastosowaniu eribuliny
w poréwnaniu z dakarbazyng (mediana OS
wyniosla, odpowiednio, 13,5 i 11,5 mie-
sigca; HR = 0,768, 95% CI 0,618-0,954;
p = 0,017). Mediana przezy¢ wolnych od
progresji choroby byta podobna w obu
grupach chorych i wyniosta 2,6 miesiaca.
Zdarzenie niepozadane zwigzane z lecze-
niem byly czestsze w ramieniu z eribuling
niz dakarbazyna i obejmowaly neutropenie
(44% v. 24%), goraczke (28% v. 14%),
neuropatie obwodowa czuciows (29% wv.
49%) i wylysienie (35% v. 3%). W kolejnym
wieloosrodkowym badaniu I1I fazy poréw-
nano skuteczno$¢ trabektedyny (1,5 mg/m?
przez 24 godziny co 3 tygodnie) dakarba-
zyny (1 g/m? co 3 tygodnie) w leczeniu 518
chorych na zaawansowane miesaki tkanek
miekkich (liposarcoma i leiomyosarcoma)
w II linii terapii [6]. Przedstawiono wyniki
dla drugorzedowego punktu koficowego,
wykazujgc poprawe przezy¢ wolnych od
progresji choroby dla ramienia z trabekte-
dyna w poréwnaniu z dakarbazyng — me-
diana PFS wyniosta, odpowiednio, 4,2 v.
1,5 miesigca (HR [hazard ratio] = 0,550;
p < 0,0001), dtugos¢ trwania odpowiedzi
réwniez byta wieksza dla trabektedyny niz
dakarbazyny (HR = 0,471, p = 0,1415;
mediana = 6,5 v. 4,2 miesigca). Badanie
to potwierdzito skuteczno$¢ trabektedyny
u chorych na zaawansowane L-migsaki.

Edukacja 2016 — wydanie specjalne

Tabela 2. Zarejestrowane i badane leki ukierunkowane molekularnie wykazujace ak-

tywnos¢ u chorych na miesaki

Typ miesaka Lek Cel molekularny
Wskazania zarejestrowane
GIST Imatynib KIT, PDGFRA
GIST Sunitynib KIT, PDGFR, VEGFR
. KIT, PDGFRA,

GIST Regorafenib VEGFR
DFSP Imatynib PDGFRB

) i . i 5 .
Myxo:d/round cell liposarco Trabektedyna ? NER/mnlgjszy
ma, leiomyosarcoma rowek spirali DNA
MTM z wyjatkiem liposar-
coma — niepowodzenie Pazopanib VEGFR, PDGFR
terapii | linii
GCTB Denosumab RANKL

Wskazania, w ktorych wykazano aktywnos$¢ w dotychczasowych badaniach

Angiosarcoma, hemangio-

Sunitynib, sorafenib, bewacy-

lomid, sunitynib, sorafenib,
pazopanib); inhibitory IGF1R

endothelioma, ASPS zumab, pazopanib, cediranib Lt
PVNS/TGCT Imatynib, inhibitory CSF CSF1
PEC-oma, Inhibitory mTOR mTOR
migsak Ewinga, Anty-IGFR IGFRR1
rhabdomyosarcoma
GIST Sorafenib, dazatynib, niloly- |\ bpGER VEGFR
nib, ponatinib
ASPS, CCS ARQ197, kryzotynib Met
Fibromatosis aggressiva Imatynib
Inf‘lammatory myofibrobla- Kryzotynib ALK/MET
stic tumor
Qed/fferentlated MDM2/CDK4
liposarcoma
Imatynib, imatynib + inhibito-

Chordoma ry mTOR, PDGFR, EGFR,

Sunitynib, inhibitory EGFR mTOR

Leki antynagiogenne

SFT (BRI b RO | e [@FRR

DFSP (dermatofibrosarcoma protuberans) — wiokniakomiesak guzowaty skory; GIST (gastrointestinal

stromal tumors) — nowotwory podscieliskowe przewodu pokarmowego; MTM — migsaki tkanek

Nowotwory podscieliskowe
przewodu pokarmowego

miekkich; GCTB (giant cell tumour of bone) — guz olbrzymiokomérkowy kosci; ASPS (alveolar
soft-part sarcoma) — miegsak pecherzykowy tkanek miekkich; PVNS (pigmented villo-nodular
Stanowig one odrebng grupe najczest- synovitis) — barwnikowe zapalenie guzkowe pochewek maziowych sciggien; TGCT (tenosynovial
szych nowotworéw mezenchymalnych ginat cell tumor) — guz olbrzymiokomérkowy pochewek Sciegnistych; CCS (clear cell sarcoma)

przewodu pokarmowego, ktore wywodzg ~ — miesak jasnokomérkowy; SFT (solitary fibrous tumor) — odosobniony guz widknisty
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Tabela 3. Wyniki najnowszych badan nad leczeniem systemowym w migsakach tkanek migkkich

Autorzy

Badanie — lek (faza)

Linia terapii/ typ
miesaka

PFS

(0]

Schoffski i wsp. [5]

Erybulina v. dakarbazyna
(faza 1)

Trzecia linia L-miesaki

26v.26m

13,5v. 11,5 m (p = 0,01)

Trabektedyna v. dakarba-

doksorubicyna (faza la/b)

Demetri i wsp. [6] zyna (faza Ill) Druga linia L-migsaki |4,2v.1,5m (p = 0,0001) 129v. 12,4 m
Doksorubicyna + olara-
Tap i wsp. [4] tumab (anty-PDGFRA) v. Pierwsza linia 6,6 v. 4,1 (p =0,06) 2(5;0_\/0 :)ggsr)n

PFS (progression free survival) — przezycie wolne od progresji choroby; OS (overall survival) — przezycia catkowite; m — miesigce

sie najprawdopodobniej z prekursoréw
komorek rozrusznikowych Cajala. Czynni-
kiem inicjujagcym proces nowotworowy jest
mutacja aktywujgca w genach kodujacych
blonowe receptory KIT lub PDGFRA, kt6-
rych nadekspresja w nastepstwie mutagji
jest wysoce specyficzna dla GIST.

W 2015 roku potwierdzono, ze lecze-
nie uzupetniajgce imatynibem przez 3 lata
w grupie chorych o duzym ryzyku nawrotu
wydluza przezycia wolne od nawrotu cho-
roby i przezycia calkowite w poréwnaniu
ze schematem rocznej terapii (badanie
SSGXVIII; 5-letnie przezycie wolne od
nawrotu choroby 71,1% v. 52,3% dla, od-
powiednio 36-miesieczneji 12-miesiecznej
terapii imatynibem; oraz 5-letnie prze-
zycia catkowite, odpowiednio, 93,4% v.
86,8%) [7]. Leczenie uzupetniajace w gru-
pie o duzym ryzyku nawrotu po wycieciu
ogniska pierwotnego (> 5 mitoz/50 pdl
widzenia w duzym powiekszeniu i/lub wielko$é
guza > 5 cm, lokalizacja guza pierwotnego
w innych czesciach przewodu pokarmowe-
go niz zoladek, resekcja w potwierdzonych
mikroskopowo nacieczonych marginesach
chirurgicznych — R1 lub pekniecie guza
w czasie operacji) powinno trwaé wiec
przez 3 lata. Jednoczesnie przy kwalifika-
¢ji chorych do leczenia uzupetniajacego
obowigzkowe jest oznaczenie statusu mu-
tacji GIST — kwestig dyskusyjng pozo-
staje stosowanie leczenia uzupetniajacego
imatynibem w GIST o genotypach o malej
wrazliwo$ci na imatinib (PDGFRA D842V
czy wild-type).

Wprowadzenie do praktyki klinicznej
w 2001 roku imatynibu — leku celowa-
nego molekularnie, bedgcego inhibitorem
kinaz tyrozynowych (m.in. receptora KIT)
stanowito przetom w leczeniu chorych na
nieoperacyjny/rozsiany GIST. Odlegte wy-

niki badaf klinicznych i grup chorych wy-
kazaly, ze mediana przezycia catkowitego
w grupie chorych na zaawansowany GIST
wynosi obecnie okoto 5 lat, co stanowi
okoto 4-krotne wydtuzenie w poréwnaniu
z danymi historycznymi (mediana prze-
zycia: 12-15 miesiecy). Mediana przezy¢
wolnych od progresji choroby pacjentéw
leczonych imatynibem wynosi 2—3 lata.
W 2015 roku przedstawiono nomogram
pozwalajacy na przewidywanie PFS i OS
chorych na przerzutowy GIST rozpoczy-
najacych leczenie imatynibem [8] Wraz
z wydluzaniem sie czasu leczenia zwieksza
sie odsetek niepowodzefi terapii, to jest
chorych ulegajacych progresji. Ponizej 10%
chorych wykazuje pierwotng opornosé,
wraz z dlugoscig czasu leczenia narasta za$
wtérna (nabyta) na imatinib. NajczeSciej
wtdérna oporno$¢ jest wynikiem nabycia
przez nowotwoér dodatkowej badz dodatko-
wych mutacji w genach KIT lub PDGFRA,
ktére doprowadzajg do zmiany konformacji
receptora i braku mozliwosci wigzania sie
z imatynibem. Uwzgledniajac pierwotng
charakterystyke molekularng GIST, naj-
lepsze odpowiedzi na imatynib obserwuje
sie w przypadku stwierdzenia najczesciej
wystepujacej mutacji w eksonie 11. KIT,
za$ znacznie gorsze wyniki dotycza mutacji
w eksonie 9. lub braku mutacji w genie
KIT (niekiedy zwigzane z wystepowaniem
mutacji w genie PDGFRA, zwlaszcza D842V.
U okoto 20—30% chorych mozna uzyskaé
zahamowanie progresji poprzez zwieksze-
nie dawki imatinibu z 400 mg do 800 mg
dziennie. Zastosowanie innych inhibito-
réw, dziatajagcych na inne punkty uchwy-
tu w szlaku metabolicznym niz mutacja
zwigzana z eksonem 11. KIT, moze pomdc
przezwyciezy¢ oporno$é na leczenie imaty-
nibem. Obecnie jedynym zarejestrowanym

lekiem w II linii, w przypadku opornosci na
imatynib lub nietolerancji leku, jest jablczan
sunitynibu, ktdry jest tyrozynowym inhi-
bitorem wielokinazowym o dziataniu na
kinazy tyrozynowe receptora KIT, PDGFR,
naczyniowo-$rédbtonkowego czynnika
wzrostu (VEGFR, vascular-endothelial gro-
wth factor receptor) i FLT3. Mediana czasu
do progresji chorych na GIST leczonych
sunitynibem wynosi 6-8 miesiecy, a media-
na przezy¢ catkowitych 16—18 miesiecy
[9]. W przypadku dalszej progresji choroby
prospektywne badanie kliniczne z loso-
wym doborem chorych i kontrolg z placebo
wykazato wydtuzenie przezy¢ wolnych
od progresji przy leczeniu regorafenibem
u chorych na GIST oporny na imatynib
i sunitynib (mediana 4,8 v. 0,9 miesigca
dla regorafenibu w poréwnaniu z placebo).

