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Podwyzszone surowicze stezenie NSE w nieoperacyjnym
niedrobnokomérkowym raku ptuca jest zwigzane z lepsza
odpowiedzig na leczenie, ale z gorszym rokowaniem

Elevated serum NSE level in locally advanced and metastatic NSCLC predispose
to better response to chemotherapy but worse survival

Abstract

The aim of the study was to evaluate the predictive and prognostic values of elevated serum levels of selected
cancer markers (NSE, Cyfra 21-1, CEA, ferritin, free beta-hCG, LDH) in patients with inoperable non-small-cell lung
cancer (NSCLC). We investigated a group of 79 patients (49 men and 30 women) with NSCLC. Multivariate regres-
sion analysis showed response in patients with NSE >12.5 ng/ml (p = 0.002), good performance status (p = 0.007)
and elderly patients (p = 0.005). However, elevated NSE adversely affected the prognosis. Median survival in
patients with NSE < 12.5 ng/ml, 12.5-20.0 ng/ml and >20.0 ng/ml was 13.3, 11.3 and 6.7 months, respectively
(p = 0.004). The negative effect of elevated NSE was independent of the response category. Univariate regression
analysis showed that the following factors had a significantly negative effect on the prognosis: performance status,
stage IlIB or IV, weight loss of > 10%, NSE > 20 ng/ml, Cyfra 21-1 > 10 ng/ml, CEA > 3 ng/ml|, ferritin ratio > 1 and
LDH > 480 IU/I. Multivariate analysis showed an independent adverse prognostic effect of stage IlIB or IV and
elevated ferritin.

Key words: neuron specific enolase, non-small-cell lung cancer, prognosis, response to treatment
Pneumonol. Alergol. Pol. 2010; 78, 1: 14-20

Streszczenie

Celem niniejszej pracy byta ocena warto$ci predykcyjnej i rokowniczej podwyzszonych surowiczych stezen wybranych
markeréw nowotworowych (NSE, Cyfra 21-1, CEA, ferytyny, wolnej podjednostki beta HCG — free beta HCG, LDH)
u chorych na nieoperacyjnego niedrobnokomérkowego raka ptuca (NDRP). Materiat stanowita grupa 79 chorych (30 kobiet,
49 mezczyzn) na NDRP. W analizie regresji wieloczynnikowej wykazano korzystng odpowiedz? na leczenie u chorych z NSE
> 12,5 ng/ml (p = 0,002), dobrym stanem sprawnosci (p = 0,007) oraz w starszym wieku (p = 0,005). Podwyzszone stgzenie
NSE miato jednak negatywne znaczenie rokownicze. Mediany czasu przezycia chorych ze stezeniami NSE < 12,5 ng/ml,
12,5-20 ng/ml i > 20 ng/ml wynosity odpowiednio 13,3 miesigca, 11,3 i 6,7 miesigca (p = 0,004). Negatywny wptyw
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podwyzszonych stezen NSE nie zalezat od rodzaju odpowiedzi na leczenie. Istotnie niekorzystny wptyw na rokowanie w
analizie regresji jednoczynnikowej mialy: stan sprawno$ci, stopien zaawansowania llIB i IV, ubytek masy ciata > 10%,
NSE > 20 ng/ml, Cyfra 21-1 > 10 ng/ml, CEA > 3 ng/ml, wspétczynnik ferrytyny > 1 i LDH > 480 j./I. W analizie
wieloczynnikowej wykazano niezalezny negatywny wptyw na rokowanie stopnia zaawansowania llIB i IV oraz podwyzszo-

nego stezenia ferrytyny.

Stowa kluczowe: swoista enolaza neuronowa, niedrobnokomérkowy rak ptuca, rokowanie, odpowiedz na leczenie

Wstep

Podwyzszone stezenie swoistej enolazy neuro-
nowej (NSE, neuron specific enolase) w surowicy
chorych na niedrobnokomérkowego raka pluca
(NDRP) jest opisywane w piSmiennictwie w 12-57%
przypadkéw [1-6], jednak nie ma zgodnosci co do
znaczenia klinicznego tego zjawiska.

