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Wstep. W Polsce rak ptuca jest jednym z najgorzej rokujagcych nowotworéw i stanowi najczestsza przyczyne zgonéw
z powodu nowotwordéw ztosliwych. Celem analizy byta ocena skutecznosci leczenia chorych na niedrobnokomoérko-
wego raka ptuca (NDRP) w Samodzielnym Publicznym Zaktadzie Opieki Zdrowotnej Ministerstwa Spraw Wewnetrz-
nych z Warminsko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie prowadzonego w latach 2003-2006 (pierwsze 4 lata
dziatalnosci osrodka).

Materiati metody. Analizg objeto wszystkich pacjentéw (801) leczonych napromienianiem z powodu NDRP w latach
2003-2006 (w stopniu klinicznego zaawansowania I-1V, leczonych radykalnie i paliatywnie).

Wyniki. Dwu- i piecioletnie przezycia catkowite (OS) wszystkich chorych wyniosty 19% i 7% (mediana: 7 miesiecy).
Dwu- i piecioletnie OS 0s6b leczonych radykalnie wyniosty 43% i 18% (mediana: 1 rok i 9 miesiecy). Lepiej rokowaty
kobiety (p = 0,075). Nie wykazano istotnego statystycznie wptywu stopnia klinicznego zaawansowania, cechy T,
rozpoznania histopatologicznego i czasu trwania radiochemioterapii na OS pacjentéw poddanych radiochemiote-
rapii. Zajecie weztéw chtonnych okazato sie by¢ istotne dla rokowania: NO vs N2 (p =0,017) i N1 vs N2 (p = 0,008). Nie
wykazano wptywu dawki catkowitej na rokowanie pacjentéw poddanych radykalnej radioterapii (< 60 Gy vs > 60 Gy).
Whioski. Na przezycia analizowanej grupy oséb nie miaty wptywu: pte¢, stopien klinicznego zaawansowania, cechaT,
rozpoznanie histopatologiczne, dawka i czas trwania radiochemioterapii. Jedynie zajecie weztéw chtonnych miato
istotne statystycznie znaczenie.

Survival of patients treated with radiation for non-small-cell lung cancer

in Samodzielny Publiczny Zaktad Opieki Zdrowotnej Ministerstwa Spraw Wewnetrznych

z Warminsko-Mazurskim Centrum Onkologii in Olsztyn between 2003 and 2006

Introduction. In Poland lung cancer has a very poor prognosis and it is the most common cause of cancer deaths. Our
aim was to study survival analysis of patients treated for non-small-cell lung cancer (NSCLC) in Samodzielny Publiczny
Zaktad Opieki Zdrowotnej Ministerstwa Spraw Wewnetrznych zWarminsko-Mazurskim Centrum Onkologii in Olsztyn
between 2003 and 2006 (the initial 4 years of Centre activity).
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Material and methods. The analysis included all patients (801) treated with radiation for NSCLC between 2003 and
2006 (I-IV clinical stages, treated with radical or palliative radiotherapy).

Results. Overall 2-year and 5-year survival (OS) of all patients was 19% and 7% (median 7 months). Two-year and five-
-year OS of patients treated with radical intent was 43% and 18% (median 1 year and 9 months). There was a trend for
better prognosis in women (p = 0.075). There was no significant influence of clinical stage, tumour size, histopatholo-
gy, radiotherapy dose (< 60 Gy versus > 60 Gy) or duration of chemoradiotherapy on survival in chemoradiotherapy
group (p > 0.05). The only statistically significant factor was lymph node involvement: NO versus N2 (p = 0.017) and
N1 versus N2 (p = 0.008).

Conclusions. There was no statistically significant influence of sex, clinical stage, tumour size, histopathology, dose
and duration of chemoradiotherapy on OS. The only statistically significant factor was lymph node involvement.

Stowa kluczowe: NDRP, radiochemioterapia, radioterapia, 2-letnie i 5-letnie przezycia catkowite
Key words: NSCLC, chemoradiotherapy, radiotherapy, 2-year and 5-year overall survival
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Wstep

W Polsce rak ptuca jest najczestszym nowotworem zto-
sliwym u mezczyzn i drugim co do czestosci wystepowania
u kobiet. Rak ptuca jest jednym z najgorzej rokujacych nowo-
twordw i stanowi najczestsza przyczyne zgonéw z powodu
raka u obu ptci [1]. Obecnie okoto 80-85% wszystkich no-
wotwordw ztosliwych ptuca stanowi niedrobnokomaérkowy
rak ptuca (NDRP) [2, 3]. Piecioletnie przezycia chorych na
NDRP, w zaleznosci od stopnia zaawansowania nowotworu,
mieszczg sie w granicach 4-66% [4]. Jedna z przyczyn ztego
rokowania jest pdzne rozpoznanie — wiekszos¢ chorych nie
kwalifikuje sie do radykalnego leczenia chirurgicznego [5].

