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Rak ptaskonabionkowy ptuca
— diugotrwata odpowiedz na leczenie
niwolumabem

Squamous cell lung cancer — long-lasting response to nivolumab

STRESZCZENIE

Rak ptuca pozostaje najczestszag przyczyna zgondw z powodu choroby nowotworowej na calym swiecie. W przy-
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padku obecnosci zaburzer molekularnych, takich jak mutacja w genie EGFR, rearanzacja w genie ALK lub ROST,
mozliwe jest zastosowanie leczenia celowanego, jednak jest to terapia przeznaczona dla niewielkiej grupy chorych.
Dla chorych bez obecnosci zaburzen molekularnych alternatywa klasycznej chemioterapii, zwtaszcza w drugiej linii

leczenia, jest immunoterapia. W niniejszym artykule przedstawiono przypadek 70-letniej chorej na przerzutowego
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pfaskonabtonkowego raka ptuca, u ktérej w drugiej linii leczenia zastosowano niwolumab, przeciwciato przeciwko
ISSN 2450-1646

receptorowi PD-1 (programme death), uzyskujac czg$ciowg odpowiedz na leczenie. Chora rozpoczefa leczenie
18 miesigcy temu i trwa ono nadal.
Stowa kluczowe: ptaskonabtonkowy rak ptuca, niwolumab, immunoterapia

ABSTRACT

Lung cancer is the most common cause of cancer-related death worldwide. Molecular disturbances in tumor cells
such as EGFR gene mutations and ALK or ROST gene rearrangements are indications for targeted therapy, but
only in a limited group of patients. For patients without molecular disturbances, the alternative to conventional
chemotherapy is immunotherapy, especially in the second line treatment. We present a case of a 70-year-old
female patient with metastatic squamous cell carcinoma, in which nivolumab (anti-PD-1 therapy) was used in
second line treatment, with a partial response succesfully obtained. The treatment was initiated eighteen months
ago and is still continued.

Key words: squamous cell lung cancer, nivolumab, immunotherapy

Wstep

W 2016 roku na raka ptuca zachorowato w Polsce
14,5 tysiaca mezczyzn i 7,7 tysiaca kobiet. W tym samym
roku odnotowano 16,2 tysigca zgondéw z powodu raka
pluca u mezezyzn i 7,6 tysiaca zgondw u kobiet [1].
Rokowanie chorych na zaawansowanego lub przerzuto-
wego raka ptuca jest nadal zte. Mediana czasu przezycia
u chorych leczonych klasyczna chemioterapia nie prze-
kracza 12 miesigcy. Stwierdzenie obecnosci swoistych
zaburzen molekularnych jest dodatnim czynnikiem
predykcyjnym skutecznosci leczenia inhibitorami kinazy

tyrozynowej, ktére w tej sytuacji sa skuteczniejsze niz
klasyczna chemioterapia, wiaza si¢ z poprawa jakoSci
zycia chorych, a ponadto wykazuja odmienny profil
bezpieczenstwa. Mutacja w genie EGFR, rearanzacja
w genie ALK lub ROSI dotycza jedynie niewielkiej grupy
chorych. W ostatnich latach alternatywa standardowe;j
chemioterapii, szczeg6lnie w drugiej linii leczenia, po
niepowodzeniu schematéw opartych na pochodnych
platyny jest immunoterapia. Obecnie dwa leki immuno-
kompetentne w tym wskazaniu sg zarejestrowane i re-
fundowane w ramach Programu Lekowego: niwolumab
— przeciwciato przeciwko receptorowi programowane;j
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$mierci komoérki (PD-1, programmed death receptor 1),
dostepny w monoterapii dla chorych na raka ptaskona-
btonkowego niezaleznie od ekspresji PD-L1 oraz atezo-
lizumab — przeciwcialo przeciwko ligandowi receptora
programowanej $§mierci komoérki (PD-L1) dla chorych
na niedrobnokomodrkowego raka pluca niezaleznie od
ekspresji PD-L1 [2]. Immunoterapia niwolumabem jest
skuteczniejsza od leczenia klasyczna chemioterapia
drugiej linii (docetaksel) nie tylko w zakresie czasu
wolnego od progresji choroby (PFS, progression free
survival), ale takze w zakresie czasu przezycia catko-
witego (OS, overall survival). Ponadto odsetek dziatan
niepozadanych u chorych leczonych niwolumabem jest
znaczaco nizszy niz u chorych leczonych docetakselem.
Najczestsze dziatania niepozadane obejmuja reakcje
o podtozu immunologicznym (irAE, immune related ad-
verse events), w tym zaburzenia endokrynologiczne pod
postacia nadczynnosci i niedoczynnoSci tarczycy oraz
rzadziej wystepujace endokrynopatie czy niezakazne
zapalenie ptuc.