Celem niniejszej pracy byta ocena ewentual-
nego wplywu podwyzszonych stezeii NSE i innych
marker6w nowotworowych na rodzaj odpowiedzi
na leczenie i rokowanie u chorych na nieoperacyj-
nego NDRP.

Materiat i metody

Materiat stanowita grupa 79 chorych (30 ko-
biet, 49 mezczyzn) na NDRP. Mediana wieku wy-
nosita 60 lat (42-73 lat). Wszyscy chorzy byli le-
czeni w Instytucie Gruzlicy i Chor6b Ptuc w War-
szawie w latach 2000-2002. Rozpoznanie NDRP
ustalono na podstawie badania histologicznego we-
dtug klasyfikacji Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, Word Heath Organization) [7]. U 38 cho-
rych (48%) rozpoznano gruczolakoraka, u 26 (33%)
— raka plaskonablonkowego, u 15 (19%) — nie
udatlo sie okresli¢ podtypu histologicznego NDRP.
Stan sprawnosci (PS, performance status) oceniano
na podstawie miedzynarodowej skali Zubroda
ECOG-WHO (Zubrod-Eastern Cooperative Oncology
Group-World Health Organization) [8]. W badanej gru-
pie u 4 chorych stwierdzono PS 0 (5%), u 25 — PS 1
(31%), u 33 — PS 2 (42%), u 10 — PS 3 (13%) oraz
u 7 —PS 4 (9%). Pacjentéw w PS 3 i 4 warunkowo
kwalifikowano do leczenia, jezeli stan sprawnosci
wynikat z takich czynnikéw odwracalnych, jak:
duszno$¢ zwiazana z plynem w jamie oplucnej lub
niedodma, lub z obecnoscia przerzutéw do kosci.

Stopien zaawansowania oceniano wedtug kla-
syfikacji TNM (tumor node metastasis) [9]. Stopien
IIIA stwierdzono u 14 chorych (18%), IIIB
— 32 (40%), IV — 33 (42%). Wszyscy chorzy byli le-
czeni za pomoca chemioterapii, ktérej podstawowym
lekiem byta cysplatyna (2—-6 kurséw). U pacjentéw
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w stopniu III zaawansowania po 2-3 kursach
chemioterapii zastosowano radioterapie na guz
i §rodpiersie. Odpowiedz na leczenie oceniano
przed 3. kursem chemioterapii: u 1 chorego uzy-
skano catkowita remisje (CR, complete remission),
u 21 — odpowiedz czeéciowa (PR, partial respon-
se), u 13 — odpowiedZ minimalng (MR, minimal re-
sponse), u 21 — stabilizacje choroby (SD, stable disease),
u 23 — progresje choroby (PD, progressive disease).

Krew pobierano przed rozpoczeciem leczenia
»ha skrzep” i po odwirowaniu otrzymanag surowi-
ce przechowywano w temperaturze —20°C do cza-
su wykonania pomiaréw. Stezenie NSE oznacza-
no metoda radioimmunologiczng (Pharmacia NSE
RIA). Stezenie rozpuszczalnych fragmentéw cyto-
keratyny 19 (Cyfra 21-1) oraz stezenie ferrytyny
oznaczano metoda elektrochemiluminescencji
(Elecsys System 1010/2010 Roche). Stezenie wol-
nej podjednostki beta HCG (fbHCG, free beta HCG)
oznaczano metoda radioimmunologiczng (ELSA,
Schering CIS biointernational). Stezenie antygenu
rakowoplodowego (CEA, carcino-embryonic anti-
gen) oznaczano metoda radioimmunologiczna
(CEA-IRMA, Polatom, Swierk). Stezenie dehydro-
genazy mleczowej (LDH, lactate dehydrogenase)
w surowicy oznaczano automatycznie za pomoca
czytnika analizatora biochemicznego Hitachi
911. Za nieprawidlowe przyjeto wartosci: NSE
> 12,5 ng/ml, Cyfra 21-1 > 3,3 ng/ml, CEA > 3 ng/ml,
fbHCG > 0,22 ng/ml, LDH > 480 j./1. Gérna gra-
nica normy dla ferrytyny jest ré6zna dla kobiet
i mezczyzn (odpowiednio 150 i 400 ng/ml), dla-
tego przy opracowywaniu danych zastosowano
wspoélczynnik ferrytyny — Fer (stezenie ferryty-
ny badanej/gérna granica normy odpowiedniej
dla plci). Za nieprawidtowy uznano Fer > 1.

