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Celem pracy jest przedstawienie wyni-
kéw leczenia chorych na ztosliwego
miedzybtoniaka optucnej w Centrum
Onkologii w Krakowie.

Materiat: W latach 1965-2003 w Cen-
trum Onkologii w Krakowie leczono 63
chorych z powodu ztosliwego miedzy-
btoniaka optucnej (MbO). U 43 chorych
(64,2 proc.) stwierdzono zaawansowa-
nie w stopniu II-IIl. Po leczeniu chirur-
gicznym, ktére u wiekszosci chorych
(84,1 proc.) miato charakter paliatywny,
stosowano leczenie uzupetniajace: che-
mioterapig i/albo radioterapie. Radiote-
rapia zostata zastosowana u 46 chorych
(73 proc.). Od 1991 r. w radioterapii MbO
stosowano mieszana wiazke fotonowo-
-elektronowa. Takie leczenie przeprowa-
dzono u 15 chorych. Pozostali chorzy na-
promieniani byli wiazka fotonowa. Za-
kres dawek wahat sie od 40,5 do 55 Gy.
Metody: Za kryterium oceny wynikow
przyjeto odsetki 1- i 2-letnich przezyé
catkowitych oszacowane metoda Kapla-
na-Meiera. Przeprowadzono réwniez
analize czynnikéw prognostycznych.
Wyniki: W grupie chorych leczonych od
1991 r. uzyskano znamiennie wyzsze od-
setki przezy¢ catkowitych w poréwnaniu
z wynikami uzyskanymi w grupie leczo-
nej wezesniej. W analizie czynnikéw pro-
gnostycznych stwierdzono pogorszenie
wynikéw leczenia w przypadku naraze-
nia na azbest, Il stopnia zaawansowania.
Podsumowanie: W przypadku MbO ob-
serwujemy stopniowa i stata poprawa
wynikéw leczenia, bez przetomowych
odkry¢ zmieniajacych radykalnie rezul-
taty leczenia onkologicznego.

Stowa kluczowe: ztosliwy miedzybto-
niak optucnej, radioterapia, radiotera-
pia mieszang wigzka.

Wyniki leczenia chorych na ztosliwego
miedzybtoniaka optucnej w materiale
Centrum Onkologii w Krakowie

The results of treatment in patients with malignant
pleural mesothelioma in the Oncology Centre in Cracow

Beata Sas-Korczynska!, Magdalena Pecak?, Stanistaw Korzeniowski',
Jan Skotyszewskit

IKlinika Radioterapii, 2Zaktad Radioterapii, Centrum Onkologii — Instytut
im. Marii Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Krakowie

Wstep

Miedzybtoniak optucnej (MbO) jest rzadko wystepujacym nowotworem
ztosliwym. Wedtug danych pochodzacych ze Stanéw Zjednoczonych rocz-
nie rejestrowanych jest 2-3 tys. nowych zachorowarn [1]. W Polsce brak jest
danych dotyczacych liczby zachorowan na MbO. Spowodowane to jest tym,
ze do wrzesnia 2002 r. MbO nie byt klasyfikowany jako oddzielna jednost-
ka chorobowa [2].

Najwazniejszym czynnikiem sprzyjajacym rozwojowi MbO jest ekspozy-
¢ja na azbest. Od pierwszego kontaktu z azbestem MbO rozwija sie przez ok.
35-40 lat. Zwigzek pomiedzy rozwojem MbO i ekspozycja na azbest przed-
stawia sie nastepujaco: u 5 proc. 0s6b narazonych na azbest dochodzi do
rozwoju MbO, natomiast u 80 proc. chorych na MbO stwierdza sie przebyta
ekspozycje na azbest [2].

W Polsce zwiekszong zachorowalnosé na MbO i inne nowotwory obser-
wuje sie w okolicach Szczucina, gdzie zlokalizowany byt zaktad produkcji
azbestu. Analiza epidemiologiczna wykazata, ze jest to obszar kleski ekolo-
gicznej, ze wzgledu na stosowanie przez mieszkancéw praktycznie nieznisz-
czalnych odpadéw azbestowych do celéw gospodarczych (utwardzanie drog,
boisk szkolnych oraz jako materiat budowlany) [2].