Opis przypadku

W czerwcu 2017 roku 70-letnia wowczas kobieta,
wieloletnia palaczka papierosow (50 paczkolat), zgltosita
si¢ do lekarza rodzinnego z powodu narastajacego od
3 miesiecy kaszlu, ostabienia, upoSledzonej tolerancji
wysilku fizycznego, dusznosci wysitkowej i zmniejszenia
masy ciata (10 kg w ciagu 6 miesigcy). W 2003 roku
u chorej rozpoznano chorob¢ niedokrwienng serca,
w tym samym roku chora przebyta zawal mi¢$nia serco-
wego oraz zabieg pomostowania aortalno-wiencowego.
W 2018 roku rozpoznano takze przewlekla obturacyjna
chorobe ptuc (POChP). W trakcie diagnostyki (tab. 1)
wykonano RTG klatki piersiowej, w ktérym uwidocz-
niono w rzucie pola plucnego prawego zacienienie
wielkoSci 65 X 35 mm z dodatkowym zaggszczeniem
Srednicy 14 mm w obrgbie ptuca lewego. Na podstawie
wykonanej spiralnej tomografii komputerowej klatki
piersiowej potwierdzono obecno$¢ masy zwezajacej
oskrzele gornoptatowe prawe oraz spikularnej zmiany
przerzutowej w plucu lewym. W trakcie bronchofibe-
roskopii w ujSciu prawego oskrzela gérnoptatowego
uwidoczniono patologiczng tkanke pokryta martwica,
z ktorej pobrano wycinki do badania histopatologicz-
nego i uzyskano rozpoznanie raka ptaskonabtonkowego
(carcinoma planoepitheliale invasivum, G2). W sierpniu
2017 roku chora zakwalifikowano do paliatywnego
leczenia systemowego wedlug schematu karboplatyna
+ winorelbina. Chora otrzymata 4 cykle chemioterapii,
w trakcie ktorych stwierdzono czesciowa odpowiedZ na
leczenie (PR, partial response). Leczenie zakoficzono
w pazdzierniku 2017 roku, pozostawiajac chora w Scistej
obserwacji onkologicznej, podczas ktérej w badaniu

