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STRESZCZENIE

Cel przegladu. Rola napromieniania z pdl zewnetrznych w leczeniu chorych na raka tarczycy nie zostata jednoznacz-
nie zdefiniowana. Celem pracy (ze wzgledu na brak badan randomizowanych) jest przedstawienie aktualnego prze-
gladu pismiennictwa, ktdry bedzie przydatny w okresleniu miejsca radioterapii wigzkami zewnetrznymi w raku tarczycy.
Najnowsze odkrycia. Badania jednoosrodkowe wskazujg na mozliwo$¢ uzyskania trwafego wyleczenia lokore-
gionalnego po EBRT u chorych na zréznicowane raki tarczycy z wysokim ryzykiem niepowodzenia miejscowego,
a najnowsze zalecenia zgodnie rekomendujg takie postepowanie. W przypadku raka rdzeniastego tarczycy
dowoddw jest mniej, jednak u wybranych chorych EBRT moze przynie$¢ wymierng korzy$¢. Leczenie skojarzone
chorych na raka anaplastycznego tarczycy jest bardziej skuteczne w poréwnaniu do wylgcznego zabiegu ope-
racyjnego w aspekcie wyleczalnosci miejscowej i mozliwosci wydiuzenia czasu przezycia, jednak spodziewana
korzy$¢ musi uwzglednia¢ dziatania niepozgdane takiego postgpowania. Zastosowanie nowoczesnych technik
radioterapii zmniejsza skutki uboczne leczenia.

Podsumowanie. Zasadniczg metodg leczenia chorych na raka tarczycy jest zabieg chirurgiczny, natomiast
EBRT jest wykorzystywane w postepowaniu pooperacyjnym w przypadku czynnikdw wysokiego ryzyka lub braku
mozliwosci resekeji. Rozwdj nowoczesnych technik napromieniania, w tym radioterapii z modulacja intensywnosci
dawki, przekfada sig na zmniejszenie dziatan niepozgdanych leczenia.

Stowa kluczowe: anaplastyczny, radioterapia z modulacja intensywno$ci dawki, kontrola miejscowa, radioterapia,
rak tarczycy, toksyczno$¢

ABSTRACT

Purpose of review. The role of external beam radiation therapy (EBRT) in the management of thyroid cancer is not clearly
defined. In the absence of randomized studies, the review aims to identify any recent literature that helps define the role.
Recent findings. In differentiated thyroid cancer, single institutional studies report durable locoregional disease control
in patients considered to be at high risk of local relapse after EBRT and recent guidelines are consistent in their recom-
mendations. In medullary thyroid cancer, the evidence is more limited but again there is benefit in selected cases. In
anaplastic thyroid cancer, multimodality therapy is superior to surgery alone in achieving local control and possibly
survival but the benefit must be weighed against the toxicity. Newer radiation techniques may help reduce toxicity.
Summary. Although surgery is the main treatment for thyroid carcinoma, EBRT has a role in the adjuvant setting
following surgery in high-risk patients and in unresectable cancer. Advances in the delivery of external beam
radiotherapy, including intensity-modulated radiotherapy reduces toxicity.

Key words: anaplastic, intensity modulated radiotherapy, local control, radiation, thyroid cancer, toxicity
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Kluczowe zagadnienia

¢ EBRT moze zwigkszy¢ wyleczalnoS¢ lokore-
gionalna i prawdopodobnie przezycie u cho-
rych w podesztym wieku z przekraczajacym
tarczyce naciekiem raka zr6znicowanego

* Pooperacyjna EBRT moze poprawiac prze-
zycia u wybranych chorych na ATC

e IMRT znamiennie zmniejsza nasilenie
dziatan niepozadanych, m.in. popromienne;j
suchosci bton §luzowych

* Optymalne objetoSci tarczowe w leczeniu cho-
rych na raka tarczycy nadal budza kontrowersje

Wstep

Wskazania do napromieniania wigzkami zewnetrz-
nymi (EBRT, external beam radiation therapy) w leczeniu
chorych na raka tarczycy sa ograniczone do przypadkdow
z grupy wysokiego ryzyka, za§ dowody przemawiajace za
skutecznoScia tej metody pochodza z jednoosrodkowych
badan retrospektywnych. W ostatnim czasie osiaggnieto
pewien postep w leczeniu chorych na raka anapla-
stycznego tarczycy (ATC, anaplastic thyroid cancer).
Poprawa doktadnosci radioterapii poprzez wykorzysta-
nie napromieniania z modulacja intensywnoSci dawki
(IMRT, intensity-modulated radiotherapy) powinna
zmniejszy¢ nasilenie dziatah niepozadanych. W pracy
przedstawiono znaczenie EBRT w leczeniu chorych na
zréznicowanego (DTG, differentiated thyroid carcinoma),
rdzeniastego i anaplastycznego raka tarczycy.