Innym obszarem zwiekszonej zachorowalnosci na MbO jest prowincja Ka-

rain w Turcji. W tym przypadku jednak wystepowanie choroby jest zwigza-
ne z ekspozycja na nieazbestowe wtékno mineralne — erionit [3].

Innymi czynnikami, ktére sprzyjaja rozwojowi MbO sa: wirus SV-40, promie-
niowanie jonizujgce oraz mineraty (dwutlenek krzemu, beryl). W przeciwien-
stwie do raka ptuca, palenie papieroséw nie jest czynnikiem etiologicznym [2].

Najczestszymi objawami klinicznymi MbO sg: bél w klatce piersiowe], dusz-
nos¢, a w badaniach obrazowych klatki piersiowej stwierdza sie obecnos¢
wysieku w jamie optucnowej.

MbO moze miec¢ postac rozlang lub ograniczona. W postaci ograniczone;j
MbO zlokalizowany jest w jednym ptacie ptucnym, tworzy uszyputowany guz
lub rozwija sie w szczelinie miedzyptatowej. Natomiast w postaci rozlanej
stwierdza sie masywny naciek nowotworowy, ktéry otacza catg jame optuc-
nowga i czesto wspbtistnieje z wysiekiem w jamie optucnowej [3, 4].

Zaawansowanie kliniczne MbO okreslane jest przy zastosowaniu syste-
mu Butcharta w modyfikacji Boutina, ktéry przedstawiono w tab. 1. [5].
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The aim of this paper is presentation of
treatment results in patients with
malignant pleural mesothelioma treated
in the Oncology Centre in Cracow.
Material: Between 1965 and 2003, 63
patients with malignant mesothelioma
were treated in the Oncology Centre in
Krakow. Grade Il or Il were observed in
43 patients (64.2%). The surgical
treatment was palliative in the majority
of patients (84.1%). After this therapy the
patients received an adjuvant therapy:
chemotherapy and/or radiotherapy. Forty-
six patients (73%) received radiotherapy.
Since 1991 the mixed beam was used in
radiotherapy of malignant mesothelioma.
This treatment was performed in 15
patients, and other patients received the
photon beam radiotherapy. The range of
doses was from 40.5 Gy to 55 Gy.
Methods: The 1- and 2-year overall
survival rates were estimated with the
Kaplan- Meier method. The analysis of
prognostic factors was also performed.
Results: We observed better results in
patients treated from 1991 in comparison
with the results observed in patients
treated earlier. The analysis of prognostic
factors showed that exposure to
asbestos and grade Il of the clinical
stage had a worsening influence on the
treatment results.

Summary results: A gradual improvement
of the treatment results was observed
without critical discoveries which radically
change the results of oncological
treatment.

Key words: malignant pleural
mesothelioma, radiotherapy, mixed
beam radiotherapy.

Podstawa rozpoznania MbO jest badanie histopatologiczne. Wyréznia sie
3 typy histologiczne MbO: nabtonkowy, miesakowy i mieszany, ktérych cze-
stosé stanowi odpowiednio: 55-65 proc., 15 proc., 20-35 proc. W diagnosty-
ce histologicznej konieczne jest réznicowanie nabtonkowego typu MbO z gru-
czolakorakiem. W tym celu stosowane sg badania histochemiczne, immuno-
histochemiczne oraz badania w mikroskopie elektronowym. Ordéfiez i wsp.
aktualnie uwazaja, ze najlepszymi markerami MbO sg: kalretynina, CK5/CK6
i WT-1, natomiast CEA, B72.3i MOC-31 zliczaja do tzw. markeréw negatyw-
nych. Wedtug tych autoréw zastosowanie 4 wybranych markeréw jest wy-
starczajace do prawidtowego rozpoznania MbO (2, 3, 6].