Miesaki kosci

Wszystkie pierwotne, ztosliwe nowo-
twory kosci (MK) powinny by¢ leczone
w wyspecjalizowanych zespotach wielody-
scyplinarnych, gdyz ponad 70% wymaga
leczenia skojarzonego (zwlaszcza migsa-
ki koSciopochodne i miesaki drobnoko-
moérkowe) gtéwnie za pomocy chirurgii
i chemioterapii [2]. Zaleca sie wspolprace
wieloo$rodkowa w ramach Polskiego Re-
jestru Nowotwordéw Kosci (http://www.
polskirejestrguzowkosci.pl).

Oczywiscie, podstawowym elementem
terapii pozostaje zapewnienie miejscowej
kontroli miesaka poprzez wiasciwe rady-
kalne postepowanie chirurgiczne. Poprawa
diagnostyki MK, wprowadzenie zasad le-
czenia skojarzonego i postep technologicz-
ny spowodowaly rozszerzenie wskazafi do
stosowania operacji oszczedzajacych kon-
czyne. Operacje te jednak muszg zapewniac



radykalne miejscowo wyciecie nowotworu,
nie moga skracaé czasu wolnego od nawro-
tu choroby oraz musza powodowacé uzyska-
nie takich efektéw czynno$ciowych, ktére
w oczywisty sposOb przewyzszajg efekty
amputacji 1 protezowania zewngtrznego,
a nie pogarszaja jakosci zycia chorego.
Metody stosowane w leczeniu oszczedza-
jacym to modularne, onkologiczne protezy
wewngtrzne, auto- lub alloprzeszczepy ko-
stne, artrodezy duzych stawéw. Oczywiscie
implantacja protezy onkologicznej wiaze
sie z mozliwosci powiklah w ciagu calego
zycia chorego, prowadzacych nawet do
koniecznosci amputacji koficzyny. W nie-
ktorych przypadkach nie ma koniecznosci
zastepowania wycietego fragmentu kosci
(np. w operacjach miednicy). Oczywiscie,
w przypadku, gdy zastosowanie metod
oszczedzajacych koficzyne nie daje mozli-
wosci radykalnego wycigcia MK, konieczne
jest wykonanie amputacji. Leczenie chi-
rurgiczne pozostaje nadal jedyng metoda
terapii chorych na chrzgstniakomigsaki.

W przypadkach miesaka koSciopo-
chodnego (osteosarcoma) niezaleznie
od lokalizacji konieczne jest dolaczenie
uzupelniajacego leczenia cytostatycznego
(chemioterapii wielolekowej przed- i po-
operacyjnej: gléwne aktywne cytostatyki
to — doksorubicyna, cisplatyna, ifosfamid
i metotreksat) w celu poprawy przezycia
wolnego od przerzutéw. Miesaki wrzecio-
nowatokomdrkowe zwykle sa oporne na
leczenie radioterapia. Rokowanie chorych
na miesaki wrzecionowatokomérkowe roz-
ni si¢ w zaleznosci od stopnia ztoSliwosci
histologicznej i odpowiedzi na leczenie
indukcyjne chemioterapig jednak ogélnie
przezycia 5-letnie ksztaltuja sie na poziomie
ponad 70% pod warunkiem prawidlowego
rozpoznania i leczenia.

Migsaki drobnokomérkowe (gtéwnie
miesaki Ewinga/prymitywny nowotwor
neuroektodermalny [PNET]) sg nowotwo-
rami niskozréznicowanymi, wrazliwymi na
napromienianie, co jest wykorzystywane
do leczenie ogniska pierwotnego, oraz daja
wysoki odsetek odpowiedzi na wieloleko-
wa chemioterapie. Wymagaja niezwykle
agresywnego i dtugotrwatego leczenia sko-
jarzonego, ktoére musi rozpoczynad sie od
chemioterapii, wyniki ich leczenia sg jednak
gorsze niz migsakéw wrzecionowatoko-
morkowych i przezycia 5-letnie ksztattuja
sie w granicach 40—50%.

Guz olbrzymiokomérkowy kosci
(GCTB, giant cell tumour of bone) jest
z reguly leczony chirurgicznie, w przypad-
kach nawrotowych/nieresekcyjnych dobre
wyniki mozna uzyskaé przy zastosowaniu
radioterapii. Najnowsze doniesienia wska-
zujg na wysoka skuteczno$¢ przeciwciala
monoklonalnego anty-RANKL — deno-
sumabu, w leczeniu zaawansowanych
GCTB. Leczenie denosumabem w GCTB
jest zwigzane z bardzo duzym odsetkiem
odpowiedzi przy akceptowalnym profilu
toksycznoéci. Denosumab to lek o jednej
z najwiekszych skuteczno$ci w onkologii
dajacy w okoto 90% eradykacje komo6rek
guza olbrzymiokomérkowego i uwapnianie
zmian nowotworowych. Bez watpienia
w chwili obecnej denosumab stanowi pod-
stawowg standardowa opcje¢ terapeutycz-
ng w leczeniu zaawansowanych GCBT,
gdzie nie jest mozliwe radykalne leczenie
chirurgiczne (jak w lokalizacji w obrebie
czaszki czy kregostupa) oraz w chorobie
przerzutowej. Zastosowanie denosumabu
wydaje sie rOwniez coraz bardziej atrak-
cyjna opcja w leczeniu przedoperacyj-
nym (neoadjuwantowym) GCTB, ktore
sa wyjSciowo granicznie resekcyjne, a po
odpowiedzi na leczenie mozna wykonaé
zabieg mniej okaleczajacy lub zwiekszy¢
miejscowy radykalno$¢ operacji. Pod ka-
tem ewentualnego zmniejszenia zakresu
leczenia operacyjnego po leczeniu deno-
sumabem w poréwnaniu z wyj$ciowym
leczeniem chirurgicznym oceniono 222
chorych z badania II fazy [10]. Poczatkowy,
rekomendowany zakres leczenia operacyj-
nego wahat sie od wyltyzeczkowania do
hemipelwektomii. Zaoszczedzenie stawow
mozliwe bylo u 96% (n = 24/25) chorych
z planowang implantacja protezy onkolo-
gicznej oraz u 86% (n = 30/35) chorych
z planowana resekcja/zespoleniem stawu.
Sposéréd 116 chorych poddanych leczeniu
operacyjnemu (mediana czasu obserwacji
po operacji wyniosta 13 miesi¢cy) wzno-
wy miejscowe stwierdzono u 17 (15%)
chorych, gtéwnie po leczeniu miejscowym
a nie szerokim wycieciu. Leczenie denosu-
mabem spowodowato istotne zmniejszenie
zakresu operacji lub mozliwos¢ czasowego
odstapienia od operacji przy zachowaniu
funkgji koficzyny.

Podsumowanie

Wprowadzenie skutecznego, agresyw-
nego leczenia skojarzonego u chorych na

= Edukacja 2016 — wydanie specjaine

MTM i MK pozwolito znaczaco zwiek-
szy¢ odsetek 5-letnich wyleczeni (do okoto
65—75%, w Polsce poréwnywalne wyniki
osigga Klinika Nowotworéw Tkanek Migk-
kich, Kosci i Czerniakéw Centrum Onko-
logii-Instytutu w Warszawie). Zwickszyt si¢
réwniez odsetek chorych, u ktérych mozna
zachowaé koficzyne. Chorzy na miesaki
musza by¢ leczeni w wyspecjalizowanych
os$rodkach onkologicznych.
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a wczesny dostep
do lekow onkologicznych

Wedlug prognoz Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO, World Health Organiza-
tion) oraz Unii Przeciwrakowej (UICC,
Union Internationale Contre le Cancer),
nowotwory beda gléwng przyczyng zgo-
néw w XXI wieku.

W ciggu najblizszych 15—20 lat na ca-
tym $wiecie podwoi sie liczba zachorowari
na nowotwory. Obecnie, co roku diagnoze
stawia si¢ u okofo 14 mln oséb, ponad
8 mln chorych umiera z powodu raka.
W Polsce w ciggu roku zachorowuje pra-
wie 160 tys. 0s6b i ponad 94 tys. umiera.
W naszym spoteczefistwie ponad 574 tys.
0s6b zyje z chorobg nowotworows rozpo-
znana w ciggu poprzednich 10 lat.

Statystyki amerykanskie wskazuja, ze
co drugi mezczyzna i co trzecia kobieta
zachoruja na nowotwor.

W Stanach Zjednoczonych, Kanadzie,
Australii, a takze w Wielkiej Brytanii,
umieralno$é z powodu choréb uktadu
sercowo-naczyniowego zaczela wyraz-
nie spadaé na przestrzeni ostatnich 20
lat, a najczestsza przyczyng zgondw staly
sie nowotwory. Podobne tendencje wi-
daé w catej Europie. W krajach Europy
Srodkowej i Wschodniej, a wiec takze
w Polsce, nowotwory s3 obecnie gléwna
przyczyna zgonéw u kobiet w mtodym
i Srednim wieku (20—64 lat). Za 10—15
lat podobna sytuacja wystgpi u mezczyzn
w analogicznej grupie wiekowe;j.

W krajach rozwijajacych sie statystyki
dotyczace choréb nowotworowych przed-
stawiajg si¢ jeszcze bardziej dramatycznie,
a dynamiczny wzrost liczby nowych za-
chorowan jest zwigzany przede wszystkim
z przejmowaniem zachodniego stylu zycia

oraz wystepowaniem znaczacej liczby za-
kazen wirusowo-bakteryjnych, ktére s3
przyczyna powstawania okoto 25-30%
NOWOtWOIroOw.

