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STRESZCZENIE

Niedrobnokomdrkowy rak ptuca (NDRP) stanowi heterogenna grupe nowotworéw o odmiennych cechach klinicz-
nych i molekularnych. Rozwoj w zakresie nowych metod leczenia doprowadzit do istotnego wydiuzenia czasu
przezycia chorych z tym rozpoznaniem. W ponizszej pracy opisano przypadek chorej z rozpoznaniem rozsianego
NDRP, u ktorej leczenie pembrolizumabem przyniosto istotng korzys$¢ kliniczna.

Stowa kluczowe: niedrobnokomaorkowy rak ptuca, immunoterapia, pembrolizumab

ABSTRACT:

Non-small cell lung cancer (NSCLC) is a heterogeneous group of neoplasms which are characterized by its diffe-
rent molecular profile and clinical outcome. The development of new treatment methods has led to improvement
of survival rates in population with such diagnosis. The following paper describes a case of a patient diagnosed
with metastatic NSCLC in which the use of pemrolizumab resulted in a significant clinical benefit.

Key words: non- small cell lung cancer, immunotherapy, pembrolizumab

Onkol Prakt Klin Edu 2021; 7, 5: 311-313

52-letnia kobieta, bez choréb przewleklych w wy-
wiadzie, z dtuga historia palenia tytoniu (20 paczkolat)
zostala przyjeta do Oddziatu Neurochirurgii Szpitala
Wojewddzkiego w marcu 2018 roku z powodu znacz-
nej utraty masy ciala oraz objawéw wzmozonego ci-
$nienia wewnatrzczaszkowego narastajacych od kilku
tygodni poprzedzajacych hospitalizacje. W badaniu
neurologicznym stwierdzono cechy ataksji mdzdzko-
wej. W wykonanym rezonansie magnetycznym (MR)
osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) uwidoczniono
lity obszar guzowaty o wymiarach 38 X 33 X 21 mm
zlokalizowany w lewej p6tkuli m6zdzku otoczony strefa
obrzeku i powodujacy ucisk komory czwartej. Chora
zakwalifikowano do operacji i nast¢pnie przeprowa-
dzono usuni¢cie guza mézdzku na drodze kraniotomii
podpotylicznej z przejSciem nad zatoka poprzeczna.
W okresie pooperacyjnym uzyskano ustapienie objawow
nadci$nienia wewnatrzczaszkowego i zmniejszenie atak-
sji mézdzkowej. Obserwowano ostabienie odwodzenia
lewej konczyny gornej w stawie barkowym wymaga-