Zréznicowany rak tarczycy

Pojecie zréznicowanego raka tarczycy obejmuje kilka
typ6w histopatologicznych, w tym najczeSciej wystepu-
jacego raka brodawkowatego i rzadziej spotykane raki
pecherzykowe i raki z komorek Hurthle’a. Ten ostatni
typ cechuje gorsze rokowanie w poréwnaniu do raka
brodawkowatego tarczycy [1].

W leczeniu uzupehiajacym chorych na DTC naj-
czeSciej wykorzystywane jest systemowe podawanie
131] w potaczeniu z supresja hormonu stymulujacego
tarczyce (TSH, thyroid stimulating hormone). Leczenie
131 zmniejsza ryzyko nawrotu lokoregionalnego oraz
wydtuza czas przezycia w dobrze wyselekcjonowanej
grupie chorych [2]. Nalezy zaznaczy¢, ze rosnie liczba
dowodoéw wskazujacych, ze wigkszoS$¢ chorych nie wyma-
ga dalszego postepowania uzupeniajacego, a trwajace
badania maja lepiej zdefiniowac ta grupe, co uchroni
ich przed niepotrzebnym leczeniem [2-4]. Niniejszy

artykul stanowi przeglad danych odnosnie coraz bardziej
ograniczonej i kontrowersyjnej roli EBRT w leczeniu
chorych na DTC.

Nadal brak jest dowod6w z badan prospektywnych
okreSlajacych optymalne postgpowanie w miejscowo za-
awansowanym DTC. Jedyne rozpocz¢te badanie rando-
mizowane zostato przerwane z powodu niedostatecznej
rekrutacji chorych [5]. Do badania wlaczano chorych
w stopniu zaawansowania pT3/4 pN0/1/X bez przerzu-
tow odleglych po zabiegu typu RO (operacja radykalna)
lub R1 (zabieg mikroskopowo nieradykalny) i leczeniu
1313 oraz supresji TSH, ktérych nastepnie poddawano
EBRT lub obserwacji. Dawka catkowita EBRT wynosita
59,4 Gy w przypadku resekcji R0 lub 66,6 Gy po zabiegu
R1 [5]. Badanie zostalo nastepnie przekonwertowane na
prospektywne badanie kohortowe. EBRT byla zwykle
dobrze tolerowana. W grupie radioterapii nie stwier-
dzono zadnego przypadku nawrotu miejscowego lub
regionalnego. W grupie poddanej obserwacji odnotowa-
no 3% nawrot6w i w tych przypadkach przeprowadzono
ratujace zabiegi operacyjne. W obu ramionach badania
odlegte wyniki leczenia byly podobne. Badanie spotkato
si¢ z krytyka, poniewaz wigkszo$¢ chorych nie spetnia-
taby kryteriéow kwalifikacji do EBRT opracowanych
przez American Thyroid Association (ATA), a takze
British Thyroid Association (BTA) i stad nie nalezato
oczekiwad, ze napromienianie moze przynies¢ jakakol-
wiek korzys¢ [6].