Leczenie MbO zazwyczaj ma charakter paliatywny, a jego wyniki sg niezado-
walajgce. Podstawowa metoda leczenia MbO jest chirurgia 3, 7]. U chorych w I°
i Il° zaawansowania zabieg operacyjny polega na usunieciu optucnej zebrowej
i srédpiersiowej, ptuca, optucnej koputy przepony i osierdzia po stronie zajetej
przez nowotwor (tzw. pleuro-perikardio-diafragmo-pneumonektomia). W przy-
padkach bardziej zaawansowanego MbO (llI°-IV°) zabieg ma charakter palia-
tywny, polegajacy na usunieciu zmienionej nowotworowo optucnej i osierdzia
od szczytu ptuca do przepony (tzw. pleurektomia). Celem takiego postepowa-
nia jest zapobieganie gromadzeniu sie ptynu w jamie optucnowej oraz zmniej-
szenie dolegliwosci bolowych. W bardzo zaawansowanych przypadkach zabieg
ogranicza sie do pobrania z nacieku materiatu do badania histologicznego [3].

Leczenie chirurgiczne MbO zazwyczaj jest niedoszczetne, dlatego tez cze-
sto jest kojarzone z chemioterapig i radioterapia [7-10].

W czasie ostatnich 40 lat w diagnostyce i metodach leczenia MbO zacho-
dzity zmiany. Zastosowanie tomografii komputerowej oraz wideotorakosko-
pii w diagnostyce przyczynito sie do doktadniejszej oceny stopnia zaawanso-
wania MbO. W tym okresie réwniez zachodzity zmiany w postepowaniu tera-
peutycznym MbO. Dotyczyty one przede wszystkim chemioterapii i radioterapii.

Celem pracy jest przedstawienie wynikéw leczenia chorych na MbO le-
czonych w Centrum Onkologii w Krakowie ze szczegélnym uwzglednieniem
roli radioterapii.

Materiat i metody

Od wrzesnia 1965 r. do wrzesnia 2003 r. w Centrum Onkologii w Krakowie
leczono 63 chorych z powodu ztosliwego miedzybtoniaka optucnej (MbO).
W tab. 2. przedstawiono charakterystyke kliniczng grupy 63 chorych leczo-
nych z powodu MbO.

0d 1991 r. w Centrum Onkologii w Krakowie w radioterapii MbO stosowa-
na jest mieszana wigzka fotonowo-elektronowa [11]. Sposréd wszystkich 63
chorych na MbO wyodrebniono wiec grupe 31 chorych, ktérzy leczeni byli od
1991 r. W tab. 3. przedstawiono charakterystyke kliniczna grupy 31 chorych
leczonych w latach 1991-2003 i poréwnano ja z grupa chorych leczonych
wczesniej, w latach 1965-1990.

Poréwnanie rozktadu parametréw klinicznych chorych leczonych w latach
1965-1990 i 1991-2003 wskazuje, ze nie roznig sie w sposob statystycznie
istotny pod wzgledem: wieku, stanu sprawnosci wg Karnofsky’ego, typu hi-
stologicznego, czestosci ekspozycji na azbest.

W grupie 31 chorych leczonych w latach 1991-2003 byto 17 kobiet i 14 mez-
czyzn, w stanie ogdlnym dobrym (Karnofsky: 70-100, $rednia: 72,6, media-
na: 70). U wszystkich chorych pierwotnie zastosowano leczenie chirurgicz-
ne, z czego u 10 chorych zabieg polegat na wykonaniu pleuro-perikardio-dia-
fragmo-pneumonektomil.

Po leczeniu chirurgicznym u 16 chorych zastosowano adjuwantowa che-
mioterapie wg schematéw zawierajacych doksorubicyne, a u 27 chorych prze-
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Tabela 1. System oceny stopnia zaawansowania ztosliwego miedzybtoniaka optucnej wg Butcharta w modyfikacji Boutina [5]
Table 1. The staging system of malignant pleural mesothelioma according to Butchart with Boutin’s modification

A nowotwor ograniczony do optucnej zebrowej lub przeponowej (bez naciekania optucnej trzewnej)
po jednej stronie klatki piersiowej

Il nowotwor nacieka sciane klatki piersiowej lub struktury srodpiersia (przetyk, serce, przeciwlegta optucna)
lub obecne sa przerzuty w weztach chtonnych srédpiersia

vV obecne sa krwiopochodne przerzuty odlegte

Tabela 2. Charakterystyka kliniczna i zastosowane metody leczenia w grupie 63 chorych na MbO leczonych w latach