jace usprawniania w ramach opieki rehabilitacyjnej.
Na podstawie analizy pobranego w trakcie operacji
materiatu histopatologicznego ustalono rozpoznanie
niedrobnokomdrkowego raka ptuca (NDRP) typu NOS
(not otherwise specified) o prawdopodobnym punkcie
wyjscia z ptuca. Chorej zalecono konsultacj¢ w os§rodku
onkologicznym, ktorej nie podjeta. W lipcu 2018 roku
ponownie hospitalizowana w Oddziale Neurologii z wy-
wiadem silnych zawrotéw gtowy. Na podstawie wyniku
rezonansu magnetycznego OUN stwierdzono wznowe
pod postacia zmiany mickkotkankowej o wymiarach
23 x 20 x 14 mm w centralnej czesci lozy z nieznacznym
modelowaniem komory czwartej. Chora zakwalifikowano
do zabiegu operacyjnego i przekazano do Oddziatu Neu-
rochirurgii, gdzie w sierpniu 2018 roku wykonano kra-
niotomi¢ podpotyliczna z usuni¢ciem guza lewej potkuli
mozdzku. Okres pooperacyjny powiktany byt wyciekiem
plynu mézgowo-rdzeniowego przez rang wymagajacym
zatozenia drenazu lgdZwiowego. Chora nastepnie skie-
rowano do ambulatorium Narodowego Instytutu Onko-
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logii — Panstwowego Instytutu Badawczego (NIO-PIB)
w Warszawie, gdzie zgtosila si¢ we wrze$niu 2018 roku
w celu podjecia dalszych decyzji terapeutycznych.
W trakcie wizyty nie zgtaszata dolegliwos$ci, w badaniu
przedmiotowym nie stwierdzono istotnych klinicznie
odchylefi oraz nieprawidtowosci w podstawowym ba-
daniu neurologicznym. Chora negowala objawy wzmo-
zonego ciSnienia wewnatrzczaszkowego. W kontrolnym
badaniu MR OUN opisano wznow¢ pod postacia ule-
gajacej obraczkowatemu wzmocnieniu kontrastowemu
zmiany ogniskowej o §rednicy okolo 16 mm z towarzy-
szacym obrzg¢kiem zlokalizowanej w prawym ptacie
czotowym oraz drugiej mniejszej zmiany o $rednicy 8
mm w placie czotlowym lewym (ryc. 1). Uwidoczniono
rOéwniez zmieniony sygnat w lewej zatoce esowatej oraz
poczatkowym odcinku zyly szyjnej, z ubytkiem wypet-
nienia po podaniu $§rodka kontrastowego, sugerujacy
zakrzepice zatoki zylnej. Rozpoznanie zweryfikowano
za pomoca badania tomografii komputerowej naczyn
krwiono$nych (angio-TK). W tomografii komputero-
wej (TK) klatki piersiowej i jamy brzusznej opisano
rozlegla, policykliczng zmiang guzowata o wymiarach
82 X 54 mm otoczong obszarem zmian niedodmowych,
naciekajaca oplucng Scienna i umiejscowiona w seg-
mencie drugim ptuca prawego (ryc. 2). Dodatkowo
uwidoczniono powigkszone wezly chlonne §rddpiersia
(do 32 mm w krétszym wymiarze), liczne zmiany guz-
kowe o typie przerzutéw w obydwu ptucach, watrobie,
trzustce i kregostupie piersiowym. Z uwagi na cechy
zakrzepicy zatoki zylnej esowatej zdecydowano o pilnej
hospitalizacji w Klinice Nowotworéw Ptuca i Klatki
Piersiowej NIO-PIB. Chora konsultowano neurolo-
gicznie i neurochirurgicznie. Zwazywszy na dobry stan

0g6lny, nieobecnos$¢ objawdéw neurologicznych oraz
niski poziom D-dimeru w badaniach laboratoryjnych,
nie wydano wskazafi do trombolizy, lecz zalecono
wlaczenie heparyny drobnoczasteczkowej w dawce
leczniczej. Po 10 dniach terapii z uwagi na utrzymujacy
si¢ dobry stan ogdlny i neurologiczny chora zakwalifi-
kowano do paliatywnej radioterapii na obszar OUN
(WBRT, whole brain radiotherapy). Napromienianie
rozpoczeto na poczatku pazdziernika 2018 roku
w oslonie leczenia przeciwobrzgkowego i podano
facznie 2000 cGy w 5 frakcjach po 400 cGy. W trakcie
hospitalizacji zlecono wykonanie dodatkowych badan
molekularnych i immunohistochemicznych (IHC)
materiatu histopatologicznego pochodzacego z guza
moézdzku, nie stwierdzajac obecno$ci mutacji genu
receptora naskérkowego czynnika wzrostu (EGFR,
epidermalgrowth factor receptor) oraz ekspresji kinazy
chtoniaka anaplastycznego (ALK, anaplastic lympho-
ma kinase). Ze wzgledu na negatywne wyniki obydwu
badan zlecono IHC test predykcyjny z przeciwcialem
22C3 pharmDx. W otrzymanych wynikach uzyskano
ekspresje ligand receptora programowanej $§mierci 1
(PD-L1, programmed death ligand 1) w komoérkach rak,
wynoszaca 100%. W kontrolnym MR OUN wykonanym
w listopadzie 2018 roku nie stwierdzono cech wznowy.
Chora pozostawala w dobrym stanie ogélnym wedtug
skali ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
— pierwszy stopiefi. Negowata objawy neurologicz-
ne, nie wymagata podawania steroidéw doustnych.
Z objawdéw towarzyszacych chorobie nowotworowej
zglaszala niepokdj, bezsennos¢, ostabienie i brak
apetytu. Decyzja wielospecjalistycznego konsylium
chora zakwalifikowano do leczenia pembrolizumabem