W pojedynczych o§rodkach podjeto proby okresle-
nia charakterystyki chorych na DTC mogacych odnies¢
korzys¢ z EBRT. W grupie chorych w stopniu zaawan-
sowania T2-T4, NO/1 otrzymujacej EBRT (mediana
dawki catkowitej 62 Gy, przedziat wewnatrzkwartylowy
59,4-67,5 Gy) w Memorial Sloan Kettering (MSK)
odsetek 4-letnich wyleczen lokoregionalnych wynosit
72%. EBRT wiaze si¢ z ryzykiem istotnych dziatah nie-
pozadanych, w tym zapalenia bton Sluzowych i przelyku.
Napromienianie moze réwniez skutkowac konieczno-
Scig zywienia przez zglebnik, suchoscia bton §luzowych
oraz popromienng martwica koSci. W doswiadczeniu
MSK 5% chorych po EBRT wymagalo zywienia przez
zglebnik [7]. W analizie jakosci zycia (QOL, quality
of life) dolegliwosci bolowe i dysfagia po EBRT byly
bardziej nasilone niz po leczeniu 3] [8]. Inne badania
z pojedynczych o§rodkéw z Wielkiej Brytanii i Standw
Zjednoczonych réwniez wskazywaly na wysokie odsetki
wyleczen lokoregionalnych po EBRT u chorych z grupy
wysokiego ryzyka. W analizie przeprowadzonej w MD
Anderson odsetek 4-letnich przezy¢ wolnych od nawro-
tu miejscowego wynosit 79% [9]. W Christie Hospital
odsetek 5-letnich wyleczefi lokoregionalnych wynosit
89,1% w przypadku radykalnego lub mikroskopowo
nieradykalnego zabiegu operacyjnego i 69,2% u cho-
rych nieoperacyjnych lub z makroskopowo dodatnimi
marginesami chirurgicznymi [10]. Autorzy obu badan
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uwazaja, ze EBRT u chorych na DCT z grupy wysokiego
ryzyka pozwala uzyskaé trwate wyleczenie lokoregional-
ne. Badacze z MD Anderson wskazywali, ze technika
IMRT zmniejsza ryzyko pdznych powiktan zaleznych
od napromieniania. Dane z Princess Margaret Hospital
potwierdzaja, ze zastosowanie EBRT u chorych powyzej
60. roku zycia z naciekiem sgsiednich tkanek znamiennie
zwieksza odsetek 5-letnich przezy¢ wolnych od nawrotu
miejscowego z 87,5% do 96% i w niewielkim stopniu
wplywa na przezycia [11].

Zasady postepowania ATA i NCCN zalecaja
rozwazenie EBRT u chorych powyzej 45. roku zycia
z makroskopowym naciekiem przekraczajacym torebke
tarczyce i wysokim prawdopodobiefistwem braku mikro-
skopowego radykalizmu chirurgicznego [12, 13]. EBRT
nalezy bra¢ pod uwage réwniez u chorych po makrosko-
powo nieradykalnym zabiegu chirurgicznym. Podobne
rekomendacje przedstawitlo BTA, jednak dotycza one
chorych po 60. roku zycia [14]. Aktualne zalecenia
osrodka Autoréw niniejszej pracy (Princess Margaret
Hospital) zalecaja EBRT zwykle u chorych po 50. roku
zycia z makroskopowym naciekiem przekraczajacym
gruczot tarczowy, ktory szerzy si¢ ku tylowi, w kierunku
przelyku i tchawicy, co stanowi czynnik ryzyka nie wyle-
czenia miejscowego po leczeniu 131, za§ zabieg ratujacy
moéglby wymagad usunigcia krtani lub resekcji przetyku
(T4a lub T4b). Chorzy z niewielkim naciekiem poza
gruczotem tarczowym (ETE, extrathyroid extension) (T3)
i nawet dodatnimi marginesami lub ETE naciekajacym
ku przodowi mig$nie podgnykowe nie wymagaja EBRT
po radykalnym zabiegu chirurgicznym. EBRT zaleca
si¢ natomiast chorym po powtérnym zabiegu opera-
cyjnym (z powodu nawrotu w weztach chtonnych) oraz
w przypadku spodziewanych trudnoSci podczas kolejnej
interwencji chirurgiczne;.

W osrodku Autoréw niniejszej pracy chirurdzy
rutynowo wykonuja tomografi¢ komputerowa (CT,
computed tomography) z kontrastem u chorych z dole-
gliwo§ciami bolowymi, porazeniem nerwu krtaniowego
wstecznego, guzem o Srednicy przekraczajacej 4 cm
lub innymi niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi,
ktére moga sugerowa¢ ETE. Takie postgpowanie nie
tylko ulatwia przeprowadzenie zabiegu operacyjnego,
ale rowniez jest bardzo pomocne podczas planowania
radioterapii oraz ma przewagge nad obrazowaniem meto-
da rezonansu magnetycznego (MRI, magnetic resonance
imaging) w ocenie zajecia weztow chtonnych i chrzastek.
W przesztosci wielu ekspertéw bylo przeciwnych wy-
konywaniu CT z kontrastem ze wzglgdu na obawy, ze
zawarty w kontrascie jod moze zmniejszy¢ skutecznos¢
pOzniejszego leczenia 131J. Wyniki najnowszego badania
wskazuja, ze w przypadku stosowania nowoczesnych
Srodkéw kontrastujacych rozpuszezalnych w wodzie wy-
starczy miesiac, aby wydalanie jodu z moczem powrdcito
do pierwotnej wartosci [15*]. W drugim badaniu autorzy