Celem niniejszej analizy byta ocena skutecznoscilecze-
nia chorych na NDRP w Samodzielnym Publicznym Zakta-
dzie Opieki Zdrowotnej Ministerstwa Spraw Wewnetrznych
z Warminsko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie
(SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie) prowadzonego
w latach 2003-2006 (pierwsze 4 lata dziatalnosci osrodka).
W Polsce nadal brakuje publikacji przedstawiajacych wyniki
skutecznosci leczenia w poszczegélnych osrodkach
onkologicznych.

Materiat i metody

Analiza objeto wszystkich chorych z rozpoznaniem
NDRP leczonych napromienianiem w SP ZOZ MSW z W-
-MCO w Olsztynie w latach 2003-2006. W tej grupie znaleZli
sie pacjenci w stopniu zaawansowania klinicznego I-1V wg
klasyfikacji TNM (UICC 2003), leczeni z intencja radykalng
i paliatywna. Pacjenci leczeni radykalnie otrzymali radio-
terapie lub radiochemioterapie jako leczenie samodzielne
badz pooperacyjne. Uwzgledniono takze pacjentéw napro-
mienianych z powodu wznowy miejscowej po uprzednim
leczeniu operacyjnym. Baza danych Lantis, wykorzystywana
w Zakfadzie Radioterapii SP ZOZ MSW zW-MCO w Olsztynie,
postuzyta do wygenerowania listy chorych. Dane o $mierci
pacjentéw uzyskano z Warminsko-Mazurskiego Rejestru

Nowotworéw w Olsztynie oraz z Centrum Personalizacji
Dokumentéw Ministerstwa Spraw Wewnetrznych Wydziatu
Udostepniania Danych w Warszawie. Pozostate dane wyko-
rzystane do analizy pochodzity z dokumentacji medycznej
oraz bazy danych Lantis. Sporzadzono baze danych w pro-
gramie STATISTICA (wersja 10; 2012 r.) i za jego pomoca
przeprowadzono analizy przezy¢ pacjentéw, mierzone od
daty rozpoczecia leczenia (dla pacjentéw leczonych rady-
kalnie od pierwszego dnia chemioterapii lub radioterapii,
o ile wczesdniejsza chemioterapia nie byta stosowana; dla
pacjentéw leczonych paliatywnie — od pierwszego dnia
radioterapii) do daty ostatniej obserwacji (Smierci). Za po-
moca metody Kaplana-Meiera oceniono wptyw zmiennych
o charakterze kategoryzowanym na czas przezycia chorych,
aistotnos¢ statystyczna uzyskanych zaleznosci oceniono za
pomoca testu log-rank. Za statystycznie znamienne przyjeto
wartosci p < 0,05. Dla oceny wptywu zmiennej niekatego-
ryzowanej (czas trwania radiochemioterapii) na przezycia
catkowite (OS) wykorzystano model regresji Coxa (wspot-
czynnik ryzyka wzglednego RR > 1; p < 0,05).

Wyniki

W latach 2003-2006 w SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsz-
tynie leczono napromienianiem 801 pacjentéw chorych na
NDRP. 81 pacjentéw (10% wszystkich analizowanych) byto
leczonych w ramach randomizowanego badania klinicz-
nego |l fazy ,Concurrent chemotherapy and short course
radiotherapy in patients with stage llIA to llIB non-small
celllung cancer not eligible for radical treatment”[6] (tab. I).
Sposréd wszystkich leczonych oséb kobiety stanowity 20%
(162), a mezczyzni 80% (639). Rozpietos¢ wieku leczonych
pacjentow byta duza (28-85 lat). Kobiety byty nieco mfodsze
niz mezczyzni (kobiety: 35-85 lat, mediana 59 lat, $rednia
wieku 60 lat, odchylenie standardowe 10,1 roku; mezczyzni:
28-85 lat, mediana 64 lata, srednia wieku 63 lat, odchylenie
standardowe 9,5 roku).