Analize statystyczng przeprowadzono przy
uzyciu pakietu statystycznego SPSS. W celu po-
réwnania median stezenh markeréw nowotworo-
wych w r6znych grupach pacjentéw uzyto testu
Kruskala-Wallisa. W celu oceny wplywu wybra-
nych parametré6w na odpowiedz na leczenie i prze-
zycie uzyto analizy regresji jednoczynnikowej
i wieloczynnikowe;j.
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Tabela 1. Stezenia markeréw nowotworowych w zaleznosci od typu histologicznego NDRP

Table 1. Tumour markers concentration according to histological subtype of NSCLC

Typ histologiczny Liczba chorych  NSE [ng/ml] Cyfra 21-1 [ng/ml] CEA [ng/ml] LDH [j./1]
Histological type No of pts  Mediana (zakres) Mediana (zakres) Mediana (zakres) Mediana (zakres)
Median (range) Median (range) Median (range) Median (range)
Rak gruczotowy/Adenocarcinoma 38 10,6 4,7 2,55 326,5
(6,7-142) (0,1-254,4) (0,6-163,2) (204-1424)
Rak ptaskonabtonkowy/Squamous 26 11,4 8,99* 1,5 359
(4,6-358) (0,1-186,7) (0,5-200) (145-2293)
Niezréznicowany NDRP 15 33,1* 3,12 2,1 413
Subtype not defined (9,1-188) (0,6-29,05) (0,6-156,4) (243-1768)
Razem/Total 79 11,9 4,95 1,8 339
(4,6-358) (0,1-254,4) (0,5-200) (145-2293)

*p < 0,05; NDRP — niedrobnokomérkowy rak ptuca; NSE (neuron specific enolase) — swoista enolaza neuronowa; CEA (carcino-embryonic antigen) — antygen rakowopto-

dowy; LDH (lactate dehydrogenase) — dehydrogenaza mleczanowa

Tabela 2. Wptyw wybranych parametréw na odpowiedz na leczenie cytostatykami (analiza regresji jednoczynnikowej)

u 79 chorych na NDRP

Table 2. Influence of clinical parameters and serum tumour marker concentration on the response to chemotherapy (univa-

riate regression analysis) in 79 NSCLC pts

Parametr/Parameter Liczba chorych Wspétczynnik regresiji (SE) p
No of pts Regression coefficient

Stan sprawnosci/PS 79 0,573 0,27 0,037
Stopien zaawansowania/Stage 79 0,08432 0,114 0,463
Wiek/Age 79 -0,01488 0,007 0,039
Ple¢/Sex 79 -0,06939 0,116 0,553
Ubytek masy ciata/Weight loss > 10% 79 0,07298 0,124 0,559
NSE > 12,5 ng/ml 79 -0,489 0,263 0,06
fbHCG > 0,22 ng/ml 79 -0,127 0,178 0,477
Cyfra 21-1 > 3,3 ng/ml 79 -0,03898 0,116 0,737
CEA > 3 ng/ml 79 0,01565 0,117 0,894
Fer/fer coefficient > 1 79 0,167 0,118 0,161
LDH > 480j./1 76 0,262 0,302 0,389