1965-2003 w Centrum Onkologii w Krakowie

Table 2. The clinical characteristic and treatment methods in 63 patient with malignant pleural mesothelioma (MPM) treated between
1965 and 2003 in Oncology Centre in Krakéw

$rednia: mediana:
48,6 51

zakres:
16-71

wiek [lata]

kontakt z azbestem tak 20 31,7
nie 43 68,3

typ histologiczny nabtonkowy 38 60,3
miesakowy 1 1,6
mieszany 13 20,6
nieokreslony 11 17,5

radioterapia tak 46 73,0
nie 17 27,0
wiazka fotonowa 31 73,7
wigzka mieszana 15 26,3

prowadzono radioterapie, z czego u 24 chorych miata ona
charakter radykalny, a u pozostatych 3 chorych paliatywny.

W grupie chorych napromienianych radykalnie, w radio-
terapii stosowano mieszang wiazke: fotonowo-elektrono-
wa (15 chorych) oraz wiazke fotonowa (9 chorych).

Napromienianie mieszang wigzka: fotonowo-elektrono-
wa polega na zastosowaniu fotondw o energii 610 MV oraz
elektronéw o indywidualnie dobranej energii w zaleznosci
od grubosci sciany klatki piersiowej i nacieku nowotworo-
wego. Planowanie leczenia odbywa sie z wykorzystaniem
warstw tomografii komputerowej. W napromienianiu wigz-

ka fotonowa stosowana jest technika dwdch naprzeciwle-
gtych pol obejmujacych kliniczny obszar do napromieniania
(CTV), w ktérego sktad wchodzi cata jama optucnowa i prze-
pona z 1-cm marginesem otaczajacych tkanek zdrowych.
W celu ograniczenia dawki na narzady krytyczne stosowa-
ne sg indywidualne ostony: tkanki ptucnej oraz serca (przy
napromienianiu lewej potowy klatki piersiowej) lub watro-
by (przy napromienianiu prawej potowy). W nastepnym eta-
pie, te obszary optucnej, ktére byty ostoniete przy napro-
mienianiu fotonami, napromieniane sg wiazkga elektrono-
wa o indywidualnie dobranej energii, zaleznej od grubosci
sciany klatki piersiowej i nacieku MbO. Zalecana dawka cat-
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kowita na obszar jamy optucnej (CTV) wynosi 45-50 Gy i jest
frakcjonowana klasycznie. Mozliwe jest podwyzszenie daw-
ki przy zastosowaniu wiazki elektronowej lub brachytera-
pii na zmniejszony obszar obejmujacy naciek nowotworo-
wy z marginesem tkanek zdrowych [11-13].

Opisana powyzej technike radioterapii MbO zastosowa-
no u 15 chorych sposréd 24, u ktérych przeprowadzono ra-
dioterapie (w grupie leczonej w latach 1991-2003). Zasto-
sowana tutaj dawka catkowita wahata sie od 43,5 do 54 Gy
(Srednia: 46,66 Gy, mediana: 45 Gy).

Pozostatych 9 chorych, sposrdd 24, napromienianych by-
to wiazka fotonowa o energii 6 MV. Stosowano tutaj tech-
nike dwoch pél naprzeciwlegtych obejmujacych catg jame
optucnowa po stronie zajetej przez nowotwaor. Zakres da-
wek wahat sie od 42 Gy do 50,4 Gy ($rednia: 45,33 Gy, me-
diana: 45 Gy).

Za kryterium oceny wynikéw przyjeto odsetki 1- i 2-let-
nich przezyc¢ catkowitych. Wyniki oszacowano, stosujac me-
tode Kaplana-Meiera. Ponadto przeprowadzono analize
czynnikéw prognostycznych, stosujac model Coxa.

Wyniki uzyskane w grupach chorych leczonych w latach
1965-1990 i 1991-2003 poréwnano stosujac test log-rank.