Tabela I. Sposéb leczenia wszystkich 801 pacjentéw

Sposadb leczenia Liczba %
Wszyscy pacjenci 801 100
Leczenie radykalne 193 24
Radioterapia samodzielna 28 14,5
Radiochemioterapia 126 65,5
sekwencyjna 121 63
jednoczasowa 5 2,5
Radioterapia pooperacyjna 29 15
samodzielna 15 8
z chemioterapia 14 7
Radioterapia z powodu wznowy po operacji 10 5
samodzielna 4 2
z chemioterapia 6 3
Radioterapia paliatywna 527 66
Badanie kliniczne 81 10

Jedna czwarta analizowanych chorych z rozpoznaniem
NDRP otrzymata napromienianie z intencjg radykalna (tab. I).
Nie zaobserwowano réznicy w odsetkach leczonych ra-
dykalnie zaleznej od ptci (27% kobiet i 23% mezczyzn).
Najwiecej oséb leczonych napromienianiem z zatozeniem
radykalnym (130 pacjentéw, 67,4%) byto w IlIIA-IIB stopniu
zaawansowania klinicznego. Trzech pacjentéw byto w IV
stopniu zaawansowania klinicznego (bez przerzutéw od-
legtych, z ptynem w optucnej lub satelitarnym guzkiem
w tym samym ptucu). U wiekszosci pacjentéw leczonych
radykalnie stwierdzono kliniczng lub patologiczng ceche
N(+) (134 pacjentéw, 70%). Pod wzgledem rozpoznania
histopatologicznego dominowat rak ptaskonabtonkowy,
ktory stanowit 62% (120 przypadkéw). U trzech chorych nie
uzyskano weryfikacji histopatologicznej (u jednego chorego
z powodu zespotu zyly gtéwnej gérnej, dwoch chorych nie
wyrazito zgody na inwazyjna diagnostyke) (tab. Il).

Wiekszo$¢ chorych leczonych napromienianiem w tutej-
szym os$rodku w analizowanym okresie nie byta operowana
(154 pacjentow, 80% leczonych radykalnie), z czego 126 pa-
cjentéw otrzymato radiochemioterapie, a 28 pacjentéw
samodzielng radioterapie (tab. I). Zdecydowana wiekszos¢
0s6b poddanych radiochemioterapii (106 pacjentéw, 85%)
byta w stopniu klinicznego zaawansowania llIA-1IB, u prawie
potowy chorych (58 pacjentéw, 46%) guz byt oceniony jako
T4, wiekszo$¢ chorych (103 pacjentéw, 82%) miata zajete
wezty chtonne, w tej grupie ptaskonabtonkowy rak ptu-
ca stanowit 68%. Natomiast wiekszos¢ pacjentéw, ktérzy
otrzymali wylacznie radioterapie (22 pacjentéw, 78%), byta
w stopniu IA-IB, wiekszo$¢ chorych (23 pacjentéw, 82%)
nie miafa zajetych weztéw chtonnych, ptaskonabtonkowy
rak ptuca stanowit w tej grupie potowe przypadkéw (53%).

Dwudziestu dziewieciu pacjentéw (15% pacjentéw le-
czonych napromienianiem z intencja radykalna) byto pier-

Tabela ll. Podziat pacjentéw leczonych radykalnie ze wzgledu na stopien
zaawansowania klinicznego, zaawansowanie guza pierwotnego (T)
i regionalnych weztéw chtonnych (N) wg klasyfikacji TMN (UICC 2003r.)
oraz na rozpoznanie histopatologiczne wg klasyfikacji histologicznej
Swiatowej Organizacji Zdrowia

Wszyscy pacjenci leczeni radykalnie (193) Liczba %
CechaT
T 17 9
T2 72 37
T3 44 23
T4 60 31
CechaN
NO 59 30
N1 34 18
N2 87 45
N3 13 7

Stopien zaawansowania klinicznego

1A 13 6,7
1B 23 11,9
IIA 1 0,5
1B 23 11,9
A 65 33,7
B 65 33,7
\% 3 1,6

Rozpoznanie histopatologiczne

Rak ptaskonabtonkowy 120 62
Rak gruczotowy 49 25,5
Rak wielkokomérkowy 6 3
Rak niedrobnokomorkowy niesklasyfikowany 15 8
Brak potwierdzenia histopatologicznego 3 1,5

wotnie poddanych leczeniu operacyjnemu, a nastepnie
samodzielnej radioterapii lub radiochemioterapii. U dwdch
pacjentéw zastosowano 2 kursy chemioterapii neoadiuwan-
towej, poprzedzajacej leczenie operacyjne. Ponad potowa
pacjentéw poddanych radioterapii pooperacyjnej (17 pa-
cjentow, 58,5%) otrzymata leczenie z powodu mikrosko-
powego nieradykalizmu zabiegu (R1) (w tym u czterech
pacjentéw stwierdzono ceche pN2, a u dwdch pacjentéw
dodatkowo wystepowato naciekanie optucnej ptucnej
i optucnej sciennej). Pozostali pacjenci otrzymali poopera-
cyjna radioterapie z nastepujacych powodoéw: dziewieciu
chorych (31%) z powodu cechy pN2 (w tym u 3 tez naciek
na optucng), po jednym chorym (3,5%) jedynie z powodu
nacieku na optucna, z powodu nacieku na zebra, z powodu
nacieku na przepone.