tomografii komputerowej klatki piersiowej w lutym
2018 roku stwierdzono progresj¢ choroby. W chwili
kwalifikacji do drugiej linii leczenia chora byla w stanie
ogdlnym dobrym (ECOG 1), zgtaszata jedynie obecnosé
kaszlu o niewielkim nasileniu oraz dusznosci wysitkowej
niewielkiego stopnia. W materiale tkankowym z bron-
choskopii przeprowadzonej przed rozpoczeciem leczenia
oznaczono ekspresje PD-L1 (5%). Chora zakwalifikowa-
no do immunoterapii niwolumabem w ramach progra-
mu lekowego, ktéra chora rozpoczeta w potowie maja
2018 roku. Niwolumab podawano w 60-minutowym wle-
wie dozylnym w dawce 240 mg co 2 tygodnie z okresowa
ocena radiologiczng odpowiedzi co 8 tygodni. Leczenie
bylo dobrze tolerowane, chora nie zgtaszata nowych
dolegliwosci, nie odnotowywano istotnych klinicznie
odchylen w parametrach laboratoryjnych. Na poczatku
czerwca 2018 roku chora zostala przyjeta w trybie pilnym
do szpitala rejonowego z powodu zawrotéw gtowy, nud-
nosci, wymiotéw oraz znacznego ostabienia. W wykona-
nym EKG stwierdzono bradykardi¢ zatokowa 44/min,
aw badaniach laboratoryjnych hiperkaliemig 2. stopnia
(K 5,6 mmol/l, N: 3,5-5,1 mmol/l) oraz hiponatremie
4. stopnia (Na 118 mmol/l, N: 132-145 mmol/l) wedtug
CTCAE (common terminology criteria for adverse events).
Biorac pod uwage objawy, wyniki badaf laboratoryjnych
oraz charakter leczenia systemowego — immunoterapie,
wykonano réwniez badania hormonalne: oznaczono
stezenie kortyzolu, DHEAS oraz ACTH rano na czczo.
Wyniki badafn miescily si¢ w granicach normy, co po-
zwolito na wykluczenie niewydolnos$ci kory nadnerczy
oraz niedoczynnosci przysadki jako powiktania leczenia
inhibitorami immunologicznych punktéw kontrolnych.
Po wyréwnaniu zaburzef elektrolitowych uzyskano
poprawe stanu klinicznego chorej, ktéra po tygodnio-
wym odroczeniu kontynuowata leczenie niwolumabem.
W pierwszej ocenie radiologicznej (tab. 2) stwierdzono
czesSciowa odpowiedz na leczenie, ktéra nadal si¢ utrzy-
muje. Po 5 miesigcach terapii w kontrolnej tomografii
komputerowej klatki piersiowej uwidoczniono nieostro
ograniczone zageszczenie, okreslone przez radiologa jako
najpewniej zapalne, o wielkosci okoto 20 mm. Przy braku
objawéw ze strony ukladu oddechowego kontynuowano
leczenie niwolumabem, pozostajac z chora w $cistym
kontakcie telefonicznym w celu monitorowania ich
ewentualnego wystapienia. W kolejnym badaniu uwi-
doczniono rozlane zaggszczenia migzszowe i pogrubie-
nie zrebu miazszu ptucnego w ptucu lewym, bardziej
prawdopodobnie w wyniku obecno$ci zmian zapalnych
niz rozsiewu choroby. Obecno$¢ rozsianych polimorficz-
nych zmian miazszowych i srédmiazszowych w obu ptu-
cach potwierdzono w badaniu HRCT klatki piersiowej
(high resolution computed tomography). Z uwagi na to,
ze chora nadal nie zgtaszala nasilenia kaszlu, dusznosci,
obecnosci bolu w klatce piersiowej ani innych objawdéw
ze strony uktadu oddechowego, a zmiany srédmiazszowe
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Tabela 1. Badania diagnostyczne wykonane w celu postawienia rozpoznania choroby

Badanie diagnostyczne = Wynik

RTG klatki piersiowej

Ostro odgraniczone zacienienie na pograniczu pola gérnego i sSrodkowego prawego wielkosci

65 x 35 mm. Srddpiersie gorne po stronie prawej i wneka prawa poszerzona. Stabo wysycone

zageszczenie wielkosci okofo 14 mm w polu srodkowym lewym

KT klatki piersiowej

Zamkniete oskrzele do ptata gérnego prawego z nastepowa czesciowa niedodmga tego ptata.

W segmencie 6. lewym spikularna zmiana wielkosci 14 X 10 mm — przerzutowa. Pojedyncze

powiekszone wezty chtonne przytchawicze dolne prawe do 15 mm

Bronchofiberoskopia

martwicg — pobrano wycinki

Po stronie prawej ujscie oskrzela gérnoptatowego zamkniete przez patologiczng tkanke pokryta

Badanie histopatologiczne
PD-L1 5%

Carcinoma planoepitheliale invasivum G2

uwidoczniono jedynie w badaniach obrazowych, stopiefi
nasilenia niezakaznego zapalenia ptuc oceniono jako
1. wedtug klasyfikacji CTCAE (common terminology
criteria for adverse events), jednocze$nie uznajac zwigzek
jego wystapienia z niwolumabem. Leczenie kontynu-
owano, pozostawiajac chora w Scistej obserwacji. W ko-
lejnych badaniach kontrolnych (tab. 2) uwidoczniono
poczatkowo czg$ciowa, a nastgpnie catkowita resorpcje
ognisk zapalnych w obu ptucach. Chora jest leczona
niwolumabem od 14 miesigcy.