Wyniki

Okres obserwacji w grupie 31 chorych na MbO leczonych
w latach 1991-2003 wynosit od 5 do 56 mies. (mediana: 12
mies.). W tym czasie 29 chorych zmarto z powodu progre-
sji choroby nowotworowej, 2 chorych zyje (u jednego nie
stwierdza sie objawéw choroby, u drugiego stwierdzono
wznowe w obrebie klatki piersiowej).

Na ryc. 1. przedstawiono krzywe przezycia catkowitego,
a w tab. 4. zestawiono wyniki leczenia 31 chorych leczonych
w latach 1991-2003 w poréwnaniu z wynikami uzyskany-
mi w grupie 32 chorych leczonych we wczesniejszym okre-
sie w latach 1965-1990.

Mediana przezycia w grupie leczonych w latach
1991-2003 byta dtuzsza (12 mies.) w poréwnaniu z grupa
chorych leczonych wczesniej (7 mies.).

W grupie chorych leczonych w latach 1991-2003 stwier-
dzono wyzsze odsetki przezy¢ 1- i 2-letnich (odpowiednio:
48,4 proc. i 22,6 proc.) w poréwnaniu z wynikami uzyska-
nymi u chorych leczonych wczesniej (odpowiednio: 31,3
proc. i12,5 proc.).

W catej grupie 63 chorych na MbO leczonych w Centrum
Onkologii w Krakowie przeprowadzono analize wptywu
czynnikéw prognostycznych na wyniki leczenia. Wyniki tej
analizy zestawiono w tab. 5.

W przeprowadzonej analizie nie wykazano istotnego sta-
tystycznie wptywu jakiegokolwiek czynnika prognostyczne-
go na wyniki leczenia. Obserwuje sie jedynie tendencje do
pogorszenia wynikow leczenia w przypadku: obecnosci na-
razenia na azbest, zaawansowania klinicznego w stopniu
Il oraz niezastosowania leczenia adjuwantowego.

U chorych na MbO leczonych w Centrum Onkologii
w Krakowie stwierdzono dobra tolerancje zastosowanego
leczenia. W trakcie radioterapii nie obserwowano nasilo-
nych wczesnych odczynéw popromiennych. Nie stwierdzo-
no réwniez rozwoju p6znych odczynéw popromiennych, co

Tabela 3. Charakterystyka grup chorych na MbO: 31 leczonych
w latach 1991-2003 i 32 leczonych w latach 1965-1990

Table 3. The characteriscics of two groups of patients with MPM:
31 patients treated between 1991 and 2003, and 32 patients
treated between 1965 and 1990

Chorzy na MbO leczeni w latach

Parametr 1991-2003 1965-1990
L. chorych Proc. L. chorych Proc.

liczba chorych 31 49,2 32 50,9
ptec:

* kobiety 17 54,8 11 34,4

* mezczyzni 14 452 21 65,6
typ histologiczny:

 nabtonkowy 19 61,3 19 59,4

* miesakowy 1 3,2 = =

* mieszany 7 22,6 6 18,8

* nieokreslony 4 12,9 7 21,9
stopien zaawansowania:

oA = = 1 31

*IB 11 35,5 3 9,4

el 15 48,4 18 56,3

o Il 4 12,9 6 18,8

o |V — _ _ _

* nieokreslony 1 3,2 4 12,5
leczenie chirurgiczne:

« radykalne 10 32,3 - -

* paliatywne 21 67,7 32 100,0
radioterapia:

* tak 27 87,1 19 59,4

* nie 4 12,9 13 40,6
radioterapia:

« radykalna 24 88,9 14 73.7

* paliatywna 3 11,1 5 26.3
wigzka promieniowania*:

e mieszana 15 62,5 — =

» fotonowa 37,5 14 100.0

* dotyczy chorych napromienianych radykalnie

mogto by¢ zwigzane ze stosunkowo krétkim okresem ob-
serwacji wynikajacym z krotkiego przezycia chorych po le-
czeniu (mediana 12 mies.).

Dyskusja

Wyniki leczenia MbO s3 niezadowalajace. Wiekszos¢ cho-
rych umiera w czasie pierwszego roku po zakonczeniu le-
czenia. W celu poprawy wynikéw leczenia MbO prowadzo-
no liczne badania, ktére najczesciej dotyczyty radioterapii
i chemioterapii [8-10, 12-16].

