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Rak p³askonab³onkowy jest najczêstszym
nowotworem prze³yku [1]. Postêpy w ane-
stezji, ocenie ryzyka leczenia, technikach
operacyjnych doprowadzi³y tylko do nie-
wielkiego polepszenia wyników leczenia ra-
ka prze³yku w ostatnich 20 latach [2-5].
U wiêkszoœci chorych rak prze³yku znajdu-
je siê w zaawansowanym stadium w mo-
mencie rozpoznania [4, 6-8]. Przyjmuje siê,
i¿ 90 proc. chorych poddanych leczeniu
chirurgicznemu ma zajête przez nowotwór
wêz³y ch³onne [9]. Wed³ug Daly’ego i wsp.
[10] mniej ni¿ po³owa chorych prze¿ywa
rok po rozpoznaniu, a odsetek 5-letnich
prze¿yæ nie przekracza 10 proc. [9].
W œwietle aktualnego stanu wiedzy na te-
mat biologii tego typu nowotworu, za pod-
stawow¹ metodê leczenia, tak w przypad-
kach wczesnych, jak i zaawansowanych,
uznaje siê ca³kowite lub prawie ca³kowite
usuniêcie prze³yku wraz z mniej lub bar-
dziej rozleg³ym usuniêciem uk³adu ch³on-
nego [10-13]. 

Upowszechnia siê przekonanie, ¿e po-
stêpowaniem rokuj¹cym wiêksz¹ skutecz-
noœæ jest leczenie skojarzone z u¿yciem
chemioterapii b¹dŸ chemio- i radioterapii,
poprzedzaj¹cych leczenie operacyjne [2, 5,
9, 15, 17-19]. Uwa¿a siê, i¿ leczenie sko-
jarzone niszczy mikroprzerzuty, powoduje
zmniejszenie guza, a tym samym wp³ywa
na poprawê prze¿ycia chorych [9, 13]. Wy-
nika to z faktu, ¿e u czêœci chorych, pod-
danych leczeniu skojarzonemu, dochodzi
do ca³kowitej lub czêœciowej regresji nowo-
tworu – nawet w stopniu zaawansowania,
w którym g³êbokoœæ nacieku okreœlana jest
cech¹ T4 [20]. 

Na podstawie wieloletnich badañ wyka-
zano, i¿ niezale¿nie od stopnia zaawanso-
wania raka, chory tylko wtedy odniesie ko-
rzyœci z leczenia operacyjnego, jeœli doko-
nane zostanie ca³kowite usuniêcie nowotworu
bez pozostawienia makroskopowych i mikro-
skopowych ognisk raka, czyli wykonana zo-

stanie operacja potencjalnie lecznicza (R0)
zgodnie z klasyfikacj¹ AJCC z 1992 r. [7, 12,
14, 21-25]. Wykonanie operacji RO okaza³o
siê, niezale¿nie od stopnia zaawansowania
p. TNM, jednym z najwa¿niejszych rokowni-
czych czynników w leczeniu chirurgicznym
raka prze³yku [7, 14, 23]. Tak wiêc wyciêcie
mikroskopowo radykalne nowotworu i jego
limfatycznego drena¿u powinno byæ celem
leczenia chirurgicznego. 

Celem pracy jest porównanie odsetka
operacji R0 w ró¿nych metodach leczenia,
tj. leczenia wy³¹cznie operacyjnego oraz
wyciêcia prze³yku, poprzedzonego chemio-
terapi¹ b¹dŸ chemio- i radioterapi¹. 