W krajach wysoko rozwinietych mez-
czyzni najczeSciej zapadaja na raka pro-
staty, pluca i jelita grubego, natomiast
w krajach rozwijajacych si¢ — na raka
pluca, zotagdka i watroby. Inne nowotwo-
ry dominuja u kobiet: w krajach wysoko

Dr n. med. Janusz Meder

rozwinietych stwierdza sie najczeSciej raka
piersi, jelita grubego i ptuc, a w krajach
rozwijajacych si¢ dominuja rak piersi,
szyjki macicy i zotadka.

W krajach Unii Europejskiej, gdzie
obecnie rocznie na nowotwory zapada
2,1 mln ludzi, a umiera z ich powodu
1,2 mln, kolejnos§é najczestszych nowo-
twordéw u obu plci jest nastepujgca: rak
pluca, jelita grubego, piersi, prostaty, zo-

Od 2000 roku prezes Polskiej Unii Onkologii. Ponad 44 lata pracy naukowo-badawczej,
klinicznej i dydaktycznej w Centrum Onkologii — Instytucie w Warszawie, specjalista
w dziedzinach radioterapii onkologicznej i onkologii klinicznej; wiceprezes Polskiego
Towarzystwa Onkologii Klinicznej w latach 2007-2014. Wieloletni kierownik m.in. Kliniki
Radioterapiii Kliniki Nowotworéw Uktadu Chtonnego, a od 2010 roku kierownik Oddziatu
Zachowawczego Kliniki Nowotworéw Uktadu Chtonnego.

W 1978 roku przebywat na stypendium naukowo szkoleniowym w laboratoriach i klinikach
europejskich osrodkéw onkologicznych i hematologicznych w Londynie, Amsterdamie
i w Brukseli. W latach 1980-1981 pracowat w Harvard Medical School w Bostonie,
w 1984 roku w Memorial Sloan-Ketterting Cancer Center w Nowym Jorku.

W latach 1984-2012 cztonek Rady Naukowej Centrum Onkologii; Dyrektor Polskiej Szkoty
Onkologii (199-1997) i prezes Polskiej Grupy Badawczej Chtoniakéw (1992-2012).
Cztonek Steering Committee International Lymphoma Radiation Oncology Group
(ILROG) w latach 2010-2014. Od 2009 roku przewodniczacy Komisji Bioetycznej przy
Centrum Onkologii oraz cztonek Komitetu Bioetyki przy Prezydium PAN. Od 2010 roku
cztonek Rady Naukowej Fundacji Watch Healtch Care. Od 2011 roku cztonek ame-
rykansko-polskiego zespotu ds. badan naukowych w zakresie onkologii (US-Poland
Cooperation in Cancer Research) — wspotpraca z National Cancer Institute (NCI),
z American Society of Clinical Oncology (ASCO) oraz MNiSzW i MZ. Od 2012 roku
czlonek Zespotu Rady Jezyka Polskiego przy Prezydium PAN. Od 2012 roku cztonek
Konwentu Wyzszej Szkoty Menedzerskiej w Warszawie. Od 2013roku cztonek Krajowej

Rady ds. onkologii w Ministerstwie Zdrowia.

Cztonek wielu krajowych i miedzynarodowych towarzystw naukowych oraz komitetéw
redakcyjnych onkologicznych czasopism naukowych. Autor lub wspétautor ponad
170 publikacji naukowych polskich i zagranicznych.

Zostat odznaczony przez Prezydenta RP Krzyzem Kawalerskim Orderu Odrodzenia
Polski (2002 rok) i Krzyzem Oficerskim Orderu Odrodzenia Polski (2012 rok).
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tadka, macicy, chtoniaki, rak jamy ustnej
i gardfa, biataczki oraz rak krtani i prze-
tyku [1, 2].

Przyczyna wystapienia 1/3 wszystkich
nowotwordw jest palenie papierosow.
Wsroéd mezezyzn, najczestszym nowo-
tworem zloSliwym jest nowotwor pluca.
W ciagu ostatnich 20 lat, dzieki prowa-
dzonej intensywnej kampanii antyniko-
tynowej, obserwuje sie w Polsce 30-pro-
centowy spadek zachorowan na raka
pluc u panéw, zwiagzany z mniejszg liczba
palaczy. Niestety, w tym samym okresie
w populacji kobiet gwaltownie ro$nie
liczba zachorowan i zgonéw z powodu
nowotwordw ptuc (wzrost odsetka pala-
cych dziewczat i kobiet w wieku 14—20
lat). Liczba zgonéw z tego powodu od
4 lat przewyzsza liczbe zgonéw z powodu
raka piersi. Palenie papieroséw (nierzadko
w polaczeniu z piciem alkoholu) jest przy-
czyng powstawania nie tylko raka ptuc,
przetyku, gardta, jamy ustnej (45—60%
zachorowan), ale tez wielu innych, miedzy
innymi zoladka, trzustki, watroby nerek,
pecherza moczowego, szyjki macicy, chto-
niakéw i biataczek.

Za powstawanie 1/3 nastepnych no-
wotwordw jest odpowiedzialny tryb zycia
i nawyki zywieniowe. Najwieksza dynami-
ke wzrostu zachorowai i zgonéw wyka-
zuje drugi co do czestosci wystepowania
u kobiet i mezczyzn rak jelita grubego.
Brak ruchu i statej rekreacji fizycznej
oraz dieta odlegta od $rédziemnomor-
skiej, obfitujgca w mieso, ttuszcze, cukier,
s0l, ulepszacze i konserwanty, a uboga
w ryby, $wieze warzywa i owoce, produkty
zbozowe, orzechy, sery i jogurty, sprzyja
lawinowemu narastaniu zachorowaf na
nowotwory przede wszystkim jelita gru-
bego. Jedzenie codziennie czerwonego
miesa jeszcze bardziej zwieksza to ryzyko.
Zaobserwowano, ze u osob, ktére choro-
waly na raka jelita grubego, a takze kobiet,
ktére chorowaly na raka piersi, jesli nie
zmieniajg swoich nawykoéw nadmiernej
konsumpcji migsa czerwonego, majg szyb-
szy nawrét choroby nowotworowej i w re-
zultacie gorsze koncowe wyniki leczenia.

Réwniez nadwaga jest przyczyng roz-
woju wielu nowotworéw: okoto 11%
jelita grubego, 9% piersi, 57% przetyku,
25% nerki, 24% pecherzyka zoétciowego
1 39% trzonu macicy.

Dane pokazuja, ze obecnie w Polsce
udaje sie wyleczy¢ srednio 45,5% (37%
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mezczyzn 1 53,5% kobiet) chorych na
nowotwory, w Europie Zachodniej
50—-60%, za$§ w Stanach Zjednoczo-
nych nawet 65—70%. W Polsce w ciggu
ostatnich 20 lat, a szczeglnie w pierw-
szej dekadzie XXI wieku, dokonat sie
postep w osiaganej dtugosci zycia os6b
ze schorzeniami onkologicznymi. Naj-
wickszy przyrost wskaznika przezy¢ jest
obserwowany w odniesieniu do nowotwo-
rOw: prostaty, piersi, jelita grubego i jadra
oraz biataczek, ale wcigz srednie wyniki
leczenia odbiegaja od tych osiaganych
na $§wiecie. Dzieje sie tak miedzy innymi
dlatego, ze okoto 50% chorych leczonych
jest poza siecia petnoprofilowych placé-
wek onkologicznych. Chorzy, ktérzy od
poczatku choroby leczeni sa w o§rodkach
onkologicznych o najwyzszym stopniu
referencyjnosci, maja nierzadko pordw-
nywalne wyniki leczenia z najlepszymi
na $wiecie.

Ponadto, pacjenci zbyt pézno trafiajg
do onkologa i wowczas mozliwosci zasto-
sowania skutecznej terapii s3 ograniczone.
Nalezy wykazywaé czujno$é onkologiczna
i stosowaé ztotg zasade 2—3 tygodni, to
znaczy jesli wystapig dolegliwosci i obja-
wy, ktérych dotad nie bylo (np. zmiany
na skorze, powigkszone wezty chtonne
obwodowe, guzki i zgrubienia w pier-
siach, jadrach lub innych okolicach ciala,
przedtuzajaca sie chrypka, kaszel, zauwa-
zenie krwi w plwocinie, moczu lub stolcu,
niewyja$niona goraczka, chudniecie, brak
apetytu itp.), a gdy wdrozone leczenie
przeciwzapalne, przeciwbdélowe lub inne
objawowe nie przynosi efektu w okresie
2—3 tygodni, nalezy wykluczy¢ choroby
nowotworowe.

Pomimo wielkiego postepu w on-
kologii w okresie ostatnich 10—15 lat,
wprowadzeniu przelomowych terapii
ukierunkowanych na cele molekularne
(medycyna precyzyjna profilowana mo-
lekularnie) oraz w ostatnim roku w za-
kresie immunoterapii, opierajac sie na
inhibitorach immunologicznych punktéw

nowotwordw najskuteczniejsze bedzie
kompleksowe, skojarzone leczenie ope-
racyjne, nowoczesna radioterapia i kon-
wencjonalna chemioterapia.

Wihasciwie nie ma takiego typu nowo-
tworu, w ktérym nie byloby dzi§ préb
leczenia immunologicznego. Nowoczesne
leki s3 drogie, ale drogie jest tez leczenie
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kolejnymi nieskutecznymi terapiami, po-
faczone z kosztami kolejnych pobytéw
w szpitalu. O wpisanie nowoczesnych
lekéw na listy refundacyjne lekarze i pa-
gjenci czgsto przez cale lata walczg z urzed-
nikami decydujacymi o refundagji.