Dziesieciu chorych (5%) otrzymato napromienianie z po-
wodu wznowy miejscowej po operacji, z czego dwdch pa-
cjentéw z powodu wznowy miejscowej wczesnej (2—-4 mie-
sigce po operacji) i oSmiu pacjentéw z powodu wznowy
miejscowej péznej (od 9 miesiecy do 12 lat po operacji).
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Rycina 1. Krzywa przezycia catkowitego pacjentéw leczonych napromienianiem z intencja: A — radykalng (187 chorych ze 193;
u 6 chorych nie udato sie ustali¢ daty rozpoczecia chemioterapii, co uniemozliwia wigczenie ich do analizy); B — paliatywng (527)

Radioterapie przeprowadzono przy uzyciu fotonow
o energii 6 MV, uzyskanych w akceleratorze liniowym. Sto-
sowano planowanie leczenia 3D. Obszar PTV obejmowat
guziodpowiednie wezlty chtonne srédpiersia. U 125 pacjen-
tow poddanych radioterapii samodzielnej lub skojarzonej
z chemioterapia zaplanowano podanie 66 Gy w 33 frakcjach
w dawce frakcyjnej 2 Gy. Siedmiu pacjentow nie otrzymato
petnej dawki (jeden pacjent zakoriczyt leczenie na dawce
64 Gy z powodu awarii aparatu, u dwéch pacjentéw zakon-
czono leczenie z powodu pogorszenia stanu ogélnego na
dawce 56 Gy i 28 Gy, u jednego pacjenta w trakcie radiotera-
pii stwierdzono progresje miejscowa choroby i zakorczono
leczenie na dawce 50 Gy, dwdch pacjentédw nie zakonczyto
zaplanowanego leczenia z powodu stwierdzenia przerzutéw
odlegtych: jeden chory otrzymat dawke 40 Gy (przerzuty
do mézgu), kolejny chory otrzymat dawke 42 Gy (przerzuty
do kosci), jeden pacjent samodzielnie przerwat leczenie na
dawce 58 Gy). Osiemnastu pacjentéw otrzymato 60 Gy we
frakcjonacji po 3 Gy. Trzech pacjentéw otrzymato 45-50 Gy
we frakcjonacji po 2,5 Gy. U dwéch pacjentéw, ktérzy byli
kandydatami do leczenia pierwotnie operacyjnego, zapla-
nowano podanie 70 Gy w 35 frakcjach (jeden pacjent nie
wyrazit zgody na leczenie chirurgiczne i otrzymat petna
dawke radioterapii, drugi pacjent miat bezwzgledne prze-
ciwwskazania do operacji, jednak z powodu pogorszenia
stanu ogdlnego zakonczono jego leczenie na dawce 54 Gy).
U czterech pacjentéw zastosowano 60 Gy, a u jednego pa-
cjenta 50 Gy we frakcjonacji po 2 Gy. Jeden chory otrzymat
54 Gy w 18 frakcjach w dawce frakcyjnej 1,8 Gy i dodatkowo
dawke 6 Gy z brachyterapii. 29 chorych napromienianych

pooperacyjnie otrzymato 50-66 Gy w dawce frakcyjnej 2 Gy.
Sposréd 10 pacjentédw leczonych z powodu wznowy miejsco-
wej 8 chorych otrzymato 60-66 Gy w 30-33 frakcjach po 2 Gy.
Dwdch chorych otrzymato 60 Gy w dawce frakcyjnej 3 Gy.

Catkowity czas trwania leczenia z zatozeniem radykal-
nym (od poczatku radioterapii lub radiochemioterapii do
jej zakonczenia) wyniost 2,6-71 tygodni (mediana 16 ty-
godni, sredni czas 15 tygodni, odchylenie standardowe
9 tygodni). W przypadku radiochemioterapii u 121 pa-
cjentow (96% poddanych radiochemioterapii) radioterapie
rozpoczynano po zakonczeniu chemioterapii (1-6 kurséw),
jedynie u 5 pacjentéw radioterapie stosowano réwnoczes-
nie z chemioterapia (podajac 1-2 kursy w trakcie radio-
terapii) (tab. I).