zalecaja jednak dwumiesi¢czny odstgp [16]. Autorzy
niniejszej pracy obecnie nie podaja '3J przez dwa mie-
sigce po badaniu CT z kontrastem, co nie prowadzi do
istotnego opdZnienia leczenia.

EBRT jest rekomendowane w przypadku nisko zrdz-
nicowanego raka tarczycy lub tzw. insular thyroid cancer
z mniej rozleglym ETE (T3). Nalezy jednak zaznaczy¢,
ze nie ma danych jednoznacznie uzasadniajacych takie
stanowisko, chociaz nie wydaje si¢ ono bezpodstawne
[17]. Rola EBRT u chorych na DTC z niewielka kom-
ponentg raka niezréznicowanego lub ATC nadal budzi
kontrowersje. W przypadku braku nacieku przekracza-
jacego granice tarczycy chorzy po leczeniu operacyjnym
i leczeniu jodem radioaktywnym z supresja TSH moga
by¢ poddani obserwacji [18**]. W leczeniu paliatywnym
(guz nieoperacyjny lub obecnosé przerzutéw odleglych,
m.in. do ptuc, kosci, mézgu) EBRT moze odgrywaé
pewna role w tagodzeniu objawéw, np. bolu czy krwawie-
nia, oraz zapewni¢ przejSciowa regresje lub stabilizacje
miejscowa [12].

Kompromis pomiedzy ryzykiem nawrotu oraz
ryzykiem wystapienia wczesnych i péZnych odczynéw
popromiennych po EBRT odgrywa krytyczna role
w podjeciu decyzji o leczeniu chorych na miejscowo
zaawansowanego (pT3/4, NO/1) DTC. U chorych, ktérzy
wymagaja EBRT, ograniczenie obje¢tosci napromienia-
nej moze redukowac zalezne od napromieniania dzia-
fania niepozadane, co jednak nie moze niekorzystnie
wplywac na prawdopodobiefistwo uzyskania wyleczenia
lokoregionalnego. Optymalna objeto$¢ napromieniania
w przypadku EBRT nadal budzi kontrowersje. Zwigk-
szenie objetosci elektywnie napromienianych tkanek
potencjalnie ogranicza ryzyko nawrotu, jednak réwno-
cze$nie moze nasila¢ toksyczno§¢ leczenia. Nasilenie
pbznego odczynu popromiennego po EBRT narzadéw
glowy i szyi zalezy od objetosci napromienianych tkanek
zdrowych oraz podanej dawki. Szczegdlnej uwagi w tym
aspekcie wymaga dawka podawang na §linianki przy-
uszne [19], ktéra przeklada si¢ na ryzyko kserostomii.
Istotna rolg odgrywa réwniez dawka podawana na mies-
nie zwieracze gardta [20], od ktdrej zalezy upoSledzenie
przetykania i konieczno$¢ zywienia przez zglebnik, oraz
na zuchwe [21], z uwagi na ryzyko wystapienia martwicy
popromiennej kosci. Podanie najnizszej skutecznej daw-
ki na jak najmniejsza objeto$¢ tkanek zdrowych pozwala
zredukowac ryzyko powiktan p6zZnych.

W kanadyjskim oSrodku objgto$¢ napromieniana
obejmuje loze pooperacyjna oraz wezly chtonne grup
III, IV, VI i czesciowo V. GoOrna granica siega kosci
gnykowej, a dolna luku aorty. Nalezy jednak podkreslic,
ze dwa najnowsze doniesienia kwestionuja koniecznos¢
napromieniania tak duzych objetosci tkanek. W jed-
nym z nich poréwnywano chorych napromienianych
na obszar ograniczony (obejmujacy loz¢ pooperacyjna
oraz jedynie grupy wezlowe, w ktdrych znajdowaty
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Rycina 1. Rozktad dawki w radioterapii z modulacja