Rozpoczgcie prac nad narodowym
planem pokonania raka prezydent Oba-
ma oglosil podczas dorocznego oredzia
o stanie panstwa. O randze planu §wiadczy
fakt, ze ma nim kierowaé wiceprezydent
Joe Biden — jego syn w ubieglym roku
zmart z powodu raka moézgu. Ameryka-
nie majg zamiar przeznaczy¢ na walke
z nowotworami ogromne $rodki finanso-
we, ale sukces przyjdzie tylko wtedy, gdy
uda si¢ zrealizowaé drugg cze$¢ zalozen
— zmotywowac do wspolpracy naukow-
cow, firmy farmaceutyczne, prywatnych
przedsiebiorcow i lekarzy. W ten plan byé
moze zaangazuje si¢ miliarder Patrick So-
on-Shiong, ktéry juz dziata z firmami far-
maceutycznymi (Celgene, GSK i Amgene)
w koalicji ,Moonshot 20207, ktorej celem
jest przeprowadzenie do 2020 roku badan
klinicznych nowych lekéw immunologicz-
nych wsrdd 20 tys. pacjentow cierpigcych
na 20 typéw nowotwordw.

Nawet jesli onkologom i wiceprezyden-
towi USA uda si¢ przeméwié¢ do sumien
firm farmaceutycznych, by obnizyty ceny
lekéw, a urzednikom w Polsce dodatkowo
tak negocjowac z firmami, ze te ceny beda
jeszcze nizsze, to i tak nie ma watpliwosci,
ze zeby skuteczniej leczyé, trzeba bedzie
w przeznaczy¢ na onkologi¢ znacznie wie-
cej pieniedzy. Dzi§ przecietny Polak ma
w przypadku niektérych nowotworéw
o wiele mniejsze szanse na wyleczenie niz
mieszkaniec USA!

Na pewno wiele mozna zrobié, madrzej
wydajac pieniagdze, na przyktad NFZ po-
winien zawiera¢ kontrakty na leczenie
tylko z o$§rodkami, ktérych wyniki sg na
poziomie europejskim. Konieczne jest
stworzenie systemu dodatkowych ubez-
pieczefi zdrowotnych i zasilanie z nich
Funduszu Walki z Rakiem, dzieki ktéremu
mozna bedzie umozliwi¢ chorym dostep
do nowoczesnych metod leczenia.

Nalezy jednak pamietaé, ze 30—40%
nowotwordéw mozna by zapobiec, zmie-
niajac styl zycia, przestrzegajac zasad za-
wartych w Europejskim Kodeksie Walki
z Rakiem. Na edukacje i promowanie
zdrowego stylu zycia potrzebne s3 jednak
pieniadze. Podobnie jak na propagowanie
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tego, zeby si¢ bada¢ i dzicki temu wcze-
$niej wykrywaé nowotwory. Pienigdze
s3 tez niezbedne na dobrg diagnostyke
i skuteczne terapie.

W Ministerstwie Zdrowia sa teraz
bardzo kompetentne osoby, ale jesli nie
zwigkszy si¢ Srodkéw, nic si¢ nie poprawi.
Decyzje powinny zapadaé na poziomie
najwazniejszych decydentéw w panstwie.
Szkoda, ze minister zdrowia nie jest w ran-
dze wicepremiera, tak jak minister nauki,
bo przeciez dla spoteczefistwa nie ma nic
wazniejszego niz edukacja i zdrowie.

W Polsce potrzebne jest pilne rozpocze-
cie realizacji narodowego, catosciowego,
strategicznego programu walki z rakiem
na miar¢ naszych potrzeb i mozliwosci
— tak $miatego jak narodowy plan w USA
ogloszony przez prezydenta Obame. Ina-
czej, nawet jesli amerykafiscy naukowcy
pokonajg raka, to polscy chorzy nie beda
mogli z ich odkry¢ skorzystal.

Polski ,,Cancer Plan” zostal wypraco-
wany przez kilkudziesieciu polskich on-
kologow ekspertéw i naukowcow i prze-
kazany do dyspozycji Ministra Zdrowia
w czerwcu w 2014 roku.

Z okazji obchodéw Swiatowego Dnia
Walki z Rakiem Polska Unia Onkologii
przestata 4 lutego 2016 roku list do Pre-
zydenta Polski z prosbg o patronat nad
tym wielkim przedsiewzieciem (tekst listu
w zalgczeniu).

W USA przeznacza si¢ na ochrone zdro-
wia 16% PKB, w wielu krajach Europy
Zachodniej 8 —10%, natomiast w Polsce
4,5% PKB. W poréwnaniu z tak niski-
mi naktadami, efektywno$¢ polskiej me-
dycyny dla chorych na nowotwory jest
i tak bardzo wysoka, mimo ze w Polsce
az 70—80% ludzi zbyt pézno zglasza sie
do onkologa. Konieczna jest przemy$lana
reforma ochrony zdrowia. Nie ma krajow
powszechnej szczeSliwosci i prawdopo-
dobnie w zadnym pafistwie publiczna
ochrona zdrowia nie spetnia i nigdy nie
spelni wszystkich potrzeb obywateli.
W onkologii zawsze znajdzie si¢ nowocze-
$niejszy sprzet czy tez drozszy lek. Samo
zwigkszenie pieniedzy na te¢ dziedzine
medycyny nie wystarczy. Potrzebne jest
ekonomiczne gospodarowanie $rodka-
mi, szukanie oszczednosci w naprawianiu
przeciekajacego systemu i nieustajgca edu-
kacja spoleczefistwa na temat prewengji
i profilaktyki onkologicznej, poniewaz
wczesniej wykryty nowotwor najczesciej

oznacza zmniejszenie Srodkéw finanso-
wych na leczenie.

Ponadto, nalezy pilnie wesprzeé le-
karzy rodzinnych, ktérzy powinni by¢
partnerami onkologéw w dazeniu do
propagowania postaw prozdrowotnych,
zachgcania i egzekwowania wykonania ba-
dafi. Powinni oni mie¢ mozliwo$¢ realizo-
wania poszerzonej diagnostyki i szybkich
konsultacji ze specjalistami w najblizszym
szpitalu i/lub kontaktowania si¢ z oddzia-
tami satelitarnymi sieci onkologicznej oraz
§ledzenia loséw chorych po przebytym le-
czeniu. Wazne jest rowniez, aby zapewnic
wszystkim chorym koordynatoréw pro-
wadzacych ich przez system od momentu
podejrzenia choroby nowotworowej przez
caly okres diagnostyki i leczenia, a takze
rehabilitacji i leczenia paliatywnego.

Leczeniem wszystkich chorych na raka
zajmuje si¢ w Polsce prawie 500 szpitali,
ale w wiekszosci wykonywane s3 jedynie
operacje onkologiczne. Szpitale, ktdre
nie majg tradycji leczenia raka ani sprzetu
diagnostycznego i leczniczego (np. mozli-
woSci stosowania radioterapii), zaplecza
stuzacego pacjentowi (np. poradni re-
habilitacyjnej, psychologicznej), powin-
ny mieé bardziej ograniczony dostep do
kontraktowania uslug onkologicznych
lub tez ich wycena powinna by¢ nizsza
niz w placéwkach gwarantujacych petno-
profilowa opieke onkologiczng.

W Polsce dziata 26 petnoprofilowych
placéwek onkologicznych dla dorostych
i 15 dla dzieci. Tylko 50% dorostych
chorych ma dostep do kompleksowego
leczenia w specjalistycznych osrodkach
referencyjnych trzeciego stopnia, pod-
czas gdy w onkologii pierwsza diagnoza
i zaordynowane leczenie skojarzone bazu-
jace na chirurgii, radioterapii i chemiote-
rapii decyduje o jego powodzeniu.

Mimo ciagle niskiej frekwencji, stop-
niowo wzrasta liczba oséb korzystaja-
cych z bezptatnych badan przesiewowych
(mammografie, cytologie i kolonoskopie).
Polska Unia Onkologii od 10 lat wspo-
maga realizacje Narodowego Programu
Zwalczania Chor6b Nowotworowych:
organizuje miedzy innymi edukacyjne
kampanie spofeczne zaréwno wéréd mio-
dziezy (,Mam haka na raka”), jak i wéréd
dorostych (,Zdrowa gmina”).

W 2016 roku w nowej odstonie zacznie
dziata¢ narodowy program zwalczania
choréb nowotworowych (2016—-2024).

Podobnie jak ten obowiazujacy do
konca 2015 roku, ma on na celu zmniej-
szenie liczby zachorowan na nowotwory
oraz zwiekszenie wskaznika wykrywalno-
Sci raka we wezesnych stadiach. Planowa-
ne naktady z budzetu panstwa na realizacje
dziatafi przewidzianych w ramach pro-
gramu nie mogg by¢é w poszczegdlnych
latach wyzsze niz 250 tys. zt. Onkolodzy
postulowali o przyznanie wyzszych kwot,
bo wiecej jest zadafi do wykonania. Nieste-
ty, nie udato sie i jest obawa, ze podobnie
jak konczacy sie program, ten takze bedzie
interwencyjny, a nie strategiczny.

Poprzedni program zwalczania
nowotworéw byl realizowany w la-
tach 2006—2015, a na jego realizacje
(z uwzglednieniem 2015 rok) wydano
tacznie okoto 2,5 mld z1.

Polska Unia Onkologii aktywnie uczest-
niczy w projekcie idei Funduszu Walki
z Rakiem (FWR) wspdtpracujac od wielu
lat z Fundacja WHC (Watch Health Care).
W zwigzku z postepem w onkologii wiele
choréb nowotworowych z choréb §mier-
telnych stalo sie chorobami przewleklymi.
Stosujgc terapie ukierunkowane na cele
molekularne skrojone na miare kazdego
chorego z okreslonym podtypem nowo-
tworowym, mozna przez wiele miesiecy,
a nawet lat hamowaé rozwoj choroby,
dajac szanse na doczekanie przez chore-
go na kolejng jeszcze bardziej skuteczng
terapie, ktora bedzie mozna zastosowaé
u niego w sytuacji, kiedy poprzednia me-
toda leczenia zawodzi. Niestety, dostep do
terapii innowacyjnych jest coraz bardziej
ograniczony, nawet w krajach bardzo bo-
gatych ze wzgledu na bardzo wysokie
koszty takiego leczenia.

Konieczno$¢ wprowadzenia ubezpie-
czefi komplementarnych wydaje si¢ po-
trzeba chwili, poniewaz miedzy innymi
pozwoli na utworzenie funduszu przezna-
czonego na wysoko kosztowne innowa-
cyjne procedury diagnostyczno-lecznicze
ratujace i przedhuzajace zycie chorych na
nowotwory jak rdwniez na inne choroby
cywilizacyjne.