Analiza przezy¢

Sposréd wszystkich 801 pacjentéw leczonych napro-
mienianiem z powodu niedrobnokomérkowego raka ptuca
w SP ZOZ MSW z W-MCO w Olsztynie w latach 2003-2006
wytaczono 6 pacjentéw, poniewaz nie udato sie ustali¢ daty
rozpoczecia chemioterapii, co uniemozliwia okreslenie OS.
Dwuletnie OS 187 pacjentéw ze 193 leczonych z zatozeniem
radykalnym wyniosty 43%, 5-letnie OS wyniosty 18% (me-
diana przezy¢ 1 rok i 9 miesiecy). Dwuletnie przezycia cat-
kowite dla chorych leczonych napromienianiem z intencja
paliatywnga z powodu NDRP wyniosty 11%, 5-letnie — 4%
(mediana przezy¢ 4 miesiace) (ryc. 1).

Dwu- i piecioletnie OS 150 pacjentéw ze 154 poddanych
radykalnej samodzielnej radioterapii lub radiochemioterapii,
po wyfaczeniu chorych leczonych uzupetniajaco poopera-
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Rycina 2. Krzywa przezycia catkowitego pacjentéw poddanych radykalnej radioterapii samodzielnej i radiochemioterapii (150 chorych ze 154;
u 4 chorych nie udato sie ustali¢ daty rozpoczecia chemioterapii, co uniemozliwia wtaczenie ich do analizy). A — pacjenci leczeni napromienianiem
bez uprzedniej operacji/nawrotu choroby (150); B — kobiety (34); C — mezczyzni (116)

cyjnie lub zpowodu nawrotu choroby po wczesniejszej ope-
racji, wyniosty odpowiednio 43% i 15% (mediana przezy¢
1 rok i 8 miesiecy). Przeprowadzono analize poréwnawcza
zalezna od ptci. Dwu- i pigcioletnie przezycia catkowite
kobiet wyniosty odpowiednio 59% i 26% (mediana przezy¢
2 lata i 10 miesiecy), natomiast w przypadku mezczyzn
wyniosty odpowiednio 39% i 12% (mediana przezy¢ 1 rok
i 7 miesiecy) (réznice pomiedzy tymi grupami sg znamienne
statystycznie; p = 0,009) (ryc. 2).

W grupie 0séb leczonych radykalnie nie zaobserwowa-
no réznicy w przezyciach dwuletnich i medianie przezy¢
w zaleznosci od zastosowanych dawek catkowitych radiote-
rapii (< 60 Gy vs > 60 Gy) — 2-letnie OS odpowiednio 44% vs
43%; mediana dla obu przedziatéw dawek: 1 rok i 9 miesiecy,
ale po dtuzszej obserwacji widoczna jest tendencja do po-
prawy przezy¢ w przypadku zastosowania nizszych dawek
(5-letnie OS wyniosto odpowiednio 21% vs 16%, p = 0,54).

Przeprowadzono analize poréwnawcza zalezng od sto-
sowania chemioterapii. Dwu- i piecioletnie przezycia cho-
rych poddanych samodzielnej radioterapii wyniosty 61%
i 22% (mediana: 2 lata i 2 miesigce), a w przypadku radio-
chemioterapii wyniosty odpowiednio 56% i 13% (mediana:
2 lata i 4 miesigce). Pacjenci z cechg NO rokowali tak samo
niezaleznie od sposobu leczenia (samodzielna radioterapia
vs radiochemioterapia) (p =0,76). Wszyscy pacjenci (oprécz
5) z cecha N(+) otrzymali radiochemioterapie.

W wyniku przeprowadzonej analizy 122 pacjentéw ze
126 poddanych wytacznie radiochemioterapii (u 4 pacjen-
téw nie udato sie okredli¢ daty rozpoczecia chemioterapii)
2-i 5-letnie OS wyniosty odpowiednio 39% i 12% (mediana