MATERIA£ I METODA

W latach 1992-1997 W II Klinice Chirurgii
Ogólnej (Kierownik Kliniki do 30.09.1998 r.
prof. dr hab. P. Misiuna) dokonano wyciêcia
prze³yku u 101 chorych (jest to grupa cho-
rych leczonych w II Klinice Chirurgii Ogólnej
w ramach programów badawczych KBN nr
4 401491 02 oraz 4P05C01611) z powodu
zaawansowanego p³askonab³onkowego raka
prze³yku. Wœród leczonych by³o 93 (92,1
proc.) mê¿czyzn i 8 (7,9 proc.) kobiet (sto-
sunek mê¿czyzn do kobiet 11:1). Wiek cho-
rych waha³ siê od 43 do 73 lat; œrednio
58,8±8,0 lat. W 11 (10,8 proc.) przypadkach
zmiana umiejscowiona by³a w górnej trzeciej
czêœci odcinka piersiowego prze³yku, w 65
(64,3 proc.) w czêœci œrodkowej, u 25 (24,7
proc.) w czêœci dolnej. Przed operacj¹ rak
p³askonab³onkowy wysoko zró¿nicowany roz-
poznano u 16 (15,8 proc.), rak œrednio zró¿-
nicowany u 56 (55,4 proc.) i nisko zró¿nico-
wany u kolejnych 29 (28,7 proc.) chorych.
Z wyj¹tkiem 20 chorych pozostali nadu¿ywa-
li alkoholu i palili papierosy. 

Kliniczny stopieñ zaawansowania nowo-
tworu ustalono na podstawie nastêpuj¹cych
badañ: przeœwietlenia kontrastowego prze-
³yku, endoskopii, bronchoskopii, ultrasono-
grafii (w wybranych przypadkach ultrasono-
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grafii wewn¹trzprze³ykowej) oraz tomografii
komputerowej. Na podstawie tych badañ
przyjêto, i¿ 36 (35,6 proc.) pacjentów by³o
w stopniu IIa, zaœ pozosta³ych 65 (64,3
proc.) w III stopniu zaawansowania. 

U 42 (39,6 proc.) chorych leczenie sko-
jarzone polega³o na podaniu Cisplatyny,
w dawce 20 mg/m2/24h (1-5 i 17-21 dnia)
oraz 5-Fluorouracylu w dawce 300
mg/m2/24h (przez 21 dni) w ci¹g³ym wle-
wie do¿ylnym. W 25 przypadkach (24,8
proc.) jednoczeœnie prowadzono radiotera-
piê dawk¹ frakcyjn¹ 200 cGy (x15), do
dawki ca³kowitej 3000 cGy. Trzydziestu
czterech chorych (33,6 proc.) poddano wy-
³¹cznie leczeniu operacyjnemu. Stosowano
dwie drogi dostêpu: u 89 (88,1 proc.) cho-
rych przez praw¹ jamê op³ucnej, jamê
brzuszn¹ oraz szyjê, u 12 (11,9 proc.) ope-
rowanych przez praw¹ jamê op³ucnej i ja-
mê brzuszn¹. Z wyboru dróg dostêpu do
prze³yku wynika³o miejsce wykonania ze-
spolenia, które w 89 (88,1 proc.) przypad-
kach wykonano w obrêbie szyi po stronie
lewej, zaœ u pozosta³ych 12 (11,9 proc.)
w obrêbie klatki piersiowej. Wszystkie za-
biegi usuniêcia prze³yku wykonywano jed-
noczasowo. Ci¹g³oœæ przewodu pokarmo-
wego odtwarzano, wykorzystuj¹c ¿o³¹dek
u 97 (96 proc.) operowanych, a tylko
w 1 (0,9 proc.) przypadku jelito cienkie
i w 4 (3,9 proc.) jelito grube. Najczêœciej
wykorzystywan¹ drog¹, przez któr¹ prze-
mieszczano narz¹d zastêpuj¹cy prze³yk,
by³a droga œródpiersia tylnego. W nim
umieszczono przeszczep u 59 (58,4 proc.)
operowanych, zaœ w tunelu zamostkowym
u 42 (41,6 proc.) pozosta³ych. Istotnym ele-
mentem leczenia operacyjnego by³o usu-
wanie uk³adu ch³onnego. Za standard przy-
jêto wykonywanie limfadenektomii dwupo-
lowej rozszerzonej [3]. Usuwano przy tym
8-73 wêz³ów ch³onnych. Œrednia liczba
usuwanych wêz³ów ch³onnych wynosi³a 22. 

Na podstawie klasyfikacji AJCC okreœla-
no stopieñ doszczêtnoœci wykonanych re-
sekcji, a tak¿e stopieñ odpowiedzi na le-
czenie wstêpne [22, 26]. Usuniêcie guza

bez stwierdzenia w badaniu histopatologicz-
nym ognisk nowotworu, w linii zespolenia
oraz marginesie bocznym guza by³o pod-
staw¹ do uznania, i¿ wykonano resekcjê mi-
kroskopowo radykaln¹ – R0. Stwierdzenie
ognisk nowotworowych w wymienionych
miejscach dawa³o podstawê do okreœlenia
resekcji jako mikroskopowo nieradykalnej –
R1. Pozostawienie makroskopowego ogni-
ska guza by³o okreœlane jako resekcja ma-
kroskopowo nieradykalna – R2. 