Konieczne zmiany na poziomie §wiado-
mosci decydentow, Srodowiska medyczne-
go oraz pacjentdw i ich bliskich wymagaé
beda konsekwencji w budowaniu przekazu
i systematycznej wspotpracy z mediami.
Dzieki partnerstwu dziennikarzy tak trud-
ne zagadnienia jak spoleczna zgoda na
implementowanie w Polsce ubezpieczen



komplementarnych, stanowigcych alter-
natywne dla wydatkéw budzetowych,
zrodto finansowania onkologii — bedzie
mozliwa do uzyskania.

Fundusz Walki z Rakiem stanowi pro-
pozycje zmian systemowych w Polsce,
majacych na celu zapewnienie dostep-
nos$ci do innowacyjnych metod leczenia
i diagnostyki chor6b nowotworowych
bez siegania po $rodki publiczne (czyli
bez wsparcia finansowego na przyktad
z budzetu panistwa). Zgodnie z przyjetymi
zalozeniami FWR:

* zapewnia dostep nie tylko do no-
woczesnych lekow, ale rowniez niele-
kowych technologii diagnostycznych
i terapeutycznych,

* opiera sie na przejrzystych zasadach
Evidence Based Health Care (EBHC),

* opiera si¢ na zasadzie solidaryzmu
spotecznego — cze$¢ srodkow z dziatal-
no$ci komplementarnych ubezpieczen
zdrowotnych zostaje przeznaczona na
finansowanie FWR, w ramach ktérego
finansowane s3 innowacyjne technologie
stosowane w onkologii dla wszystkich
Polakow,

* wprowadza regule precedensu, za-
pewniajaca rowno$é dostepu dla chorych,

* obejmuje mechanizmy zachecajace
firmy do wnioskowania o przeniesienie
innowacyjnych technologii z FWR do ko-
szyka $wiadczen gwarantowanych, a tym
samym na stale zapewnia wysoki poziom
innowacyjnosci technologii finansowanych
z FWR.

W opinii autoréw dokumentu opty-
malng formg prawng powotania Funduszu
Walki z Rakiem wydaje si¢ fundusz celo-
wy. Dla sprawnego funkcjonowania FWR
rekomendowanym jest rozwiniecie rynku
ubezpieczen komplementarnych w Polsce
(mozna rozwazy¢ utworzenie czasowego
monopolu pafistwa na ich oferowanie).

Zgodnie z zalozeniem projektu, gtow-
nym zrédtem finansowania FWR bylaby
nadwyzka finansowa wygenerowana z do-
datkowych, komplementarnych ubezpie-
czefi zdrowotnych. Skumulowana nad-
wyzka §rodkéw finansowych, powstatych
wskutek oplacania sktadki zdrowotnej
(okoto 50—80 zt miesiecznie) przez osoby
ubezpieczone (potencjalna populacja oséb
ubezpieczonych, dla ktérej przeprowa-
dzono obliczenia aktuarialne wynosila
7 mln, co jest zgodne z wynikami badan
spotecznych w Polsce dotyczacych po-

Sk, S S an " L
5;‘.0 -; " ?-J - ,.' ._)-‘.: E
g Rk .m '3

> %
d \f a—ﬁ .r'
T -».-“ gia \

tencjalnego rozpowszechnienia ubezpie-
czefi dodatkowych) w okresie 5 lat moze
wynie$¢ prawie 20 mld PLN. Uzyskane
$rodki finansowe mogg istotnie zwiekszy¢
dostgpnos¢ do innowacyjnych technologii
medycznych znajdujacych sie poza koszy-
kiem $wiadczen gwarantowanych oraz
ewentualnie deficytowych technologii fi-
nansowanych ze Srodkéw publicznych, do
ktérych odnotowuije sie najwieksze kolejki
dla pacjentéw onkologicznych w Polsce.

W ramach projektu rozwazono row-
niez dodatkowe Zrédta finansowania FWR
(wprowadzenie dodatkowego podatku od
dochodu — zmiana polityki fiskalnej moze
by¢ nie tylko zrédlem dodatkowych §rod-
kéw na finansowanie FWR, ale réwniez
zacheta do wykupienia polisy ubezpie-
czenia komplementarnego; partycypacja
finansowa producentéw — porozumie-
nia podziatu ryzyka zawierane pomiedzy
producentem a FWR oraz kwoty zwrotu
do FWR).

Precyzyjne okreSlenie zakresu $§wiad-
czen gwarantowanych ma wplyw na dzia-
talno$é FWR. Z zatozenia, wprowadzenie
do koszyka danej technologii medycznej
w okreslonym wskazaniu, wykluczatoby
mozliwo$¢ jego finansowania w ramach
FWR. Powyzsze odnosi si¢ réwniez do
zakresu technologii oferowanych na rynku
ubezpieczen komplementarnych.

Zgodnie z zalozeniami projektu, dzieki
FWR mozna zapewni¢ dost¢p do innowa-
cyjnych technologii medycznych stosowa-
nych w onkologii:

¢ dla kt6érych wydano decyzje negatyw-
na z uwagi na niskg oplacalno$¢ — nie zna-
lazty sie w koszyku $wiadczen gwaranto-
wanych z uwagi na wysoki inkrementalny
wspOtczynnik uzytecznosci-kosztow (wy-
soki koszt uzyskania efektu zdrowotnego
w stosunku do aktualnych, opcjonalnych
sposobdéw postepowania);

* ktére znajdujg sie na rdéznych etapach
oceny na rzecz refundacji;

¢ dla ktérych nie ztozono wniosku re-
fundacyjnego, gdyz nie zostaty dopuszczo-
ne do obrotu — tak zwany early access do
technologii bedacych w péznych fazach
badafi klinicznych i rozwoju.

W ramach FWR mogtyby réwniez
by¢é finansowane niektdre technologie
medyczne z koszyka Swiadczen gwaran-
towanych, do ktérych wystepuja istotne
ograniczenia dostepu — jest to kwestig
decyzji politycznej.

E IEdukacja 2016 — wydanie specjalne

Proponuje sie finansowanie z FWR
technologii medycznych przekraczajacych
obowigzujacy prég optacalnosci, ale po-
nizej 7 X PKB/osobe/QALY w przypadku
technologii stosowanych w chorobach
powszechnych (chorobowos$é¢ z danym
wskazaniem powyzej 7000), i podejscie
egalitarne w przypadku pierwszych tech-
nologii o udowodnionej efektywnosci
klinicznej stosowanych we wskazaniach
ultrarzadkich (chorobowo$é nie wigk-
sza niz 1:50 000; podejscie mieszane
w przypadku chorobowosci pomiedzy
750, a 7000). ,,Chorobowo$¢” dotyczy
w tym przypadku tacznej liczby chorych
spelniajacych kryteria wlaczenia do terapii
w jednym lub wiecej wskazan, w ktorych
interwencja jest stosowana (tgczna liczeb-
no$¢ populagji, z ktérej pochodzi zwrot
z inwestycji). Dla technologii stosowanych
w chorobach ultrarzadkich (w tym dla
technologii sierocych) zaleca sie podejscie
egalitarne oraz odstagpienie od klasycznej
analizy ekonomicznej na rzecz uzasad-
nienia ceny. W raporcie zaproponowano
propozycje nadawania punktéw rankin-
gowych technologiom wnioskowanym do
objecia finansowaniem w ramach FWR.

Zgodnie z zatozeniami projektu, do le-
czenia w ramach FWR uprawnieni byliby
wszyscy obywatele Rzeczypospolitej Pol-
skiej, u ktorych zdiagnozowano chorobe
nowotworowa, a ktorzy nie kwalifikujg
si¢ do opcjonalnych metod leczenia finan-
sowanych z budzetu ptatnika publicznego
lub dla ktérych stosowanie technologii
finansowanych z FWR wnosi dodatkowa,
istotng korzys¢ kliniczna.

Podstawg zapewnienia réwnego do-
stepu do §rodkéw FWR bylaby reguta
precedensu, rozumiana jako prawo do
okreSlonej terapii w danym wskazaniu
dla wszystkich Polakow. Jesli jedna osoba
o danej charakterystyce klinicznej uzyska-
taby prawo do leczenia okreslong tech-
nologia medyczna, to kazdy inny Polak
niejako automatycznie uzyskiwalby taki
dostep.

W Polsce wydatki na onkologie wy-
nosza 41 euro na jednego chorego przy
$redniej europejskiej 102 euro. Wyniki
leczenia wyraznie zalezg od nakladéw
finansowych. Polska nalezy do nielicznych
krajow europejskich, w ktérych przezna-
cza sie na leczenie chorych na nowotwory
ponizej 2 tys. dolaréw na osobe rocznie
(udaje sie wyleczy¢ 45% chorych). W ta-
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kich krajach, jak: Wielka Brytania, Hiszpa-
nia i Portugalia przy nakladach w zakresie
2,500—3,500 dolaré6w na osobe rocznie
— mozna wyleczyé 50—60% chorych.
W pozostatych krajach europejskich (Ho-
landia, Francja, Niemcy, Szwajcaria), gdzie
wydaje si¢ ponad 4 tys. dolar6w na osobe
rocznie — mozna wyleczy¢ ponad 65%
chorych. Wyzwaniem jest racjonalizacja
wydatkéw! Jakby nie liczy¢, wzrost nakta-
déw na onkologie znaczaco poprawitby
sytuacje¢ pacjenta, a szukanie alternatyw-
nych Zrodet finansowania powinno by¢
naszym wsp6lnym interesem. Dane WHO
pokazujace, ze mamy gorsze wyniki le-
czenia w poréwnaniu z innymi krajami
UE, powinny generowaé natychmiastowe
decyzje mogace zmienié t¢ sytuacje.
Strategia pafistwa dotyczaca systemu
ochrony zdrowia nie moze by¢ uzalez-
niona od rzadzacych partii politycznych.
Jesli przy takiej koncepcji zmian systemo-
wych mozna wygospodarowaé pienigdze
gwarantujace dostep do najskuteczniej-
szych metod diagnostyki i terapii takze

o M - A" L .
e T e T

dla najbiedniejszych czy bezrobotnych,
jest to istotny argument dla kazdej wta-
dzy i wystarczajacy powdd, by wreszcie
zdrowie znalazlo sie na pierwszym miejscu
listy priorytetéw. Minister zdrowia sam
nie zalatwi problemu. Potrzeba wsparcia
Prezydenta, parlamentarzystow, rzadu
i politykéw. Bez tego nie bedzie reformy
ochrony zdrowia. Niezbedne jest tez pla-
cenie sktadki przez wszystkich Polakéw.