18

przezy¢ 1 rok i 7 miesiecy). Natomiast dla pacjentéw w sta-
dium zaawansowania lllA-1lIB wyniosty 37%i 13% odpowied-
nio po 2i 5 latach (mediana przezy¢ 2 lata i 4 miesigce). Prze-
prowadzono analize poréwnawcza grupy pacjentéw podda-
nych radiochemioterapii réznigcych sie stopniem klinicznego
zaawansowania. Nie wykazano istotnych statystycznie réznic
pomiedzy grupami chorych w stopniu klinicznego zaawanso-
wania IIB/IIIA/IIB (p > 0,05, mediana przezyc¢ okoto 1,5 roku).
Nie uwzgledniono pacjentéw w stopniu | i IV ze wzgledu na
maty liczebnos¢ grup (odpowiednio 4 i 3 pacjentéw). Wy-
kazano, ze sama cecha T réwniez nie wptywa na przezycia
(p> 0,05; mediana przezy¢ nieco powyzej 1,5 roku). Natomiast
pacjenci, ktérzy nie mieli zajetych weztéw chtonnych, rokuja
lepiej. Mediana przezy¢ pacjentéw z cechg NO wyniosta 2 lata
i4 miesigce i byta dtuzsza prawie o rok w poréwnaniu zgrupg
pacjentéw z cechg N1-3. Dwu- i piecioletnie OS pacjentéw
z cechg N(-) i N(+) wyniosty odpowiednio 57% vs 34% i 18%
vs 12%. Statystycznie znamienne réznice wykazano pomie-
dzy grupami chorych z cechg NO vs N2 (p = 0,017) i N1 vs
N2 (p = 0,008) (ryc. 3).

Zaobserwowano réznice w przezyciach dwuletnich za-
lezng od rozpoznania histopatologicznego. Mediana prze-
zy¢ pacjentéw z rakiem gruczotowym byta o rok dtuzsza
niz pacjentéw z rakiem ptaskonabtonkowym (2,5 roku vs
1,5 roku). Odsetek 2-letnich OS byt lepszy dla pacjentéw
zrakiem gruczotowym (52% vs 36%), jednak 5-letnie OS byty
identyczne, wobec czego ostateczne roznice w przezyciach
nie okazaty sie znamienne (p = 0,23) (ryc. 4).

Nie wykazano istotnego statystycznie wptywu czasu
trwania radiochemioterapii (32-497 dni; sredni czas 134 dni;
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Rycina 3. Krzywe przezycia catkowitego dla pacjentéw poddanych radykalnej radiochemioterapii (122 chorych ze 126; u 4 chorych nie udato sie
ustali¢ daty rozpoczecia chemioterapii, co uniemozliwia wigczenie ich do analizy). A — 23 pacjentéw z cecha N(-); B— 99 pacjentéw z cechag N(+)
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Rycina 4. Krzywe przezycia catkowitego dla pacjentéw poddanych radykalnej radiochemioterapii (102 chorych ze 106; u 4 chorych nie udato sie
ustali¢ daty rozpoczecia chemioterapii, co uniemozliwia wiaczenie ich do analizy). A — 81 pacjentdw z rozpoznaniem raka ptaskonabtonkowego;

B — 21 pacjentéw z rozpoznaniem raka gruczotowego

SD = 57,23 dni) na czas przezycia pacjentéw (model regre-
sji proporcjonalnego hazardu Coxa; wspotczynnik ryzyka
wzglednego RR=1; p =0,25).

Pacjenci, ktérzy byli poddani leczeniu operacyjnemu
i na podstawie pooperacyjnego badania histopatologicz-

nego zostali zakwalifikowani do leczenia uzupetniajacego
pod postacia radioterapii lub radiochemioterapii, rokowali
analogicznie jak pacjenci pierwotnie zakwalifikowani do
radiochemioterapii (mediana przezy¢ odpowiednio: 1 rok
i 10 miesiecy vs 1 rok i 7 miesiecy) (ryc. 5). Dwu- i pieciolet-
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Rycina 5. Krzywa przezycia catkowitego pacjentow leczonych radykalnie, u ktérych zastosowano: A — radiochemioterapie (122 chorych ze 126;
u 4 chorych nie udato sie ustali¢ daty rozpoczecia chemioterapii); B— leczenie operacyjne z nastepowa radioterapia (27 chorych z 29; u 2 chorych
nie udato sie ustali¢ daty rozpoczecia chemioterapii); C — napromienianie z powodu wznowy miejscowej pooperacyjnej (10)

nie OS pacjentéw leczonych napromienianiem z powodu
pooperacyjnej wznowy miejscowej wyniosty odpowiednio
40% i 30%. Rokowanie po wznowie po leczeniu chirurgicz-
nym jest takie samo jak w przypadku pierwotnego leczenia
radiochemioterapia (mediana przezy¢ odpowiednio 1 rok
i 8 miesiecy vs 1 rok i 7 miesiecy) (ryc. 5).