SE (standard error) — btad standardowy; PS (performance status) — stan sprawnosci; NSE (neuron specific enolase) — swoista enolaza neuronowa; fbHCG (free beta HCG)
— wolna podjednostka beta HCG; CEA (carcino-embryonic antigen) — antygen rakowoptodowy; LDH (lactate dehydrogenase) — dehydrogenaza mleczanowa

Wyniki

Surowicze stezenie NSE > 12,5 ng/ml stwierdzo-
no u 38 chorych (48%), > 20 ng/ml u 20 (25%), Cy-
fra 21-1 > 3,3 ng/ml u 48 (61%), > 10 ng/ml
u 23 (29%), CEA > 3 ng/ml u 30 (38%), fbHCG
> 0,22 ng/mlu 9 (11%), LDH > 480 ng/ml u 18 (23%),
Fer > 1u 27 (34%).

Stezenia marker6w nowotworowych w zalez-
nosci od typu histologicznego NDRP przedstawio-
no w tabeli 1. Mediana stezenh NSE byla znaczaco
wyzsza u chorych z nieokreslonym typem histolo-
gicznym niz u chorych z rakiem gruczolowym lub

rakiem plaskonablonkowym. Mediana stezen Cy-
fra 21-1 byta najwyzsza u chorych na raka plasko-
nablonkowego, natomiast mediana stezenn CEA
byta najwyzsza u chorych na raka gruczotowego.

OdpowiedZ na leczenie (CR + PR) cze$ciej uzy-
skano u chorych ze stezeniem NSE > 12,5 ng/ml niz
u chorych ze stezeniem NSE < 12,5 ng/ml (odpo-
wiednio 38% i 19%). W analizie jednoczynnikowej
(tab. 2) wykazano, ze korzystnej odpowiedzi na le-
czenie (pozytywna warto$¢ predykcyjna) mozna sie
spodziewaé¢ u chorych charakteryzujacych sie do-
brym PS (0/1 v. 2 v. 3, p = 0,04) i w starszym wieku
(ocenianym jako funkcja ciagla, p = 0,04) oraz u cho-
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Tabela 3. Wptyw wybranych parametréw na odpowiedz na leczenie cytostatykami (analiza regresji wieloczynnikowej) u 76

chorych na NDRP

Table 3. Influence of selected parameters on the response to chemotherapy in 76 NSCLC pts (multivariate regression analysis)

Parametr/Parameter Liczba chorych Wspétczynnik regresji (SE) p
No of pts Regression coefficient

Stan sprawnos$ci/PS 76 0,347 0,125 0,007

Wiek/Age 76 -0,046 0,016 0,005

NSE > 12,5 ng/ml 76 -0,809 0,256 0,002

PS (performance status) — stan sprawnosci; SE (standard error) — btad standardowy; NSE (neuron specific enolase) — swoista enolaza neuronowa

Bl DY T (RSp
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<125 12,5-20 > 20
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Medlian survival time (months)
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|

Rycina 1. Mediana czasu przezycia w zaleznosci od stezenia NSE
w surowicy u 79 chorych na NDRP (e mediana, — zakres)

Figure 1. Median survival time according to NSE concentration in
79 NSCLC pts (# median, — range)

rych ze stezeniem NSE > 12,5 ng/ml (p = 0,06). Po-
zostate badane markery nowotworowe nie byty po-
mocne w przewidywaniu rodzaju odpowiedzi na le-
czenie. W analizie wieloczynnikowej (tab. 3) potwier-
dzono niezalezna pozytywna warto$é predykcyjna:
stezenia NSE > 12,5 ng/ml (p = 0,002), lepszego PS
(p = 0,007) i starszego wieku chorych (p = 0,005).