Pakiet onkologiczny, cho¢ z proble-
mami, zostal wprowadzony przed ro-
kiem. Onkolodzy czekali kilkadziesiat
lat na ustawe, ktéra bedzie dawata dostep
wszystkim Polakom do takich samych pro-
cedur w leczeniu onkologicznym. I w kon-
cu powstata taka, ktéra ma to zapewnic.
Wiadomo ze zostala ona przygotowana
w po$piechu. Mozna powiedzie, ze mini-
ster zdrowia dostat trudng misje do wyko-
nania. Srodkéw finansowych na ochrone
zdrowia w Polsce jest za malo i nikt nie
robil ani studiéw wstepnych wykonal-
nosci, ani analizy ekonomicznej, ktéra
pozwolitaby wyliczy¢, ile pieniedzy jest

Schemat ideowy najwazniejszych probleméw przedstawionych w artykule
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potrzebne i na co. Pakiet onkologiczny to
caty czas wiele znakéw zapytania i niedo-
powiedzen. Dopiero praktyka pokaze, co
z tego wyniknie. Trzeba za kilka miesiecy
zrobié ocene etapowa dziatania pakietu
i stopniowo modyfikowaé poszczegdl-
ne rozporzadzenia. Wtedy ma on szanse
dziata¢ prawidlowo i zapewnié wszystkim
dostep do szybkiej diagnostyki i leczenia.

Pakiet onkologiczny podkresla ogrom-
na role lekarza rodzinnego, bo rzeczy-
wiscie jego rola jest najwazniejsza. To
on najczesciej spotyka sie z pacjentem,
zna jego historie choroby, edukuje i ma
mozliwo$¢ postawienia szybkiej diagnozy
w chorobie nowotworowej lub innych
chorobach cywilizacyjnych. Jesli zachowa
czujno$é onkologiczna, nie dojdzie do
wtérnych zmian, w ktérych zaawanso-
wana choroba daje wieksze dolegliwosci,
a przy tym zmniejsza szanse na wyleczenie.
Specyfika chor6b nowotworowych jest to,
ze kazdy dzief dziala na niekorzy$¢ chore-
go. Zadaniem lekarza rodzinnego jest pro-
wadzenie dzialan profilaktycznych, badan

ONKOLOGIA 2015

JAKA REFORMA?
DZIALANIA WYPRZEDZAJACE

— ankiety — sondaze aprobujace zmiany
— koszty leczenla w karcie informacyjne;
— solidarne ptacenie sktadek

(KRUS, stuzby mundurowe)
— przesuniecia w budzecie

FAKTY STRATEGIA PANSTWA
- 1 zachorowalnosci — perspektywa dziesiecioleci
2 x w 15-20 lat ciggtosc realizacii
— poprawa wynikow — Parlament + Rzad + Ministerstwo
PL-? Zdrowia + inne resorty
- 111 kosztow - EDUKACJA—PREWENCJA—
. —PROFILAKTYKA
NIEZALEZNOSC! ZDROWE SPOLECZENSTWO
h AOTM'T. STRATEGICZNY CANCER PLAN
— eksperci @
(konsultanci, i

towarzystwa naukowe)

SILNA INSTYTUCJA
LEKARZ RODZINNY

- | hospitalizacji

- | wSOR-ach

- prewencja/profilaktyka
Cafosciowa koordynacja
leczenia

- kooperacja — AOS-szpital

— elektronczny RUM

NPZChN (2016-2024)

STRATEGIA V. INTERWENCJA
?)

PAKIET ONKOLOGICZNY (DILO)

POLITYKA LEKOWA PANSTWA
— dystrybucja lekéw
- refundacja lekow

e STANDARDY — ZALECENIA
— coroczna weryfikacja

e SYSTEM AKREDYTACJI SZPITALI
Stopnie referencyjnosci

72,4 mid zt — 4,5% PKB
- racjonalizacja wydatkéw na zdrowie
i rzetelny system oceny
* Wyniki leczenia dtugoterminowego
e Jakos¢ leczenia QA i QL

e DZIALANIA JEDNOCZASOWE

— zdefiniowanie koszyka

— ustalenie granicy wydatkéw na chorego
rocznie

— ubezpieczenia komplementarne

— dodatkowe fundusze na innowacje
(FWR)

— koszty posrednie a straty pafistwa

— wspétptacenie

— 1 sktadki
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diagnostycznych, okresowych i wczesne
rozpoznawanie chorob cywilizacyjnych.

Istotne znaczenie ma takze utworzenie
map potrzeb zdrowotnych. Ich nakre§lenie
wymaga jednak pelnej kooperacji i syn-
chronizacji miedzy podmiotami, ktére
dysponuja nieskoordynowanymi ze sobg
danymi. Aby mapy byly jak najbardziej
rzetelne i wiarygodne, trzeba jeszcze wiele
zrobié. Sytuacja jest o tyle patowa, ze
nie mozemy doczekac si¢ informatyzacji
w ochronie zdrowia, ktéra pozwolitaby
na zebranie danych w jednym miejscu.
Chodzi tu o wiedze, ktdra posiadaja gtow-
ne podmioty, takie jak Gléwny Urzad
Statystyczny, Narodowy Instytut Zdrowia
i NFZ, konsultanci krajowi, ktérzy maja
swoich wspotpracownikéw w osobach
konsultantéw wojewddzkich oraz w samo-
rzadach. Mamy przeciez rozne organy za-
tozycielskie roznych szpitali w tym samym
wojewddztwie czy nawet powiecie. Zanim
zostang zebrane wszystkie informacje, do-
brze bytoby sprawdzié, gdzie jest nadmiar
szpitali, gdzie mozna je polaczyé, a gdzie
oddali¢ od pacjentow. Nie wszystkie cho-
roby musza by¢ leczone ,pod domem”.
Niektore choroby rzadkie oraz nowotwory
przyjmuja taka formule, poniewaz wraz
ze wzrostem poziomu wiedzy medycznej
zachodzi reklasyfikacja i powstaje coraz
wiecej podgrup tych schorzen. Lepiej zeby
byty leczone w wyspecjalizowanych osrod-
kach najwyzszego stopnia referencyjnosci.
Moze si¢ nimi zajmowaé 5 —6 podmiotoéw
w kraju, jezeli bedzie gwarancja, ze wtasnie
tam gromadzone sg doSwiadczenia daja-
ce najwyzsza jakos¢ §wiadczonych ustug
diagnostyczno-leczniczych. W ogdle przy
tworzeniu takich map nalezy zwazaé na
jakos¢ diagnozy i leczenia. Sg odpowiednie
do tego narzedzia stosowane w Europie,
dzieki ktérym mozna gromadzi¢ wyniki
leczenia dtugoterminowe z rejestracja po-
wiklaf zaréwno wezesnych, jak i péznych.

Mapy potrzeb zdrowotnych to bardzo
zawily problem, ktéry musi by¢ skoor-
dynowany przy udziale wszystkich pod-
miotdw, o ktérych wspomniano powyzej.
Wtedy rzeczywiscie bedzie mozna rzetel-
nie zaplanowad, co i gdzie nalezy jeszcze
dobudowa¢ i doposazy¢. Potrzebna jest
réwniez wiedza na temat tego, jak wy-
korzystywane sg urzgdzenia, zwlaszcza
te bardzo kosztowne.

Problem, ktéry wymaga szybkiego
rozwigzania, dotyczy podmiotow, szcze-
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go6lnie prywatnych, wybudowanych bez
zadnej koordynacji i uzgodniefi z Mini-
sterstwem Zdrowia. Takie placéwki po-
wstaja, a poézniej zaczynajg si¢ pojawia
pytania i pojawia si¢ burza medialna, ze
nie otrzymuja kontraktu. Oczywiscie,
przy kontraktowaniu musi by¢ réwnosé
zar6wno podmiotéw panstwowych, jak
i prywatnych, ale konieczne jest to, aby
dana placéwka juz na etapie planowania
otrzymywala od platnika promese.

Wiele poruszanych tu probleméw zo-
stato bardziej szczegbtowo przedyskuto-
wanych w innych publikacjach [3-9].

Na koniec jeszcze jedna refleksja. Od
wielu lat obserwujemy dehumanizacje
i depersonalizacje medycyny. Podobne
problemy majg takze inne pafstwa, czego
dowodem s3 badania przedstawione przez
American Society of Clinical Oncology
(ASCO). Wynika z nich, ze 70% ame-
rykafiskich lekarzy w wieku 30—40 lat
oraz 50% lekarzy w Europie do§wiadcza
zespolu wypalenia zawodowego. Dzieje
sie tak z powodu bardzo szybkiego po-
stepu wiedzy medycznej i stresu zwia-
zanego z nienadgzaniem za wspolczesng
wiedza oraz obowiazkiem ustawicznego
ksztalcenia. Przyczyng jest tez narastajgca
biurokracja — lekarze majg coraz mniej
czasu na to, aby porzadnie zbada¢ i wy-
stuchaé pagjenta, nawigza¢ z nim kontakt,
wykazujac przy tym empatie.

Podziw nalezy si¢ kolegom lekarzom,
ktérzy pracuja na pierwszej linii, za to,
ze wytrzymuja t¢ presje tlumu pacjen-
téw klebigcych sie przed ich gabinetami.
System jest opresyjny. Brakuje odwagi
politycznej, zeby powiedzieé: tyle mozemy
daé z budzetu, koszyk jest taki i musi by¢
rowno$¢ placenia sktadek.

Najwazniejszg rzecza jest, zeby umozli-
wié lekarzom etyczne i uczciwe wykony-
wanie swoich obowigzkéw i ustawienie
kolejnosci $wiadczefi zdrowotnych tak,
aby te najpotrzebniejsze, o najlepszym
stosunku kosztéw do uzyskiwanego efektu
byty wykonywane w pierwszej kolejnosci.