Dyskusja

Wyniki leczenia chorych na zaawansowanego lub
przerzutowego niedrobnokomoérkowego raka ptuca sa
niezadowalajace. W przypadku stwierdzenia progresji
choroby w trakcie lub po chemioterapii pierwszej linii
opartej na pochodnych platyny u chorego w dobrym
stanie sprawno$ci wedlug ECOG standardem leczenia
do niedawna byt docetaksel [3]. W 2015 roku Amerykan-
ska Agencja Zywnoéci i Lekow (FDA, Food and Drug
Administration) zarejestrowata niwolumab do leczenia
drugiej linii chorych na niedrobnokomérkowego raka
ptuca [4]. Niwolumab jest w pelni ludzkim przeciw-
cialem monoklonalnym IgG4 skierowanym przeciwko
receptorowi programowanej §mierci komoérki PD-1 [5].
Jego skuteczno$¢ i bezpieczenstwo w leczeniu chorych
na zaawansowanego plaskonabtonkowego raka pluca po
niepowodzeniu jednej weze$niejszej linii chemioterapii
opartej na pochodnych platyny wykazano w miedzynaro-
dowym, otwartym, randomizowanym badaniu klinicznym
3. fazy CheckMate 017. Do badania wlaczono 272 cho-
rych niezaleznie od ekspresji PD-L1 na komérkach no-
wotworowych. Chorych losowo przydzielono w stosunku
1:1 do ramienia otrzymujacego niwolumab w dawce
3 mg/kg masy ciata co 2 tygodnie lub docetaksel w dawce
75 mg/m? dozylnie co 3 tygodnie. Leczenie stosowano
do progresji choroby lub wystapienia nieakceptowalne;j
toksycznoéci. W badaniu wykazano istotnie wydhuze-

nie mediany OS u chorych leczonych niwolumabem
(9,2 miesiaca vs. 6 miesigcy u chorych leczonych doce-
takselem) oraz redukcje ryzyka zgonu 0 41% u chorych
poddawanych immunoterapii w poréwnaniu z chorymi
leczonymi chemioterapia (HR 0,59; 95% CI 0,44-0,79;
p < 0,001). Odsetek chorych pozostajacych przy zyciu
po 12 miesiacach obserwacji wynosit odpowiednio 42%
i1 24% na korzy$¢ niwolumabu. Podobne obserwacje
dotyczyly réwniez czasu wolnego od progresji choro-
by (mediana PFS odpowiednio 3,5 vs. 2,8 miesiaca;
HR 0,62; 95% CI10,47-0,81; p < 0,001). Ekspresja PD-L1
okazata si¢ nie by¢ w tym przypadku ani czynnikiem
prognostycznym, ani predykcyjnym. Korzy$¢ z zasto-
sowania niwolumabu odnosili wszyscy chorzy na raka
ptaskonabtonkowego niezaleznie od ekspresji PD-L1 [6].
Podczas kongresu ESMO w 2017 roku przedstawiono
wyniki dotyczace 3-letnich przezy¢ chorych leczonych
w ramach badania klinicznego CheckMate-017 i wyno-
sily one 16% i 6% odpowiednio dla niwolumabu i do-
cetakselu [7]. W 2019 roku podczas kongresu American
Association for Cancer Research w Atlancie przedstawio-
no natomiast wyniki analizy potaczonej z badan klinicz-
nych Checkmate-017 i Checkmate-057 dotyczace czasu
przezycia catkowitego po okresie obserwacji z mediana
wynoszaca 48 miesigcy. Po tak dlugim okresie obser-
wacji odsetek chorych pozostajacych przy zyciu wynosit
14% w grupie leczonej niwolumabem i 5% w grupie leczo-
nej docetakselem (mediana OS odpowiednio 11,1 miesiaca
vs. 8,1 miesigca). Wykazano przewage niwolumabu nad
docetakselem niezaleznie od ekspresji PD-L1, 4-letni
OS u chorych bez ekspresji PD-L1 wynosit odpowiednio
9% i 4% dla niwolumabu i docetakselu, podczas gdy
u chorych z ekspresja PD-L1 > 1% wynosit on odpowied-
nio 20% i 4% [8]. Niwolumab jest jedynym lekiem im-
munokompetentnym, dla ktérego dostepne sa w chwili
obecnej wyniki dotyczace przezycia po tak dtugim okre-
sie obserwacji. U opisywanej chorej z rozpoznaniem raka
ptaskonablonkowego ptuca i ekspresja PD-L1 5-procen-
towy czas przezycia wolnego od progresji choroby wynosi
do tej pory 16 miesigcy. Leczenie niwolumabem jest
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Tabela 2. Radiologiczna ocena odpowiedzi na leczenie niwolumabem