Podwyzszone stezenie NSE bylo negatywnym
czynnikiem rokowniczym (ryc. 1). Mediany czasu prze-
zycia chorych z NSE < 12,5 ng/ml, 12,5-20 ng/ml
i > 20 ng/ml wynosity odpowiednio 13,3, 11,3
16,7 miesiaca (p = 0,004). Negatywne znaczenie ro-
kownicze podwyzszonych stezen NSE obserwowa-
no niezaleznie od rodzaju odpowiedzi na leczenie
(ryc. 2). U chorych, ktérzy korzystnie odpowiedzie-
li na leczenie cytostatyczne (CR + PR + MR), me-
diana czasu przezycia w przypadku NSE > 12,5 ng/ml
wynosita 11 miesiecy, je§li NSE < 12,5 ng/ml — 19,6
miesigca (p = 0,047). W przypadku stabilizacji
choroby (SD) mediany te wynosily odpowiednio
10,5 i 13,3 miesigca, w przypadku progresji (PD)
— 2,6 1 7,7 miesigca (p = 0,039).

W analizie jednoczynnikowej zly stan spraw-
nosci, wyzszy stopienh zaawansowania, ubytek masy
ciala > 10%, NSE > 20 ng/ml, Cyfra 21-1 > 10 ng/ml,
CEA > 3 ng/ml, Fer > 1i LDH > 480 j./l byly nega-
tywnymi czynnikami rokowniczymi (tab. 4).

W analizie wieloczynnikowej wykazano nie-
zalezne negatywne znaczenie rokownicze wspot-
czynnika ferrytyny i wyzszego stopnia zaawanso-
wania NDRP (tab. 5).

Omdwienie

Od kilku lat podejmuje sie préby wyréznie-
nia guzéw neuroendokrynnych pluca (rakowiak,
rak drobnokomérkowy, neuroendokrynny rak
wielkokomérkowy) jako odrebnej grupy histolo-
gicznej [10]. Charakteryzujg sie one typowymi
cechami morfologicznymi stwierdzanymi w mi-
kroskopie swietlnym, obecnoscig ziarnistosci neu-
roendokrynnych stwierdzanych w mikroskopie
elektronowym oraz dodatnimi reakcjami immu-
nohistochemicznymi z markerami neuroendo-
krynnymi.

Réwniez niektére z rakéw niedrobnokomérko-
wych (zwlaszcza gruczolowe) wykazuja pozytywna
reakcje immunohistochemiczng z markerami neu-
roendokrynnymi (chromogranina A, synaptofizy-
na, Leu 7) przy braku cech morfologicznych neu-
roendokrynnosci [11-17]. Spoéréd 237 przypad-
kéw analizowanych przez Linnoila i wsp. [13]
markery neuroendokrynne stwierdzono w 22%
przypadkow. Tkankowa ekspresja NSE ma teore-
tycznie nieco mniejsze znaczenie dla rozpoznania
neuroendokrynnosci z powodu nizszej swoistosci
tego markera. Jednak wielu autoréw stwierdzato
obecno$¢ NSE w tkance NDRP w skojarzeniu z in-
nymi markerami neuroendokrynnymi [11-15].
Ruibal i wsp. [18] stwierdzili, ze podwyzszone ste-
zenie NSE w cytozolu w raku ptaskonablonkowym
korelowalo z niskim stopniem zréznicowania,
aneuploidia i zwiekszona liczba komérek w fazie
S cyklu komérkowego.
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Rycina 2. Mediana czasu przezycia w zalezno$ci od rodzaju odpowiedzi na leczenie cytostatykami i surowiczego stezenia NSE u 79 chorych na NDRP

Figure 2. Median survival time according to NSE concentration and type of response to chemotherapy in 79 NSCLC pts

Tabela 4. Wptyw wybranych parametréow na rokowanie (analiza regresji jednoczynnikowej) u 79 chorych na NDRP

Table 4. Prognostic significance of clinical parameters and tumour marker levels (univariate regression analysis)

in 79 NSCLC pts
Parametr/Parameter Liczba chorych Wspétczynnik regresji (SE) p
No of pts Regression coefficient