intensywnosci dawki (IMRT); czarng linig zaznaczono
objetos¢ tarczowa guza, a szarym kolorem kliniczng
objetosc¢ tarczowgq 60 Gy; biata linia oznacza izodoze 60 Gy
(60 Gy w 40 frakcjach po 1,5 Gy podawanych 2 razy dziennie
z 6-godzinng przerwa) w planowaniu leczenia technikg IMRT

sie przerzuty regionalne) z chorymi, u ktérych EBRT
obejmowato wigkszy zakres tkanek (loz¢ pooperacyjna,
grupy weztowe, w ktdrych zidentyfikowano przerzuty,
oraz elektywnie wezly chlonne szyi i gornego Srodpier-
sia). Wyrdzniono nawroty w objetosci napromieniane;j
ipoza nig. W grupie napromienianej na wigkszg objgtosé
tkanek nie stwierdzono nawrotéw poza obszarem na-
promienianym oraz obserwowano znamienng poprawe
wyleczen lokoregionalnych (40 v. 89%) [22]. W drugiej
pracy oceniano nawroty w weztach chtonnych §rédpier-
sia, zalecajac rozszerzenie obje¢toSci napromieniane;j
do poziomu rozwidlenia tchawicy [10]. Warunkiem
takiego postgpowania jest stosowanie techniki IMRT
z wykorzystaniem CT do planowania leczenia, gdyz
objecie napromienianiem Srodpiersia zwigksza ryzyko
popromiennego zapalenia ptuc.

Bez wzgledu na zakres ustalonej objetosci tarczowe;j
chorzy powinni by¢ napromieniani technikag IMRT,
ktéra umozliwia modulacj¢ intensywnos$ci wiazki ra-
dioterapii w celu precyzyjnego ograniczenia obszaru
wymagajacego podania wysokiej dawki i jednoczeSnie
zachowania maksymalnej mozliwej ochrony narzadéw
krytycznych (ryc. 1). W badaniach randomizowanych za-
stosowanie techniki IMRT w poréwnaniu z technikami
2D i 3D skutkowato zmniejszeniem ryzyka wystapienia
nasilonych dziatafi niepozadanych (gtéwnie kserostomii)
oraz poprawiato jako$¢ zycia u chorych na inne nowo-
twory glowy i szyi [23, 24].

Rak rdzeniasty tarczycy
Rak rdzeniasty (MTC, medullary thyroid carcinoma)

jest rzadko wystepujaca postacia raka tarczycy, w czesci
przypadkéw uwarunkowana dziedzicznie. Postgpowanie

terapeutyczne zalezy od do§wiadczenia poszczegdlnych
osrodkow, a z powodu rzadkosci wystepowania nowotwo-
ru ustalenie jednoznacznych zalecefi sprawia trudnoS¢.
Zasadniczg metoda postgpowania jest zabieg operacyjny.
Rak rdzeniasty tarczycy cechuje si¢ brakiem wychwytu
131], W analizie obserwacji, epidemiologii i wynik6w kon-
cowych (SEER, surveillance, epidemiology, and end results)
zastosowanie EBRT u chorych z przerzutami do weztéw
chtonnych nie miato wplywu na przezycie [25], jednak
w niektdrych osrodkach do napromieniania kwalifikowani
sa wybrani chorzy z intencja poprawy wyleczalnosci loko-
regionalnej. W jednym z badaf, odsetek 5-letnich przezy¢
wolnych od niepowodzenia lokoregionalnego u chorych
poddanych pooperacyjnej radioterapii w dawce catkowitej
60 Gy wynosit 87,5%, a wigkszo$¢ niepowodzeni spowo-
dowana bylta przerzutami odlegltymi [26]. W innym z do-
niesienl odsetek niepowodzen lokoregionalnych u chorych
na zaawansowanego miejscowo MTC wynosit tylko 33%
[7]- Niestety, u chorych na miejscowo zaawansowanego
MTC czesto wystepuja przerzuty odlegle, co tlumaczy
brak poprawy przezycia pomimo korzystnego wplywu
EBRT na prawdopodobiefistwo uzyskania wyleczenia
miejscowego. Obecnie EBRT jest zalecane jedynie u cho-
rych na nieoperacyjne, miejscowo zaawansowane MTC
lub po zabiegu operacyjnym w przypadku pozostawienia
makroskopowego nacieku sasiadujacych tkanek, co wiaze
sie z wysokim ryzykiem nawrotu.