OdpowiedŸ na leczenie wstêpne okre-
œlano wed³ug nastêpuj¹cych kryteriów: 
��odpowiedŸ ca³kowita (CR) – brak komó-
rek nowotworowych w œcianie prze³yku
oraz wêz³ach ch³onnych, widoczne w³ók-
nienie œciany prze³yku oraz ziarniaki ol-
brzymiokomórkowe (resorbcyjne), 

��odpowiedŸ czêœciowa 1 (PR1) – w³óknie-
nie z obecnoœci¹ pojedynczych nieusz-
kodzonych, rozproszonych komórek no-
wotworowych, 

��odpowiedŸ czêœciowa 2 (PR2) – obec-
noœæ rozlanego nacieku z komórek nowo-
tworowych z widocznymi cechami zmian
zwyrodnieniowych i martwic¹, 

��choroba stabilna (SD) – obecnoœæ rozla-
nego nacieku z komórek nowotworowych
bez zmian zwyrodnieniowych (ewentual-
nie obecne pola martwicy). 

Krzywe prze¿ycia skonstruowano przy
pomocy metody Kaplan-Meiera. Z analizy
prze¿ycia wy³¹czono przypadki zgonów po-
operacyjnych (n=15) oraz prze¿ycia 4 cho-
rych, którzy nie zg³osili siê na obserwacjê.
Rozk³ad prze¿ycia w badanych grupach
porównywano przy pomocy metody log-

rank. Wp³yw badanych parametrów na
prze¿ycie oceniano przy u¿yciu modelu
proporcjonalnego ryzyka Coxa. Za granicz-
ny poziom istotnoœci przyjêto p=0.05. 

WYNIKI

W okresie pooperacyjnym (do 30 dni)
zmar³o 15 (14,9 proc.) chorych. U chorych
poddanych wy³¹cznie leczeniu operacyjne-
mu zgony by³y nastêpstwem: 

The aim of this study was to compa-

re microscopically radical resection

(R0) rate after surgery alone, preope-

rative chemotherapy, and preopera-

tive chemo-/radiotherapy. 

Between 1992-1997, 101 patients we-

re operated for squamous cell carci-

noma of the esophagus. Thirty four

patients were treated by surgery alo-

ne, in 42 patients surgery followed

preoperative chemotherapy with ci-

splatin (20 mg/m2/dobe; days: 1-5

i 17-21 days) and 5-FU (300

mg/m2/dobe; for 21 days). In 25 pa-

tients concurrently with chemothera-

py, radiotherapy was applied in frac-

tions (for 15 days) up to total dose of

3000 cGy. Postoperative mortality and

morbidity was 15% and 50%, respec-

tively. In the chemotherapy group,

complete response (CR) rate was

4,8%, partial response (PR) was

80,9%, and stabile disease (SD) was

observed in 14,3% of patients. In the

chemo-/radiotherapy group the CR,

PR, and SD rate were 8%, 80%, and

12%, respectively. The R0 resection

rates after surgery alone, preoperati-

ve chemotherapy and chemo-/radio-

therapy were 3%, 26%, and 40%, re-

spectively. 

Conclusion: in patients with advan-

ced squamous cell carcinoma of the

esophagus, preoperative chemo-

and/or radiotherapy improves micro-

scopically radical resection rate, as

compared to surgery alone. 

Key words: squamous cell carcinoma

of the esophagus, neoadjuvant treat-

ment, chemotherapy, radiotherapy,

surgery
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��niewydolnoœci oddechowej – w 3 przypad-
kach, 

��nieszczelnoœci zespolenia na szyi – w 1 przy-
padku, 

��nieszczelnoœci zespolenia – w œródpier-
siu w 1 przypadku, 

��ostrego zapalenia trzustki – w 1 przypadku. 