Data Ptuco prawe Ptuco lewe Wezty chfonne  Uwagi
08.05.2018 r.  Niedrozne oskrzele gornoptatowe, W LS6 obwodowo pod  Kilka nieznacznie Ocena poczatkowa
z czeSciowq niedodmg ptata, optucng spikularny powiekszonych
gtdéwnie w zakresie segmentéw guzek 17 mm (T1) weztéw chtonnych
2. i 3. niedroznymi, poszerzonymi w $rodpiersiu
oskrzelami segmentowymi (przytchawiczy
i subsegmentowymi dolny prawy) do
wypetnionymi trescig sluzowg 12 mm (NT)
01.07.2018r.  Niedrozne oskrzele gérnoptatowe, Guzek w LS6 zmniejszyt  Kilka nieznacznie PR
z czesciowg niedodma ptata, sie ponownie i ma powiekszonych
gtownie w zakresie segmentéw posta¢ niewielkiego weztéw chtonnych
2.i 3. niedroznymi, poszerzonymi  zageszczenia o srednicy w osi
oskrzelami segmentowymi o maksymalnym krotkiej do 11 mm
i subsegmentowymi wymiarze 6 mm (T1) (NT)
wypetnionymi trescig sluzowa
10.08.2018 r.  Niedrozne oskrzele gérnoptatowe, Guzek w LS6 zmniejszyt  Kilka nieznacznie PR
z cze$ciowg niedodma ptata, sie ponownie i ma powiekszonych W przedniej czesci LS3
gtéwnie w zakresie segmentéw posta¢ niewielkiego weztéw chtonnych  pojawito sie nieostro
2.i 3. niedroznymi, poszerzonymi  zageszczenia o $rednicy w osi ograniczone zageszczenie,
oskrzelami segmentowymi o maksymalnym krétkiej do 11 mm  najpewniej zapalne,
i subsegmentowymi wymiarze 6 mm (T1) (NT) o wielkosci okoto 20 mm, do
wypetnionymi trescig sluzowg obserwacji
07.09.2018r.  Niedrozne oskrzele gérnoptatowe, Guzek w LS6 zmniejszyt  Kilka nieznacznie PR
z czeSciowq niedodmg ptata, sie ponownie i ma powiekszonych Obecne rozlane zageszczenia
gtéwnie w zakresie segmentéw postac niewielkiego weztéw chtonnych  miagzszowe i pogrubienie
2.1 3. niedroznymi, poszerzonymi  zageszczenia o $rednicy w osi zrebu w LS4, przywnekowo
oskrzelami segmentowymi o maksymalnym krétkiej do 11 mm  w pfacie dolnym,
i subsegmentowymi wymiarze 6 mm (T1) (NT) w obwodowych partiach LS8
wypetnionymi trescig sluzowa i szczytowych partiach LS1/2,
bardziej prawdopodobnie
w wyniku obecnosci zmian
zapalnych niz rozsiewu
choroby
13.09.2018 r.  Niedrozne oskrzele gérnoptatowe, W przedniej czesci - Rozsiane polimorficzne
HRCT z czesciowg niedodma ptata, LS3 i LS4 odwnekowe zmiany migzszowe