Nie nalezy traci¢ nadziei. Powinni$my
wszelkimi sposobami dazy¢ do zainte-
resowania tym problemem prezydenta
i parlament. Wszystko zalezy bowiem od
zrozumienia problemu. Konieczna jest
nieustajgca edukacja na poziomie me-
diéw, stowarzyszen pacjenckich i uczelni
medycznych. W trudnej sytuacji, w ktdrej
znajduje sie lekarz, trzeba tym bardziej

= Edukacja 2016 — wydanie specjaine

skupi¢ wysitki na tym, by odpowiednia
edukacja podpowiadata, jak si¢ znalezé
w Swiecie nastawionym na komercje
i zysk, gdzie lekarz jest pod presja, bywa
rugany przez swojego zwierzchnika, gdzie
wzrasta agresja zarowno wsrdd lekarzy,
jak i pacjentéw. Tylko madra edukacja na
poziomie uczelni moze zatrzymac to bted-
ne koto. Lekarz musi umieé¢ rozmawiad
i z trudnym roszczeniowym pacjentem,
ijego rodzina, i ze swoim dyrektorem.
Musi wiedzied, jak si¢ bronié, by nie da¢
si¢ zniszczy¢ przez system.
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Szanowny Pan
Andrzej Duda
Prezydent RP
ul. Wiejska 10

Warszawa, 4 lutego 2016 r.

00—902 Warszawa

Szanowny Panie Prezydencie,

W zwigzku ze Swiatowym Dniem Walki z Rakiem zwracamy si¢ do Pana Prezydenta z goracym apelem o objecie patronatu nad
procesem wdrazania Polskiego Strategicznego Programu Walki z Rakiem.

Apelujemy o stworzenie przy Narodowej Radzie Rozwoju silnej wieloresortowej grupy eksperckiej, ktorej zadaniem bedzie
dzialanie ponad podzialami i wypracowanie rozwigzan logistycznych i finansowych niezbednych do zapewnienia realizacji Strategii
Walki z Rakiem w Polsce zgodnej z postepem medycyny oraz potrzebami polskiego spoteczefistwa.

Przed calym $wiatem stoja obecnie wielkie wyzwania zwiazane z sytuacja epidemiologiczng. Prognozy Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO) wskazuja na podwojenie liczby nowych zachorowan na nowotwory w ciggu najblizszych 15 lat. Rak staje si¢
gléwnym zabdjcg ludzi w XXI wieku.

W Karcie Paryskiej podpisanej w 2000 roku przez przyw6dcéw wielu krajow $wiata apeluje sie o ZAPEWNIENIE ROWNEGO
DOSTEPU obywateli wszystkich krajow do nowoczesnych, kompleksowych $wiadczen diagnostyczno-leczniczo-rehabilitacyjnych
z zakresu onkologii, zgodnie z postepem wiedzy medycznej w oparciu o sprawnie funkcjonujaca, wielodyscyplinarna sie¢ specja-
listycznych o$rodkéw onkologicznych.

Na realizacje powyzszych celéw w tym na szeroko pojeta prewencje, profilaktyke oraz terapie nowotwordéw niezbedne jest
zagwarantowanie przez Paistwo odpowiednich $rodkéw finansowych. Od tego przede wszystkim zalezy uzyskanie zmniejszenia
liczby zachorowan i znaczacej poprawy wynikéw leczenia chorych na nowotwory w Polsce.

Panie Prezydencie,

Statystyki sa alarmujace, co 4 Polak zachoruje na raka, co 5§ moze przegraé walke o zycie.

Obecnie polski pacjent chory na raka ma znacznie mniejsze szanse na wyleczenie (45%) w por6éwnaniu z mieszkaficami Europy
Zachodniej (55%) i USA (65%).

Z wielka nadziejg oczekujemy na rozpoczecie realizacji nastepnego Narodowego Programu Zwalczania Choréb Nowotworowych
w latach 2016-2024, ale jednocze$nie przypominamy, ze stanowi on jedynie cze$¢ caloSciowej Strategii Walki z Rakiem w Polsce
(Cancer Plan) przygotowanej w 2015r. przez Srodowisko onkologéw i przekazanej do dyspozycji Ministerstwa Zdrowia.

Z wielkim zadowoleniem przyjeliSmy wiadomo$¢, ze w tegorocznych planach Ministerstwa Zdrowia onkologia zyskata nalezny
priorytet i w zwigzku z tym projekt 6w wymaga dalszego szerokiego, politycznego wsparcia.

Dlatego adresatami naszego Apelu sg:

Prezydent Rzeczpospolitej Polskiej, Marszatkowie Sejmu i Senatu, Premier Rzadu oraz Minister Zdrowia.

Dobrym zwyczajem budowania dialogu miedzy Wladza a Spoleczefistwem w kwestiach tak istotnych jak najwieksze zagrozenia
cywilizacyjne byta w latach 2000 - 2010 $cista wspolpraca polskich onkologéw z kancelaria Prezydenta RP nad przygotowaniem,
ustanowieniem i realizacja poprzedniego Narodowego Programu Zwalczania Choréb Nowotworowych.

Bedziemy zaszczyceni mozliwoscig wspotpracy z Panem Prezydentem na rzecz najwyzszego dobra jakim jest Zdrowie i Zycie
Polakéw. Podjete dzi§ dziatania, biorace pod uwage postep wiedzy medycznej i mozliwosci finansowe pafistwa to inwestycja nie
tylko w perspektywie kolejnej dekady, ale kolejnych pokolen.

Z wyrazami szacunku i uznania
W Imieniu Zarzadu i Rady Naukowej PUO

T eder

dr n. med. Janusz Meder
Prezes Polskiej Unii Onkologii
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sieci onkologicznej

Sie¢ o$rodkéw onkologicznych to idea,
ktéra ma swoje poczatki w Instytucie Ra-
dowym zatozonym w 1932 roku w War-
szawie z inicjatywy Marii Sktodowskiej-
Curie i profesora Franciszka Lukaszczyka,
pioniera radiolecznictwa w Polsce, pierw-
szego dyrektora tegoz Instytutu. Tworcy
Instytutu Radowego mieli §wiadomosé,
ze jeden szpital leczacy chorych na raka
nie wystarczy, a odpowiednie placowki
medyczne powinny powstaé takze w po-
szczegblnych wojewodztwach. Wybuch
I wojny $wiatowej przekreslit jednak
plany stworzenia systemu opieki onko-
logicznej na poziomie regionalnym. Do
tej idei profesor Lukaszczyk powrdcil po
wojnie i zorganizowal sie¢ poradni on-
kologicznych w miastach wojewddzkich.
W 1946 roku powstal Pafistwowy Instytut
Przeciwrakowy w Gliwicach. W 1951 roku
z inicjatywy profesora Lukaszczyka utwo-
rzono na bazie lecznicy zwigzkowej przy
ulicy Garncarskiej w Krakowie szpital on-
kologiczny. W tym samym roku (1951) na
podstawie rozporzadzenia Rady Ministréw
polaczono Instytut Radowy w Warszawie
z Instytutem Onkologii w Krakowie oraz
z Pafistwowym Instytutem Przeciwrako-
wym w Gliwicach w Instytut Onkologii
im. Marii Sktodowskiej-Curie z centralg
w Warszawie oraz oddziatami w Krakowie
i Gliwicach.

Spadkobierca mysli profesora Fran-
ciszka fukaszczyka byl profesor Tade-
usz Koszarowski, ojciec polskiej chirurgii
onkologicznej, dyrektor Instytutu On-

kologii w Warszawie, twérca Centrum
Onkologii na Ursynowie. Wychodzac od
badan nad epidemiologig nowotworéw,
stworzyl Centralny Rejestr Nowotwo-
réw wraz z Zakladem Organizacji Walki
z Rakiem, formulujac zalozenia spoteczne;j
walki z rakiem. Byly one rozwini¢ciem
idei, ktora zaczeta sie w latach 30 w Insty-
tucie Radowym Marii Sklodowskiej-Curie
i profesora Franciszka Lukaszczyka. Pro-
fesor Koszarowski opracowal koncepcje
sieci polskich o§rodkéw onkologicznych,
w ktorych chory otrzyma kompleksowa
pomoc w zakresie diagnostyki i leczenia.
Podstawg do tworzenia tych centréw byta
sformutowana przez niego w latach 50.
ubiegtego wieku definicja onkologii: ,,On-
kologia jest to nauka o etologii, patologii,
epidemiologii, zapobieganiu i wczesnym
wykrywaniu nowotwordw ztoliwych, sko-
jarzonym leczeniu chorych na raka, opiece
nad nieuleczalnie chorymi oraz organizacji
walki z rakiem” [1]. Swoje zalozenia zrefe-
rowal w 1966 roku na Kongresie Miedzy-
narodowej Unii Przeciwrakowej w Tokio,
co bylo impulsem do przyjecia pogladu
»0 potrzebie powstania interdyscyplinarnej

nej — Edukacja 2016 — wydanie specjalne

specjalnoéci — onkologii — zorganizo-
wanej w sieci tzw. komprehensywnych
centréw, obejmujacych pod jednym da-
chem wszystkie stosowane w zwalczaniu
nowotwordw metody badawczo-lecznicze,
metodyczno-organizacyjne i profilaktycz-
ne” [2]. Takie centra do dzi§ s3 uznawane
za optymalny i najskuteczniejszy model
klinicznego o$rodka walki z rakiem. Pro-
fesor Koszarowski, opierajac sie na analizie
danych epidemiologicznych i obserwujac
rosnacy liczbe zachorowan na nowotwory,
juz w latach 60. ubiegtego wieku widziat
konieczno$¢ tworzenia o$rodkéw onko-
logicznych zorganizowanych jako sieé
placéwek onkologicznych pozostajacych
we wspolpracy merytorycznej z glow-
nym Instytutem Onkologii w Warszawie.
Nowoczesny, rozwijajacy dziatalnosé
naukowo-badawcza Instytut Onkologii
w Warszawie wraz ze swymi oddziatlami
i whasnymi zaktadami patologii nowotwo-
réw i diagnostyki obrazowej miat stanowié
jednolita baze szkoleniows, ktéra miata
sie skupiaé nad przygotowaniem kadry
onkologicznej na potrzeby catego kraju.
Starania profesora Tadeusza Koszarowskie-

Dr hab. n. med. Stanistaw Goézdz

Doktor habilitowany nauk medycznych, absolwent Akademii Medycznej w Biatymstoku,
profesor Wydziatu Lekarskiego i Nauk o Zdrowiu Uniwersytetu Jana Kochanowskiego
w Kielcach, specjalista onkologii klinicznej i radioterapii, konsultant wojewddzki w dzie-
dzinie onkologii klinicznej, twérca i dyrektor Swietokrzyskiego Centrum Onkologii w Kiel-
cach, cztonek Rady Naukowej przy Ministrze Zdrowia, konsultor Dykasterii Papieskiej
Rady do spraw Stuzby Zdrowia i Ludzi Chorych.
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go zaowocowaly stworzeniem Programu
Rzadowego PR-6 ,,Zwalczanie Chordb
Nowotworowych w Polsce” (w latach
1975-1985 kierowal tym programem),
przeksztalconego p6zniej w Centralny
Program Badawczo-Rozwojowy (CPBR)
[3] 1 wdrozeniem modelowego rozwigza-
nia w opiece onkologicznej opartego na
filiach Instytutu Onkologii dziatajacych
w wojewddztwach/powiatach wymaga-
jacych pilnej interwencji onkologiczne;.
Taka forma organizagji spelnia wymagania
réwniez wspolczesnej onkologii, poniewaz
zapewnia ciaglo$¢ i kompleksowos¢ opieki
onkologicznej.