Zgony u chorych poddanych chemiote-
rapii wyst¹pi³y w 5 przypadkach. U 3 ope-
rowanych przyczyn¹ zgonu by³a niewydol-
noœæ oddechowa, u 1 martwica przeszcze-
pu i u 1 przetoka w zespoleniu szyjnym.
Cztery zgony zarejestrowano w grupie cho-
rych poddanych chemio- i radioterapii.
W 2 przypadkach powodem by³a niewydol-
noœæ oddechowa, w 1 nieszczelnoœæ ze-
spolenia w œródpiersiu i w 1 uszkodzenie
przewodu piersiowego. 

Powik³ania pooperacyjne obserwowano
u 50 (49,5 proc.) operowanych. W 30 (29,7
proc.) przypadkach by³y to powik³ania od-
dechowe, takie jak: 
��zapalenie p³uc, 
��ARDS, 
��niewydolnoœæ oddechowa wymagaj¹ca
przed³u¿enia powy¿ej 2 dób oddechu
wspomaganego, 

��odma op³ucnowa. 

W 8 (26,6 proc.) przypadkach na 30
by³y one przyczyn¹ zgonów. Zaburzenia

rytmu serca obserwowano u 10 (9,9 proc.)
chorych. Leczeniem zachowawczym uzy-
skano wygojenie u 10 (9,9 proc.) chorych
przetok na szyi. Ponadto stwierdzono u 15
(14,9 proc.) operowanych pora¿enie lewe-
go nerwu krtaniowego wstecznego. 

Z oceny patomorfologicznej wynika, i¿
zastosowanie chemioterapii u 2/42 (4,8
proc.) pacjentów doprowadzi³o do ca³kowi-
tej odpowiedzi na leczenie wstêpne – CR,
u 11/42 (26,1 proc.) uzyskano PR1,
u 23/42 (54,8 proc.) – PR2, zaœ u 6/42
(14,3 proc.) chorych stwierdzono brak od-
powiedzi na leczenie wstêpne (SD). W gru-
pie, w której stosowano chemio- i radiote-
rapiê zaobserwowano: 
��CR u 2/25 (8 proc.) chorych, 
��PR1 u 12/25 (48 proc.), 
��PR2 w 8/25 (32 proc.) przypadkach, 
��u 3/25 (12 proc.) chorych nie obserwo-
wano odpowiedzi na leczenie (SD). 

Analizê prze¿ycia w zale¿noœci od jed-
nego z badanych czynników – pTNM, ra-
dykalnoœci resekcji oraz metody leczenia
przedstawia tabela 1. Ze wzglêdu na ma-
³¹ liczbê chorych, u których uzyskano ca³-
kowit¹ odpowiedŸ na leczenie wstêpne, nie
przeprowadzono analizy prze¿ycia zale¿ne-
go od stopnia odpowiedzi na leczenie.
Krzywe prze¿ycia w zale¿noœci od do-
szczêtnoœci resekcji przedstawia rycina 1.

Odsetek operacji R0, R1, i R2 w poszcze-
gólnych grupach chorych w zale¿noœci od
metody leczenia przedstawia tabela 2. 

Odsetek operacji R0 w obydwu grupach
chorych poddanych leczeniu skojarzonemu
jest znacznie wy¿szy ni¿ w grupie chorych
leczonych wy³¹cznie chirurgicznie. Nato-
miast odsetek operacji R0 nie ró¿ni³ siê
istotnie pomiêdzy obydwoma grupami cho-
rych leczonych w sposób skojarzony. 

Analiza dwuczynnikowa prze¿ycia wska-
za³a, i¿ zarówno stopieñ zaawansowania
nowotworu (p=0.0065), jak równie¿ do-
szczêtnoœæ resekcji (p=0.0014), s¹ wzajem-
nie niezale¿nymi czynnikami rokowniczymi. 