W przypadku stosowania radioterapii w leczeniu MbO
zalecane jest stosowanie dawek w zakresie 40-50 Gy na
potowe klatki piersiowej i Srodpiersie przy uzyciu miesza-
nej wiazki fotonowo-elektronowej z mozliwoscia podwyz-
szeniem dawki na obszar guza do 55 Gy przy zastosowaniu
klasycznej frakcjonacji dawki. Yajnik i wsp. zwroécili uwage,
ze takie leczenie pozwala na uzyskanie przezycia bezobja-
wowego wynoszacego 17-85 mies. (Srednio: 55 mies.) i jest
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Tabela 4. Poréwnanie wynikéw leczenia 2 grup chorych na MbO
leczonych w latach 1991-2003 i 1965-1990 (test log-rank)

Table 4. The comparison of treatment results in two group pa-
tients with MPM treated between 1991 and 2003, and between
1965 and 1990 (log-rank test)

roczne 31,3 48,4 0,0377

dobrze tolerowane. Uzyskane wyniki wskazuja na dobry
efekt paliatywny takiego postepowania [11, 13].

W celu poprawy wynikéw leczenia MbO prowadzono ba-
dania nad zastosowaniem réznych schematéw hipo- lub hi-
perfrakcjonacji dawki w radioterapii [9, 15].

Lars i wsp. poréwnali wyniki radioterapii frakcjonowanej
klasycznie i po zastosowaniu alternatywnych sposobéw frak-
cjonacji dawki. Uzyskano nastepujace odsetki przezy¢ catko-
witych: 2-letnich — 21 proc., 5-letnich —9 proc. Mata liczebnos¢
grup chorych nie pozwolita jednak jednoznacznie okreslic wpty-
wu sposobu frakcjonacji dawki na wyniki leczenia [15].

Jednym z czestych powiktan po biopsji u chorych na
MbO jest wszczepienie komérek nowotworowych wzdtuz
toréw igiet biopsyjnych, co sprzyja rozwojowi wznowy
w tym terenie. Aby zapobiec rozwojowi tego powiktania,
w czasie 10-15 dni po zabiegu chirurgicznym, stosowana
jest radioterapia wedtug schematu hipofrakcjonacji daw-
ka 21 Gy podana w 3 frakcjach. Postepowanie takie wpty-
wa na zmniejszenie czestosci wzndw w tym obszarze o ok.
40 proc. [17].

Obecnie podejmowane s3 préby zastosowania napro-

mieniania z wykorzystaniem modulacji natezenia wiazki

Tabela 5. Zestawienie wynikow analizy czynnikdw prognostycznych u chorych na MbO leczonych w Centrum Onkologii w Krakowie
Table 5. The results of analyses of prognostic factors performed in patients with MPM treated in Oncology Centre in Krakéw

ptec:
* kobiety 28
* mezczyzni 35

23,5 14

21,4 9 0,3850

TNM:
clA 1 =
B 14 45,5
el 33 53,3
e Il 10 25,0
* nieokreslony 5 =

18,2 11
26,7 12
0 9

0,9081

radioterapia:
* tak 46
* nie 17

25,9 1
0,5451

efekt radioterapii:

« stabilizacja 34 50,0
* progresja 4 47,8
* nieoceniony 8 =

30,4 12

= = 0,9116

zastosowanie doksorubicyny:
* tak 16
* nie 21

56,3

40,0

31,3 13

13,3 10 0,1620
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(IMRT) w leczeniu pooperacyjnym u chorych na MbO. Za-
stosowanie IMRT umozliwia uzyskanie rownomiernego roz-
ktadu dawki w obszarze CTV oraz ograniczenie dawki na
narzady krytyczne. Metoda ta umozliwia zwiekszenie daw-
ki do 60 Gy podanej na teren guza [12].