gtéwnie w zakresie segmentéw
2. i 3. niedroznymi, poszerzonymi
oskrzelami segmentowymi

i subsegmentowymi
wypetnionymi trescig sluzowa +
w obwodowych partiach pfata
dolnego i srodkowego, pod
optucng w PS4, 8, 9i 10 rozsiane
niewielkie obszary pogrubienia
przegréd miedzyzrazikowych,
guzki wewnatrzzrazikowe,
ogniska matowej szyby i drobne
obszary konsolidacji migzszu,
zlewajace sie w wieksze obszary

konsolidacji do 15 mm

siateczkowe
zageszczenia
z obszarami

konsolidacji do 20 mm

i srodmigzszowe o niewielkim
nasileniu w ptatach dolnym

i Srodkowym ptuca prawego

i umiarkowanym w pfucu
lewym — obraz nie pozwala
na jednoznaczne rozpoznanie
choroby $rodmigzszowej,

ale jej nie wyklucza.

W réznicowaniu nalezy brac
pod uwage m.in. poczatkowe
stadium lymphangitis

carcinomatosa
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Tabela 2 (cd.). Radiologiczna ocena odpowiedzi na leczenie niwolumabem

Data Ptuco prawe

Ptuco lewe

Wezty chtfonne

Uwagi

30.10.2018 r.  Jak w badaniu z 07.09.2019 r.

Jak w badaniu
z07.09.2019 .

Jak w badaniu
z07.09.2019r.

PR

Obserwowane poprzednio

niejednoznaczne zmiany
$rédmigzszowe i migzszowe
w obu pfucach ulegty

czesciowo regresji

28.12.2018 r.  Jak w badaniu z 07.09.2019 r.

Jak w badaniu
z07.09.2019 .

Jak w badaniu PR
z07.09.2019 . Obserwowane wczesniej
zmiany $rédmigzszowe

i migzszowe ulegty regresji,
pojawity sie nowe, niewielkie
o zblizonym obrazie w obu
ptatach dolnych, najpewniej
o etiologii zapalnej, do oceny

w badaniu kontrolnym

04.03.2019 Jak w badaniu z 07.09.2019 r.

Jak w badaniu
z07.09.2019 .

Jak w badaniu PR
z07.09.2019r. Catkowicie zresorbowaty
sie ogniska zapalne w obu

ptucach

15.06.2019 Jak w badaniu z 07.09.2019 r.

Jak w badaniu
z07.09.2019 .

Jak w badaniu PR
207.09.2019r. Catkowicie zresorbowaty
sie ogniska zapalne w obu

ptucach

15.04.2019 Jak w badaniu z 07.09.2019 .

Jak w badaniu
z07.09.2019 .

Jak w badaniu PR
z07.09.2019r. Catkowicie zresorbowaty
sie ogniska zapalne w obu

ptucach

dobrze tolerowane. Jak wykazano w badaniu klinicznym
CheckMate-017 odsetek zdarzen niepozadanych jakie-
gokolwiek stopnia wedtug CTCAE jest zdecydowanie
nizszy w grupie chorych poddanych immunoterapii niz
w grupie chorych leczonych docetakselem (58% vs. 86%)
i dotyczy to takze dzialah niepozadanych w stopniu 3.
lub wyzszym wedtug CTCAE (7% vs. 55%) [6]. Jednym
z powiktan leczenia lekami immunokompetentnymi
moze by¢ niezakazne zapalenie ptuc. Mediana czasu do
wystapienia tego powiklania wynosi 2,8 miesigca, chociaz
obserwuje si¢ je zwykle pdzniej niz inne dziatania niepo-
zadane. W duzej retrospektywnej metaanalizie, do ktorej
wlaczono ponad 900 chorych otrzymujacych inhibitory
osi PD-1/PD-L1, czesto$¢ wystepowania niezakazZnego
zapalenia ptuca okre§lono na 4,6% [9]. Powiktania ptuc-
ne mogg przybiera¢ postaé Srddmiazszowego zapalenia
ptuc, rozlanego uszkodzenia pgcherzykdéw ptucnych,
organizujacego si¢ zapalenia ptuc czy ptucnej ziarni-
niakowatoSci sarkoidalnej. W przypadku pojawienia si¢
lub nasilenia objawéw ze strony uktadu oddechowego,
takich jak kaszel, duszno$¢, krwioplucie czy bdl w klat-