OMÓWIENIE

Leczenie chirurgiczne raka prze³yku w dal-
szym ci¹gu stwarza najlepsz¹ szansê wyle-
czenia, jak równie¿ uzyskania poprawy
w przyjmowaniu pokarmów [17]. Na podsta-
wie wieloletnich doœwiadczeñ klinicznych uwa-
¿a siê, i¿ pierwotna, potencjalnie lecznicza
operacja, powinna byæ planowana u pacjen-
tów niskiego ryzyka, u których istnieje mo¿li-
woœæ wykonania wyciêcia nowotworu o stop-
niu doszczêtnoœci R0 [7, 14, 23, 24]. Retro-
spektywne i wielowariantowe analizy wykaza³y,
i¿ operacja R0 jest jednym z najwa¿niejszych
prognostycznych czynników w leczeniu chi-
rurgicznym raka prze³yku [23, 27]. Wynika
st¹d, i¿ wyciêcie nowotworu prze³yku o stop-
niu doszczêtnoœci R0 i jego obszaru dreno-
wania limfatycznego powinno byæ celem ka¿-
dego chirurgicznego postêpowania. 

Jest wiele przyczyn, które uniemo¿liwia-
j¹ u wiêkszoœci chorych z rakiem prze³yku
wykonanie operacji mikroskopowo radykal-
nej. Wed³ug doœwiadczeñ Finka i wsp. [24]
resekcjê R0 mo¿na wykonaæ u mniej ni¿ 40
proc. chorych z rakiem prze³yku, którego
g³êbokoœæ nacieku oceniana jest jako T3
lub T4. Nale¿y przy tym zaznaczyæ, ¿e ok.
75 proc. chorych wykazuje lokalnie zaawan-
sowany nowotwór, który nacieka ca³¹ gru-
boœæ œciany prze³yku z inwazj¹ przydanki
(cecha T3) lub przyleg³ych struktur (cecha
T4) [23]. Lokalizacja guza prze³yku powy-
¿ej lub na poziomie rozwidlenia tchawicy
uniemo¿liwia wyciêcie en-block, jak równie¿
uzyskanie dostatecznie szerokiego boczne-
go i bli¿szego marginesu tkankowego w na-
ciekach okreœlanych cech¹ T3 lub T4 [23]. 

Operacja o stopniu doszczêtnoœci R0
przy guzach o takim umiejscowieniu ma
szansê powodzenia w przypadku nacieku
nowotworowego nie przekraczaj¹cego war-
stwy miêœniowej (cecha T2). 

Inn¹ przyczyn¹, która uniemo¿liwia wy-
konanie mikroskopowo doszczêtnego zabie-
gu jest fakt, i¿ w nowotworach nie przekra-
czaj¹cych b³ony podœluzowej (cecha T1),
mog¹ wystêpowaæ przerzuty do wêz³ów
ch³onnych w ok. 40 proc. przypadków [14,
28]. Endo i wsp. [wg 28] donieœli równie¿
o wykryciu u 4 proc. chorych przerzutów
w przypadku nacieku nowotworowego, blasz-
ki miêœniowej b³ony œluzowej. Ponadto skom-
plikowana struktura uk³adu ch³onnego prze-

Tab. 1. Analiza prze¿ycia jednoczynnikowa

ŒŒrreeddnniiaa  cczzaassuu PP
CCzzyynnnniikk GGrruuppaa NN pprrzzee¿¿yycciiaa ((tteesstt  lloogg  rraannkk))

((ww  mmiieessii¹¹ccaacchh))

0 4 44

I 4 24

PTNM II 25 33 0,0001

III 54 14

IV 14 9

Doszczêtnoœæ
R0 22 46

operacji
R1 47 16 0,0001

R2 32 10

Chirurgia 34 15

Metoda Chemio-/radioterapia 25 25
leczenia Chirurgia 0,26

Chemioterapia 42 19
Chirurgia

Tab. 2. Doszczêtnoœæ operacji w zale¿noœci od metody leczenia. Wartoœci w nawiasach wyra¿one s¹ w procentach 

RR00 RR11 RR22
NN==2222 nn==4477 nn==3322

Chirurgia 1/34 (3)a 20/34 (59) 13/34 (38)
n=34

Radio-/chemioterapia+ 10/25 (40)b 7/25 (28) 8/25 (32)
Chirurgia
n=25

Chemioterapia+ 11/42 (26)c 20/42 (48) 11/42 (26)
Chirurgia
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³yku powoduje, ¿e odp³yw ch³onki z tego
narz¹du mo¿e odbywaæ siê do rozleg³ych
obszarów wêz³ów ch³onnych szyi, œródpier-
sia i górnego piêtra jamy brzusznej [10].