Stan sprawnosci/PS 19 -4,024 1,122 0,001
Stopieni zaawansowania/Stage 79 -5,737 1,507 0,001
Wiek/Age 79 0,085 0,155 0,584
Pte¢/Sex 79 1,563 2,474 0,529
Ubytek masy ciata/Weight loss > 10% 19 —-6,767 2,535 0,009
NSE > 12,5 ng/ml 79 —4,237 2,36 0,077
NSE > 20 ng/ml 79 -5,427 2,699 0,048
fbHCG > 0,22 ng/ml 79 -4,177 3,445 0,229
fbHCG > 1 ng/ml 79 -9,952 5,372 0,068
Cyfra 21-1 > 3,3 ng/ml 79 -3,328 2,488 0,185
Cyfra 21-1 > 10 ng/ml 79 -1124 2,272 0,002
CEA > 3 ng/ml 79 -5,508 24 0,024
Fer/fer coefficient > 1 19 -8,953 2,324 0,001
LDH > 480 j./1 76 -9,303 23 0,001

SE (standard error) — biad standardowy; PS (performance status) — stan sprawn

o$ci; NSE (neuron specific enolase) — swoista enolaza neuronowa; fbHCG (free beta HCG)

— wolna podjednostka beta HCG; CEA (carcino-embryonic antigen) — antygen rakowoptodowy; LDH (/actate dehydrogenase) — dehydrogenaza mleczanowa

Wielu autoréw badato zwiazek podwyzszone-
go stezenia NSE w surowicy z przebiegiem klinicz-
nym NDRP, jednak wyniki tych badan nie sg jed-
noznaczne.

W niniejszej pracy surowicze stezenia NSE,
przekraczajace 12,5 ng/ml, zaobserwowano u 48%
chorych. Inni autorzy stwierdzali podwyzszone
stezenia NSE w 12-57% przypadkéw [1-6]. Taka

18 WWW.pneumo:

rozbiezno$¢ wiazata sie prawdopodobnie z rézny-
mi metodami badania stezenn NSE, r6znymi war-
tosciami krzywych odciecia (12,5-21,3 ng/ml) oraz
histologiczna r6znorodnoscia badanych grup
NDRP [1, 4, 5, 19, 20].

W materiale wlasnym w grupie chorych z pod-
wyzszonym surowiczym stezeniem NSE istotnie cze-
$ciej niz wéréd pozostalych chorych stwierdzano

nologia.viamedica.pl
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Tabela 5. Wptyw wybranych parametréw na rokowanie (analiza regresiji wieloczynnikowej) u 76 chorych na NDRP

Table 5. Prognostic significance of selected clinical parameters and tumour marker levels (multivariate regression analysis)

in 76 NSCLC pts
Parametr/Parameter Liczba chorych Wspotczynnik regresiji (SE) p
No of pts Regression coefficient

Stan sprawnos$ci/PS 76 -1,208 1,273 0,346
Stopien zaawansowania/Stage 76 -3,714 1,57 0,021
Ubytek masy ciata/Weight loss > 10% 76 4,08 2,464 0,102
NSE > 20 ng/ml 76 -0,911 2,601 0,727
Cyfra21-1 > 10 ng/ml 76 -2,379 2,625 0,368
CEA > 3 ng/ml 76 -0,783 2,375 0,742
Fer/fer coefficient > 1 16 6,513 2,378 0,008
LDH > 480j./1 76 0,464 2,91 0,874

SE (standard terror) — biad standardowy; PS (performance status) — stan sprawnosci; NSE (neuron specific enolase) — swoista enolaza neuronowa; CEA (carcino-
embryonic antigen) — antygen rakowoptodowy; LDH (lactate dehydrogenase) — dehydrogenaza mleczanowa

guzy o morfologii NDRP, jednak bez mozliwo$ci
okreslenia podtypu histologicznego. Sugeruje to,
ze podwyzszone stezenie NSE w surowicy moze
by¢ markerem NDRP o nizszym stopniu zrézni-
cowania.