Druga metoda stosowana adjuwantowo u chorych na MbO
jest chemioterapia. Jednym ze skutecznych lekéw stosowa-
nych w monoterapii MbO jest doksorubicyna, ktérej zastoso-
wanie pozwala na uzyskanie pozytywnych odpowiedzi u 16
proc. chorych [8, 18]. Innymi stosowanymi lekami sa: interfe-
ron alfa, po ktérym u 19-29 proc. chorych obserwowana jest
pozytywna odpowiedZ oraz metotreksat w wysokich dawkach,
ktory jest skuteczny u 37 proc. leczonych chorych [7].

W leczeniu MbO stosowane sg rowniez wielolekowe
schematy chemioterapii, w sktad ktérych wchodzi najcze-
Sciej oprécz doksorubicyny takze cisplatyna i/albo meto-
treksat. Takie leczenie zwigzane jest jednak z ryzykiem roz-
woju powiktan hematologicznych, kardiologicznych i nefro-
logicznych [14].

Poprawe wynikéw leczenia u chorych na MbO obserwo-
wano po zastosowaniu pemetreksu, ktory jest cytostatykiem
przeciwfolianowym, hamujacym dziatanie enzyméw na dro-
dze syntezy kwaséw nukleinowych. Przeprowadzono rando-
mizowane badanie kliniczne, w ktérym poréwnywano dwie
grupy chorych na MbO otrzymujacych: pemetreksed (500
mg/m?) i cisplatyna (75 mg/m?) versus cisplatyna (75 mg/m?).
Uzyskane wyniki wskazuja na pozytywny wptyw zastosowa-
nia pemetreksu na wyniki leczenia chorych na MbO. W gru-
pie chorych otrzymujacych pemetreksed u 41,3 proc. uzyska-
no pozytywne odpowiedzi na zastosowane leczenie, w porow-
naniu z 16,7 proc. w grupie kontrolnej, ktéra otrzymywata
wytacznie cisplatyne. Zastosowanie pemetreksu wptywa row-
niez na wydtuzenie czasu przezycia u chorych na MbO [16, 19].

W leczeniu MbO podejmowane s3 takze préby stosowa-
nia hipertermii skojarzonej z dooptucnowym podawaniem
cisplatyny [20, 21]. Yellin i wsp. po zastosowaniu takiego le-
czenia 2-letnie przezycia obserwowali u 63 proc. chorych,
a 3-letnie u 44 proc. chorych na MbO. Nalezy zwréci¢ uwage,
ze takie leczenie zwigzane jest ze znaczng toksycznoscig [21].

Szersze zastosowanie bardziej radykalnych zabiegéw chi-
rurgicznych, wprowadzenie nowej techniki radioterapii oraz
schematow wielolekowej chemioterapii z udziatem doksoru-
bicyny wptyneto na poprawe wynikéw leczenia chorych na
MbO w Centrum Onkologii w Krakowie po 1991 r. Stwierdzi-
lismy poprawe przezyc chorych leczonych po 1991 r. w sto-
sunku do chorych leczonych we wczesniejszym okresie o 17
proc. w 1. roku i 0 10 proc. w 2. roku po leczeniu, przy dobrej
tolerancji zastosowanego leczenia.

Do uzyskania lepszych wynikéw leczenia mogta przyczy-
nic¢ sie rowniez wieksza liczba chorych na mniej zaawanso-
wanego MbO, leczonych po 1991 r.,, wynikajaca z zastoso-
wania nowych metod diagnostyki obrazowe;j.

W podsumowaniu mozna stwierdzi¢, ze w przypadku MbO
mamy do czynienia z podobng sytuacjg, jak u wiekszosci cho-
rych na pozostate nowotwory, tj. ze stopniowa i stata popra-
wa wynikoéw leczenia bez przetomowych odkry¢ zmieniaja-
cych radykalnie rezultaty terapii onkologicznej. Niestety, ob-
serwowana poprawa wynikéw leczenia chorych na MbO jest
niewielka w poréwnaniu z niektérymi innymi nowotworami.
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Ryc. 1. Krzywe przezycie catkowitego w 2 grupach chorych

na MbO leczonych w Centrum Onkologii w Krakowie w latach:
1965-1990 oraz 1991-2003

Fig. 1. The overall survival in two groups of patients with MPM
treated in Oncologu Centre in Krakéw in two periods: 1965-1990,
and 1991-2003
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