Dyskusja

Niedrobnokomérkowy rak ptuca stanowi 80-85%
wszystkich nowotworéw ztosliwych ptuca [2, 3, 7]. Odsetek
5-letnich przezy¢ chorych leczonych z powodu NDRP w za-
leznosci od stopnia zaawansowania nowotworu (I-1V) miesci
sie w granicach 4-66% [4]. Jedng z przyczyn sktadajacych sie
na zte rokowanie raka ptuca jest pdzne rozpoznanie choroby;
80-85% pacjentéw z NDRP ze wzgledu na zaawansowanie
kliniczne nie kwalifikuje sie do operacji [4, 7-9]. Piecioletnie
przezycia pacjentéw leczonych w SP ZOZ MSW z W-MCO
w Olsztynie w latach 2003-2006 wyniosty 7%. Uzyskane w tu-
tejszym osrodku wyniki sg gorsze w poréwnaniu z danymi
z literatury prawdopodobnie dlatego, ze analiza nie objeta
chorych operowanych radykalnie, niewymagajacych leczenia
uzupetniajacego radioterapia. Dwu- i piecioletnie przezy-
cia catkowite pacjentéw radykalnie operowanych w latach
2004-2007 zrozpoznaniem ptaskonabtonkowego raka ptuca
(79 pacjentéw w stadium IA-IB) na Oddziale Chirurgii Klat-
ki Piersiowej Miejskiego Szpitala Zespolonego w Olsztynie,
ktorzy nie otrzymali pooperacyjnej radioterapii, wyniosty
odpowiednio 65% i 48% (mediana: 4,5 roku) (dane niepubli-
kowane). Dwu-i piecioletnie OS pacjentéw, u ktérych zastoso-
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wano leczenie radykalne (radioterapie/radiochemioterapie)
w tutejszym osrodku, wyniosty odpowiednio 43% i 18%.
Wiekszos$¢ chorych leczonych radykalnie w tutejszym
osrodku byta w stadium zaawansowania llIA-IIIB (67%).
Wyniki badan klinicznych z randomizacja wykazaty wydtu-
zenie czasu przezycia przy dodaniu chemioterapii do radio-
terapii, zaréwno indukcyjnej jak i rownoczasowej [10-14].
Standardem leczenia pacjentéw z zaawansowaniem klinicz-
nym IlIA-IIB stato sie wiec kojarzenie radioterapii zchemio-
terapig [10, 11, 15, 16]. Pigcioletnie przezycia chorych w sta-
dium llIA-1IIB niedrobnokomérkowego raka ptuca wahaja
siewgranicach:9-31%1[4, 10, 16-18].W SP ZOZ MSW z War-
minsko-Mazurskim Centrum Onkologii w Olsztynie 5-letnie
przezycia catkowite pacjentéow poddanych radiochemio-
terapii (w stadium IlIA-I1IB) w latach 2003-2006 wyniosty
13% i pokrywaja sie zdanymi z pismiennictwa. W tutejszym
osrodku pacjenci z cechg NO rokowali tak samo niezaleznie
od sposobu leczenia (samodzielna vs skojarzona radiotera-
pia) (p =0,76). Natomiast wszyscy chorzy (oprécz 5) zcecha
N(+) otrzymali radiochemioterapie. Wyniki kilku badan zran-
domizacjg [19,20-22] i mataanaliza [23] wykazaty przewage
radiochemioterapii jednoczasowej nad sekwencyjna, jednak
w codziennej praktyce u ponad potowy pacjentéw istnieja
przeciwwskazania do tej formy leczenia [24]. W tutejszym
osrodku wiekszos¢ chorych w stadium llIA-11IB poddanych
metodzie skojarzonej (102 pacjentéw) otrzymata wiasnie
sekwencyjna radiochemioterapig; zaledwie 4 chorych otrzy-
mato leczenie jednoczasowe. Statystyczne poréwnanie tych
grup jest wiec niemozliwe. Wcze$niej opublikowane wyniki



badania z randomizacja przeprowadzonego w tutejszym
osrodku dla grupy chorych z rozpoznaniem NSCLC w stop-
niu zaawansowania klinicznego llIA i llIB niekwalifikuja-
cych sie do leczenia radykalnego wykazaty lepsze 2-letnie
OS pacjentéw poddanych paliatywnej jednoczasowe;j ra-
diochemioterapii w stosunku do pacjentéw poddanych
samodzielnej radioterapii (10 frakcji w dawce frakcyjnej
3 Gy), odpowiednio 24% vs 6% [6]. Piecioletnie przezycia
pacjentdéw, ktdrzy otrzymali radiochemioterapie, wyniosty
9%. Natomiast sposréd chorych poddanych samodzielnej
radioterapii nikt nie przezyt 5 lat (p = 0,03) (dane niepubli-
kowane). Wyniki te sa oczywiscie gorsze niz w przypadku
stosowania radykalnej radiochemioterapii (2- i 5-letnie OS
wyniosty 37% i 13%).