Ze wzgledu na hipoteze, ze biologia NDRP
wydzielajacych NSE jest podobna do raka drobno-
komoérkowego pluca, mozna oczekiwaé wiekszej
wrazliwosci takich guzéw na chemioterapie [5].
W niniejszej pracy stwierdzono dobra odpowiedz na
leczenie (CR + PR) u 38% chorych z podwyzszo-
nym surowiczym stezeniem NSE i zaledwie u 19%
chorych z prawidlowymi stezeniami NSE. Swoista
enolaza neuronowa > 12,5 ng/ml, starszy wiek cho-
rego i dobry stan sprawnosci byly niezaleznymi
korzystnymi czynnikami predykcyjnymi odpowie-
dzi na leczenie. Chemiowrazliwo$¢ rakéw niedrob-
nokomérkowych wydzielajacych NSE zostata opi-
sana przez van Zandvijka i wsp. [5] oraz przez Zy-
chaiwsp. [6], natomiast Maeda i wsp. [21] i Nisman
i wsp. [19] nie wykazali zadnej korelacji miedzy
stezeniami NSE a rodzajem odpowiedzi na leczenie.

Czas przezycia chorych na NDRP leczonych
chemioterapia jest dluzszy, jesli odpowiadajg oni
na leczenie [22-24]. Uwzgledniajac ten fakt, gru-
pa chorych z podwyzszonymi stezeniami NSE,
dobrze odpowiadajaca na leczenie, powinna osia-
gna¢ dluzsze przezycie. Jednak w badanej grupie
chorych stwierdzenie NSE > 12,5 ng/ml, a szcze-
gblnie > 20 ng/ml, wigzalo sie z istotnym pogor-
szeniem rokowania w stosunku do przypadkéw ze
stezeniem NSE < 12,5 ng/ml. Jezeli przyjmie sie,
ze guzy wydzielajace NSE charakteryzuja sie niz-
szym stopniem zréznicowania niz inne NDRP,
a wiec zapewne wiekszg dynamika wzrostu i bar-
dziej agresywnym przebiegiem klinicznym, to nie

dziwi fakt, ze pomimo wiekszej wrazliwosci na le-
czenie cytostatykami wigzaly sie one z gorszym ro-
kowaniem. Wyniki te sg zgodne z pracami innych
autorow dotyczacych rokowniczego znaczenia su-
rowiczych stezen NSE w nieoperacyjnym NDRP [4,
5,19, 25, 26]. Natomiast Foa i wsp. [27] i Reinmuth
i wsp. [28], ktérzy badali populacje chorych ope-
rowanych z powodu NDRP, nie wykazali korelacji
miedzy stezeniem NSE a dlugoécia przezycia.

W niniejszej pracy negatywny wplyw na prze-
zycie podwyzszonych stezenn NSE byl niezalezny
od rodzaju odpowiedzi na leczenie. Wykazano
znaczaco krétszy czas przezycia chorych odpowia-
dajacych na leczenie z podwyzszonymi stezenia-
mi NSE w poréwnaniu z chorymi odpowiadajacy-
mi na leczenie z prawidlowym stezeniem NSE
w surowicy (odpowiednio 111 19,6 miesigca). Taka
sama zalezno$¢ zaobserwowano u pacjentéw z pro-
gresja choroby; mediany czasu przezycia wynosi-
ly odpowiednio 2,2 i 7,7 miesiaca.

Whioski

1. W badanej grupie chorych podwyzszone su-
rowicze stezenie NSE bylo markerem NDRP
o niskim stopniu zréznicowania, charaktery-
zujacego sie wieksza wrazliwoscia na leczenie
cytostatyczne, ale gorszym rokowaniem.

2. Pozostale badane markery nowotworowe (Cy-
fra 21-1, CEA, LDH) nie mialy znaczenia pre-
dykcyjnego, jednak wykazano negatywne zna-
czenie rokownicze ich podwyzszonych stezen,
najprawdopodobniej zalezne od masy guza.

3. Podwyzszone stezenie ferrytyny posiadato
niezalezne od innych czynnikéw negatywne
znaczenie rokownicze.
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