Rycina 1. Rezonans magnetyczny osrodkowego uktadu

nerwowego wykonany we wrzesniu 2018 roku

Rycina 2. Tomografia komputerowa klatki piersiowej wykonana
we wrzesniu 2018 roku
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w ramach pierwszej linii leczenia systemowego NDRP
w IV stopniu zaawansowania. W listopadzie 2018 roku
rozpoczeto leczenie pembrolizumabem w dawce 200 mg
podawanej we wlewie dozylnym w odstgpach 3-tygo-
dniowych. Po trzeciej dawce leku chora zglosita istot-
na poprawe w zakresie sprawnosci ogdlnej, mniejsze
ostabienie oraz okresowe dolegliwosci bélowe odcinka
piersiowego kregostupa, ktére negowata przed rozpo-
czeciem leczenia. W zwiagzku z powyzszym i biorac pod
uwage obecno$¢ przerzutéw kostnych w kregostupie
piersiowym chora w styczniu 2019 roku otrzymata pa-
liatywna radioterapi¢ na obszar kregostupa Th1-2 oraz
Th7 z marginesami dawka frakcyjna 400 cGy do dawki
catkowitej 2000 cGy. W lutym 2019 roku chora zgto-
sita ustgpienie dolegliwosci boélowych i kontynuowata
leczenie pembrolizumabem. W kontrolnym badaniu
TK klatki piersiowej i jamy brzusznej wykonanym
po trzecim miesiacu leczenia stwierdzono odpowiedZ
czesciowa (PR, partial response) wedhug kryteriow RE-
CIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tumors)
1.1 w obrebie wszystkich zmian mierzalnych oraz
uwapnienie zmian przerzutowych w kosciach. Wymiar
policyklicznej zmiany guzowatej w segmencie drugim
pluca prawego wynidst 44 x 30 mm (ryc. 3). W obrazie
kontrolnym TK OUN nie stwierdzono cech wznowy.
W piatym miesigcu leczenia obserwowano wystapienie
plamisto-grudkowej wysypki na skérze ramion i dtoni
pierwszego stopnia wedtug klasyfikacji CTCAE (Com-
mon Toxicity Criteria for Adverse Events) z towarzysza-
cym §wigdem. Wiaczono leczenie miejscowe, uzyskujac
catkowite ustapienie objawow po miesigcu stosowania
leku. W zwigzku z pogarszajacymi si¢ zaburzeniami
adaptacyjnymi i bezsenno$cia konsultowana psychia-
trycznie, dotaczono dodatkowe dawki hydroksyzyny.
Badanie TK klatki piersiowej wykonane po szostym

Rycina 3. Tomografia komputerowa klatki piersiowej wykonana

po trzecim miesigcu leczenia pembrolizumabem

miesigcu leczenia wykazato poglebiajaca si¢ czg¢Scio-
wa odpowiedz wszystkich zmian ocenianych. Chora
kontynuuje leczenie pembrolizumabem, pozostajac
w dobrym stanie ogdélnym, bez cech wznowy w OUN,
z utrzymujaca si¢ odpowiedziag PR w klatce piersiowej
i jamie brzusznej. Od marca 2020 roku lek podawany
jest w dawce 400 mg we wlewie dozylnym w odstepach
6-tygodniowych. W styczniu 2021 roku chora przeszta
bezobjawowg infekcje SARS-CoV-2.
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