Wptyw dawki catkowitej radioterapii na przezycia jest
niejasny. Wczesniejsze doniesienia sugerowaty, ze pod-
wyzszenie dawki poprawia wyniki leczenia [25], jednak
opublikowane w 2013 roku wyniki badania z randomizacja
wykazaty, ze stosowanie wyzszych dawek (74 Gy vs 60 Gy)
przyczynia sie do obnizenia czasu przezycia catkowitego
[26]. W przeprowadzonej w tutejszym osrodku analizie nie
wykazano istotnego wptywu dawki catkowitej (< 60 Gy
vs > 60 Gy) na OS pacjentéw poddanych radykalnemu le-
czeniu (p = 0,54). Dwuletnie przezycia byly identyczne, ale
po 3-letniej obserwacji wykazano tendencje do poprawy
przezy¢ przy zastosowaniu nizszych dawek (5-letnie OS
wyniosty 21% vs 16%). Analiza retrospektywna nie uprawnia
do wyciagania daleko idacych wnioskéw. W opracowanym
retrospektywnie materiale nie mozna jednoznacznie okre-
$li¢ powodu stosowania réznych dawek u poszczegélnych
pacjentéw. Nizszg dawke mogli otrzymac np. chorzy zduza
masg guza czy tez osoby z mniejszym guzem, ale z niewy-
dolnoscig oddechowa, uniemozliwiajaca podanie wyzszych
dawek radioterapii.

Matchtay i wsp. wykazali, iz przedtuzony czas leczenia
chorych z powodu miejscowo zaawansowanego NDRP ma
wpltyw na pogorszenie wynikéw przezycia [27], natomiast
wyniki naszej analizy nie potwierdzaja wptywu czasu le-
czenia na czas catkowitego przezycia wséréd pacjentow
poddanych radiochemioterapii. W tej grupie chorych czyn-
nikiem majacym znamienny statystycznie wptyw na OS jest
jedynie zajecie weztéw chtonnych.

Rozpoznanie histopatologiczne w przypadku NDRP ma
istotny wptyw na przezycia (gorsze rokowanie w przypadku
raka ptaskonabtonkowego) [27]. Dwu- i piecioletnie OS pa-
cjentéw poddanych radiochemioterapii z powodu pfasko-
nabtonkowego raka ptuca w tutejszym osrodku wyniosty
odpowiednio 36% i 10% (mediana 1,5 roku), az powodu raka
gruczotowego odpowiednio 52%i9,5% (mediana 2,5 roku)
(brak znamiennosci statystycznej).

Piecioletnie przezycia catkowite pacjentéw z zaawanso-
waniem pT1-3 NO-2 leczonych chirurgicznie z uzupetniajaca
radioterapiag wynoszg okoto 30% [28]. Przezycia chorych

leczonych operacyjnie z nastepowym napromienianiem
w tutejszym osrodku byty zgodne z danymi z literatury
(5-letnie OS wyniosty 30%).

Niniejsza analiza objeta wszystkich chorych z rozpozna-
niem NDRP leczonych w latach 2003-2006. Niejednorodnos¢
badanej grupy oraz retrospektywny charakter analizy sta-
nowity pewne ograniczenia zastosowanej metody badaw-
czej (zbyt mato zmiennych majacych istotny wptyw na OS
uniemozliwia przeprowadzenie analizy wieloczynnikowej).

Whnioski

Sposréd analizowanych czynnikéw w tutejszym osrodku
istotne statystycznie znaczenie w przezyciach catkowitych
u pacjentéw z rozpoznaniem NDRP poddanych radioterapii
miaty: pte¢, dawka napromieniania, stopien klinicznego
zaawansowania, cecha T, cecha N, rozpoznanie histopa-
tologiczne, czas trwania radiochemioterapii oraz zajecie
weztéw chtonnych.

W Polsce wciaz brakuje publikacji przedstawiajacych wy-
niki skutecznoscileczenia w poszczegélnych osrodkach on-
kologicznych, natomiast przedstawiane w literaturze dane
z miedzynarodowych badan klinicznych dotycza przezy¢
catkowitych wyselekcjonowanej grupy chorych, dlatego
trudno sie do nich odnosic.
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