Pozostaje wci¹¿ pytanie: czy u chorych
z zaawansowanym rakiem prze³yku, przez
zastosowanie przed operacj¹ chemioterapii
lub chemio- i radioterapii, zwiêkszy siê od-
setek wykonywanych operacji R0, w porów-
naniu z operacjami nie poprzedzonymi tego
typu leczeniem? Leczenie z u¿yciem che-
mioterapii lub chemio- i radioterapii przed
operacj¹, stosowane u chorych z potencjal-
nie operacyjnymi nowotworami, jak wykaza-
³y dotychczas randomizowane, prospektyw-
ne badania, nie wp³ynê³y na zwiêkszenie ilo-
œci wykonywanych operacji o stopniu
doszczêtnoœci R0 [29, 30]. Pozostaje jednak
najliczniejsza grupa chorych z zaawansowa-
nym rakiem prze³yku, u których samo lecze-
nie operacyjne ³agodzi trudnoœci w po³yka-
niu. W œwietle dotychczasowych doœwiad-
czeñ ta grupa chorych jest najbardziej
odpowiednia do stosowania leczenia skoja-
rzonego [14, 28, 30]. Oczekiwanym efektem
dzia³ania leczenia wstêpnego u wspomnia-
nych chorych jest zwiêkszenie odsetka od-
powiedzi na leczenie (w tym ca³kowitych), tj.
indukcja remisji nowotworu, a tym samym
zwiêkszenie odsetka operacji potencjalnie
leczniczych [31]. 

W przeprowadzonych przez nas bada-
niach operacjê R0 wykonano u 3 proc. cho-
rych leczonych wy³¹cznie chirurgicznie, u 26
proc. chorych poddanych chemioterapii
i operacji oraz u 40 proc. poddanych che-
mio- i radioterapii przed operacj¹. Porównu-
j¹c te odsetki w poszczególnych grupach
leczniczych stwierdzono, i¿ zastosowanie le-
czenia skojarzonego czêœciej umo¿liwia wy-
konanie operacji mikroskopowo radykalnych.
Nie ulega te¿ w¹tpliwoœci, ¿e mo¿liwoœæ wy-
konania operacji R0 u chorych poddanych
leczeniu skojarzonemu by³a logicznym na-
stêpstwem zmniejszenia g³êbokoœci nacie-
ku nowotworowego. 

Zaobserwowano równie¿ statystycznie
istotny zwi¹zek pomiêdzy stopniem radykal-
noœci wykonanej operacji, a czasem prze¿y-
cia chorych. Doszczêtnoœæ wykonanej ope-
racji okaza³a siê niezale¿nym, obok stopnia
zaawansowania nowotworu, czynnikiem ro-
kowniczym dotycz¹cym d³ugoœci prze¿ycia.
Natomiast metoda leczenia nie mia³a istotne-
go wp³ywu na d³ugoœæ prze¿ycia. Uzyskane
w niniejszym badaniu wyniki 5-letnich prze-
¿yæ s¹ gorsze od wyników przytaczanych
przez innych autorów [18, 24]. Niew¹tpliwie
wi¹¿e siê to z faktem, i¿ porównano wyniki
leczenia, opieraj¹c siê na niejednorodnym
materiale. Nale¿y przez to rozumieæ stoso-
wanie ró¿nych kryteriów doboru chorych do
grup terapeutycznych pod wzglêdem stanu
ogólnego, wieku, rasy oraz innych dodatko-
wych czynników. Byæ mo¿e jest to zwi¹zane
z niezakoñczon¹ jeszcze obserwacj¹ ca³ej
grupy chorych. Innym wyt³umaczeniem mo-
¿e byæ nierandomizowany charakter badania,
który móg³ warunkowaæ niejednorodny dobór
chorych do poszczególnych grup terapeu-
tycznych. 

Niniejsze badanie wykaza³o, ¿e zastoso-
wanie przedoperacyjnej chemioterapii lub
chemio- i radioterapii u chorych z zaawan-
sowanym rakiem p³askonab³onkowym prze³y-
ku zwiêksza mo¿liwoœæ wykonania operacji
mikroskopowo radykalnych, co w istotny spo-
sób wp³ywa na d³ugoœæ prze¿ycia chorych. 
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