Sie¢ o§rodkéw onkologicznych tworzy
dzi§ 16 publicznych centréw onkologii:
Centrum Onkologii Instytut im. Marii
Sktodowskiej-Curie w Warszawie, Instytut
Hematologii i Transfuzjologii w Warsza-
wie, Centrum Onkologii Instytut im. M.
Sktodowskiej-Curie Oddziat w Gliwicach,
Centrum Onkologii Instytut im. M. Skfo-
dowskiej-Curie Oddzial w Krakowie,
Beskidzkie Centrum Onkologii Szpital
Miejski im. Jana Pawta IT w Bielsku- Bialej,
Centrum Onkologii im. Prof. F. Lukasz-
czyka w Bydgoszczy, Wojewddzki Szpital
Spegjalistyczny im. M. Kopernika w Y.odzi,
Wielkopolskie Centrum Onkologii im. M.
Sktodowskiej-Curie w Poznaniu, Dolnosla-
skie Centrum Onkologii we Wroctawiu,
Biatostockie Centrum Onkologii im. M.
Sktodowskiej-Curie, SPZOZ Ministerstwa
Spraw Wewnetrznych z Warmifisko-Ma-
zurskim Centrum Onkologii w Olszty-
nie, Podkarpacki Osrodek Onkologiczny
im. ks. Bronistawa Markiewicza Szpital
Specjalistyczny w Brzozowie, Centrum
Onkologii Ziemi Lubelskiej im. Sw. Jana
z Dukli, Kliniczny Szpital Wojewddzki nr
1 im. Fryderyka Chopina Podkarpackie
Centrum Onkologii w Rzeszowie, Za-
chodniopomorskie Centrum Onkologii
w Szczecinie, Swietokrzyskie Centrum
Onkologii w Kielcach.

Uzupetniaja ja oddziaty/poradnie onko-
logii, chirurgii onkologicznej i chemiote-
rapii dziatajace w strukturach publicznych
szpitali oraz o§rodki niepubliczne. Obecnie
wyzej wymienione §wiadczenia realizuje
w Polsce w ramach umowy z NFZ po-
nad 40 niepublicznych zakladéw opieki
zdrowotnej, dziatajacych na prawie sp6l-
ek z ograniczong odpowiedzialnoscia,

spolek akcyjnych, jawnych, partnerskich,
wérdd nich sg rowniez szpitale samo-
rzadowe przeksztalcone w spétki prawa
handlowego.

W zwigzku ze wzrostem zachorowalno-
$ci na nowotwory nalezy wykorzystywac
zasoby publicznych centréw onkologii,
zwiekszajgc dostepno$é, ciggltosé i kom-
pleksowos¢ leczenia w obrebie regiondw.
Mozna to osiaggnaé poprzez tworzenie filii
osrodkéw onkologicznych w powiatach
o najwyzszych wskaznikach umieralnosci
przedwczesnej. W tym zakresie rowniez
mozemy siegnaé do polskiego modelowego
rozwigzania sieci placéwek onkologicz-
nych, tym razem o charakterze regional-
nym. Regionalne filie dzialajg juz w wo-
jewodztwie dolnoslaskim, wielkopolskim,
kujawsko-pomorskim i §wietokrzyskim
jako przedstawicielstwa Dolnoslaskiego,
Bydgoskiego, Wielkopolskiego i Swieto-
krzyskiego Centrum Onkologii. Ten model
organizacji opieki onkologicznej powinien
by¢ upowszechniony, poniewaz zapew-
nia pacjentowi cigglos$¢ i kompleksowosé
leczenia w poblizu jego miejsca zamiesz-
kania. Chory nie jest pozostawiony sam
sobie, poniewaz lekarz onkolog pracujacy
w filii stanowi praktyczne przedstawiciel-
stwo regionalnego Centrum Onkologii,
decyduje o rodzaju diagnostyki i leczenia,
ktére moga by¢ zrealizowane na miejscu,
a w razie koniecznoSci kieruje chorego
do dalszej diagnostyki i leczenia w Cen-
trum Onkologii. Podobng sie¢ regional-
nych o$rodkéw onkologicznych tworza
inne kraje, migdzy innymi USA. Skoro
istnieja dobre, sprawdzone polskie wzorce,
moze warto zastosowac te rozwigzania
w powszechnej praktyce tworzac sie filii
osrodkéw onkologicznych na podstawie
danych epidemiologicznych dotyczacych
zachorowai i przedwczesnej umieralnosci
z powodu choréb nowotworowych, kto-
rymi dysponujg Zaktady Epidemiologii
i Walki z Rakiem dziatajace w struktu-
rach Centréw Onkologii. Filie Centrow
Onkologii powinny by¢ tworzone w po-
wiatach, ktérych mieszkancy wymagajg
najpilniejszej pomocy w zakresie lecze-
nia onkologicznego. Tak zorganizowana
sie¢ filii pozostajacych w merytorycznej
i organizacyjnej zaleznosci z regionalny-
mi Centrami Onkologii jest optymalnym
i modelowym rozwigzaniem dla poprawy

opieki onkologicznej i umozliwia leczenie
chorego wedtug obowiazujacych Swiato-
wych standardéw w onkologii.

Poniewaz obecnie choroby onkologicz-
ne staly si¢ schorzeniami przewlektymi,
follow-up powinien by¢ prowadzony przez
lekarzy onkologdéw, aby we wiasciwym
czasie moc rozpoznaé wystapienie po-
wiktafn po wczes$niejszym leczeniu. Taki
model utatwia dostepno$¢ do leczenia
onkologicznego.

Niestety, osrodki sieci onkologicznej
wcigz borykaja sie z problemami, ktérych
nie rozwigzato wprowadzenie pakietu on-
kologicznego. Po pierwsze, sztuczny po-
dziat kontraktéw na limity i pakiet spowo-
dowat znaczne obnizenie comiesiecznego
przychodu z NFZ. Istnieje wiele wyjatkow,
ktére uniemozliwiaja rozliczanie w ramach
pakietu $wiadczen, nawet jesli pacjent
posiada karte diagnostyki i leczenia on-
kologicznego (DiLO). Po drugie, osrodki
onkologiczne muszg realizowaé diagno-
styke onkologiczng w ramach zanizonych
ryczaltéw w ambulatoryjnej opiece spe-
cjalistycznej (AOS), ktdre nadal obejmuja
koszt badania PET-CT (positron emission
tomography-computed tomography). Po
trzecie, procedury onkologiczne sa niedofi-
nansowane. Wyceny $wiadczefi (osobodni)
w radioterapii i brachyterapii zostaly zani-
zone o prawie 60%. Mamy do czynienia
z bezzasadnym kwestionowaniem przez
NFZ rozliczefi za wykonane $wiadcze-
nia np. w brachyterapii z obrazowaniem
3D, a podstawa do takiego dzialania jest
nowa, przyjeta przez urzednikow NFZ,
interpretacja definicji procesu leczenia
brachyterapia, pozostajaca w sprzecznosci
z praktyka kliniczng i zaleceniami Preze-
sa Polskiego Towarzystwa Brachyterapii
oraz Konsultanta Krajowego w dziedzinie
Radioterapii Onkologicznej. Obnizenie
wyceny hospitalizacji w onkologii o prawie
60% jest merytorycznie nieuzasadnione,
poniewaz jako punkt wyjSciowy przyjeto
model stosowany w krajach skandynaw-
skich. Zapomniano, ze nasz pacjent zwykle
jest w gorszym ogblnym stanie zdrowia,
a do szpitala trafia w wyzszym stadium
zaawansowania procesu NOWOtworowego.
Polacy zyja przecietnie o 7 lat krocej niz
Skandynawowie. Nasi pacjenci wymagaja
kosztownych, a niekiedy i dtuzszych ho-
spitalizacji, poniewaz szybciej i wczeSniej
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rozwijajg powiklania, ktdre towarzysza
leczeniu onkologicznemu. Co wigcej, nasz
pacjent nie osigga dochodu 2 tys. euro,
a najczesciej 2 tys. zt, w zwigzku z tym
nie staé go na opfacenie pobytu w hotelu.

Z analizy danych statystycznych wy-
nika, ze w zaleznosci od wojewddztwa
50—-80% kart Diagnostyki i Leczenia
Onkologicznego wydali lekarze z cen-
trow onkologii w poradniach,i 15—-35%
w ramach oddziatéw. W wojewddztwie

$wietokrzyskim ponad 60% wszystkich
kart DiLO dla pacjentéw wydano w Swic-
tokrzyskim Centrum Onkologii. Logiczny
wydaje sie wniosek, ze bez zaangazowania
centréw onkologii, rozbudowania sieci on-
kologicznej przy podniesieniu naktadéw na
realizowanie §wiadczeii onkologicznych,
nie bedzie mozliwa nie tylko faktyczna
realizacja pakietu, ale réwniez wiasciwa
opieka nad zwiekszajacg si¢ liczba chorych
na raka.
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