Rak anaplastyczny tarczycy

Rak anaplastyczny charakteryzuje si¢ brakiem
wychwytu 131J i zasadnicza metoda leczenia pozostaje
zabieg operacyjny i EBRT. EBRT wykorzystuje si¢ w le-
czeniu pooperacyjnym lub samodzielnie w przypadku
dyskwalifikacji od zabiegu chirurgicznego. W analizie
SEER zastosowanie pooperacyjnej EBRT skutkowato
wydluzeniem czasu przezycia w przypadku cechy T4b
[27]. W najnowszym badaniu (podsumowanym w tab. 1)
obejmujacym 2742 chorych na ATC wlaczonych do Na-
tional Cancer Database w latach 1998-2008 skojarzenie
radioterapii lub radioterapii i chemioterapii z leczeniem
operacyjnym u chorych na miejscowo zaawansowanego
raka (stopien I'Vb) znamiennie wydtuzato mediane prze-
zycia z 2 miesiecy (po wyltacznej chirurgii) do 6 miesiecy
(operacja i radioterapia) i 10 miesigcy (chirurgia, radiote-
rapia i chemioterapia). Rdznice pomiedzy zabiegiem chi-
rurgicznym i radioterapia a operacja, napromienianiem
i chemioterapia nie byly znamienne statystycznie [28%].

Anaplastyczny rak tarczycy cechuje si¢ szybkim
wzrostem i progresja guza, co stanowito podstawe oceny
skuteczno$ci schematdw napromieniania przySpieszonego
i hiperfrakcjonowania. Metody niekonwencjonalnego
frakcjonowania dawki mialy kompensowac repopulacje
komorek nowotworowych [6]. Wang i wsp. [29] w analizie
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Tabela 1. Mediana czasu przezycia w zaleznosci od stopnia zaawansowania raka anaplastycznego tarczycy i leczenia

(w miesigcach). Zaadaptowane za zgoda z [28*]

Stopien Bez leczenia Wytaczna Chirurgia Chirurgia,
zaawansowania chirurgia i radioterapia radioterapia

i chemioterapia
IVa 1,9 (8) 4,3 (70) 9,3 (55) 11,2 (96)
IVb 0,9 (7,9) 2,1(72) 5,9 (39)2 9,9 (79)?
IVc 0,8 (18) 1,8 (41) 3,5(17) 4,9 (41)2

W nawiasach podano liczbe chorych
aStatystycznie znamienne w poréwnaniu z wytgczng chirurgia

retrospektywnej wykazali trend dla wydluzenia mediany
przezycia dzigki napromienianiu 2 razy dziennie, jednak
uzyskana réznica byla nieznamienna statystycznie. Na-
promienianie przyspieszone dwoma frakcjami dziennie
charakteryzuje si¢ wyzsza toksycznosScia, stad koniecznos$¢
odpowiedniego doboru chorych do takiego schematu
postgpowania. W celu zwigkszenia prawdopodobien-
stwa uzyskania wyleczenia lokoregionalnego, w Prin-
cess Margaret Cancer Centre stosowany jest schemat
przyspieszonego hiperfrakcjonowania (dawka catkowita
60 Gy w 40 frakcjach po 1,5 Gy; 2 frakcje dziennie w ciagu
4 tygodni leczenia), o ile chorzy kwalifikuja si¢ do radykal-
nej radioterapii [29]. W przeciwnym razie wdrazane jest
napromienianie paliatywne, zwykle w dawce calkowitej
20 Gy podawanej w 5 frakcjach.

Taki schemat leczenia umozliwia przeprowadzenie
powtdérnego napromieniania. Wylaczna radioterapia,
nawet wykorzystujaca niekonwencjonalne frakcjonowanie
dawki, nadal wigze si¢ z wysokim odsetkiem niepowodzen
miejscowych i krétkim przezyciem. W celu poprawy
wynikéw, napromienianie kojarzono z chemioterapia,
czesto oparta na doksorubicynie [30-32]. Doksorubicyna
podawana jest co tydziefi w dawce 10 mg/m? w skojarzeniu
z radioterapia (preferowane sa schematy hiperfrakcjo-
nowania dawki) [32]. Mediana przezycia wolnego od
progresji lokoregionalnej u chorych na ATC po leczeniu
skojarzonym z udziatem doksorubicyny wynosita 10,1 mie-
sigca (wzrastata do 35,9 miesiaca, je§li dawka radioterapii
przekraczata 50 Gy) [32]. W analizie jednoczynnikowej
znamienne znaczenie miato podanie co najmniej 5 cykli
doksorubicyny, jednak zalezno$¢ ta okazata si¢ niezna-
mienna w analizie wieloczynnikowej [6]. Skojarzenie
chemioterapii i niekonwencjonalnych metod frakcjono-
wania dawki wigze si¢ z istotnie wyzsza toksycznoscia [30,
33]. Rzeczywista wyzszo$¢ metod leczenia skojarzonego
jest nieznana.