ce piersiowej, chorego nalezy starannie monitorowaé
w kierunku niezakaznego zapalenia ptuc, nalezy jednak
wykluczy¢ inne mozliwe przyczyny objawdw, takie jak:
progresja choroby nowotworowej, zatorowo$¢ ptucna,
naciek nowotworowy na $cian¢ klatki piersiowej czy
niedokrwisto$¢. Toksyczno$¢ ptucna stopnia 1. wedhug
CTCAE okresla si¢ jako obecno$¢ nieprawidtowosci
w badaniach obrazowych, najczesciej pod postacia
zmian typu mlecznej szyby czy srddmiazszowych zmian
ptucnych. W tym przypadku mozna kontynuowaé im-
munoterapi¢ pod warunkiem S$cistego monitorowania
stanu chorego (co 72 godziny) i wywiadu w kierunku
objaw6w ze strony uktadu oddechowego [10]. W opi-
sanym przypadku u chorej stwierdzano jedynie zmiany
radiologiczne w obrebie ptuc przy nieobecnosci jakich-
kolwiek objawdw ze strony uktadu oddechowego, totez
zgodnie z wytycznymi postepowania diagnostycznego
i terapeutycznego w przypadku wystgpowania powiklan
immunoterapii leczenie kontynuowano, obserwujac
czegSciowa, a nastepnie catkowita regresje zmian radio-
logicznych opisywanych w tomografii klatki piersiowe;.
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Zapalenie przysadki mézgowej jest niezbyt czestym
powiktaniem immunoterapii, szczegdlnie inhibitoréw
osi PD-1/PD-L1 [10]. Czesto$¢ wystepowania immu-
nopochodnego zapalenia przysadki u chorych na nie-
drobnokomdrkowego raka ptuca, raka nerki i czerniaka
podczas leczenia niwolumabem w monoterapii w ramach
badan klinicznych 3. fazy szacuje si¢ na 0,5-0,9% [11].
Niedoczynnos¢ przysadki, wskutek niedoboru hormonu
adrenokortykotropowego (ACTH), moze skutkowac
wtorng niedoczynnoscia kory nadnerczy i objawiac si¢
ostabieniem, zme¢czeniem, nudno$ciami, wymiotami,
hipotonig ortostatyczna, hipoglikemia oraz dyselektro-
litemia (hiponatremia i/lub hiperkaliemia). Wystapienie
takich objawéw podczas immunoterapii obliguje do
oceny funkcji przysadki i nadnerczy (oznaczenie ACTH,
kortyzolu, DHEAS) [10]. U opisywanej chorej wyklu-
czono niedoczynno$¢ przysadki oraz nadnerczy i po
wyréwnaniu zaburzef elektrolitowych kontynuowata
ona immunoterapi¢ niwolumabem.

Podsumowanie

Niwolumab w drugiej linii leczenia chorych na
ptaskonabtonkowego raka ptuca po niepowodzeniu
chemioterapii opartej na pochodnych platyny jest
skuteczng i bezpieczng opcja terapeutyczna. Opisany
przypadek jest przykladem dlugotrwatej odpowiedzi na
leczenie niwolumabem, a jednocze$nie zwraca uwage

na konieczno$¢ Scistego monitorowania chorych pod
katem mozliwych dziatan niepozadanych zwigzanych
z uktadem immunologicznym, ktére odpowiednio
wczes$nie zdiagnozowane moga by¢ skutecznie leczone
niekoniecznie prowadzac do czasowego przerwania lub
zakonczenia immunoterapii.
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