W najnowszych opracowaniach dotyczacych jedno-
czesnej radiochemioterapii wykorzystywano konwencjo-
nalne zwigzki o dziataniu promieniouczulajacym, takie
jak pochodne platyny lub taksany. W grupie 6 chorych
leczonych EBRT i docetakselem (100 mg, co 3 tygodnie,
6 cykli) mediana czasu przezycia wynosita 15,6 miesiaca.

Leczeniu towarzyszylo zapalenie bton Sluzowych i jamy
ustnej, przetyku oraz odczyny popromienne ze strony sko-
ry. Wszyscy chorzy wymagali hospitalizacji w celu zapew-
nienia odpowiedniego zywienia [34]. W grupie 10 chorych
w stopniu zaawansowania IVa lub IVb leczonych w miare
mozliwosci chirurgicznie, a nastgpnie napromienianych
technika IMRT w skojarzeniu z 4 cyklami chemioterapii
(najczesciej docetaksel i doksorubicyna) mediana czasu
przezycia wynosita 44 miesiace, a przezycia 2-letnie siggaly
60% [35]. Dwéch z 10 chorych wymagato hospitalizacji
z powodu nasilonej toksycznosci leczenia. U chorych
z regionalnie zaawansowanym ATC nalezy rozwazy¢
agresywne leczenie skojarzone, ktére jednak obciazone
jest wysoka toksycznoScia, co moze by¢ szczegllnie pro-
blematyczne u chorych z krétkim spodziewanym czasem
przezycia. W ostatnio opublikowanych przez ATA
zasadach leczenia w przypadku ATC, chociaz leczenie
skojarzone bylo rekomendowane w przypadkach za-
awansowanych miejscowo, a nawet u niektérych chorych
w stadium rozsiewu w celu maksymalizacji prawdopodo-
biefistwa uzyskania wyleczenia miejscowego, szczegdlne
znaczenie ma decyzja chorego [18™*].

Zdefiniowanie objetosci napromienianej w leczeniu
radykalnym i uzupetniajacym jest nadal przedmiotem
ustalefi. W kanadyjskim oSrodku kliniczna obj¢to$¢ na-
promieniania (CTV, clinical target volume) obejmuje guz
widoczny makroskopowo z marginesem szeroko$ci 1 cm
lub loze pooperacyjna z marginesem 1 cm. W objetosci
napromienianej elektywnie znajduja si¢ wezly chtonne
grup 3, 4, 6 i czgSciowo 5 [35]. Obszar napromieniania
siega zwykle od koSci gnykowej do wcigcia nadobojczyko-
wego [29]. Nalezy zaznaczy¢, ze niektdre oSrodki zalecaja
réwniez napromienianie weztéw chlonnych grup II-VI
oraz gornego Srédpiersia do poziomu rozwidlenia tcha-
wicy. W niektorych sytuacjach napromieniane sa wezty
grupy 1 izagardtowe [36].

Wniosek

EBRT moze wplywaé na poprawe wyleczalnoSci
lokoregionalnej u chorych na raka tarczycy, a w nie-
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ktérych przypadkach réwniez wydhuzaé czas przezycia.
Konieczne jest precyzyjne definiowanie objetosci
tarczowych celem zmniejszenia toksycznosci leczenia.
Technika IMRT umozliwia zredukowanie dawki na na-
rzady krytyczne, co potencjalnie poprawia odlegte efekty
leczenia. Konieczne sa dalsze prace w celu precyzyjnego
zdefiniowania chorych, ktérzy moga odnie$¢ najwigksza
korzy§¢ z leczenia oraz okreslenia minimalnej objetosci
tkanek wymagajacych napromieniania.
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