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Zachorowalność na raka płuca w regionach świata wg WHO (IARC). 

Współczynniki standaryzowane wg wieku na 100.000.  2014 r. 
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Change in the rank order of disease burden for 

15 leading causes worldwide, 1990 – 2020 (as measured by DALYS)

1990 2020

(Baseline scenario)

Disease or injury Disease or injury

Lower respiratory infections 1 1 Ischemic heart disease

Diarrheal diseases 2 2 Unipolar major depression

Conditions arising during the perinatal period 3 3 Road traffic accidents

Unipolar major depression 4 4 Cerebrovascular disease

Ischemic heart disease 5 5 Chronic odstructive pulmonary disease

Cerebrovascular disease 6 6 Lower respiratory infections

Tuberculosis 7 7 Tuberculosis

Measles 8 8 War

Road traffic accidents 9 9 Diarrheal diseases

Congenital anomalies 10 10 HIV

Malaria 11 11 Conditions arising during the perinatal period

Chronic odstructive pulmonary disease 12 12 Violence

Falls 13 13 Congenital anomalies

Iron-deficiency anemia 14 14 Self-inflicted injuries

Protein-energy malnutrition 15 15 Trachea, bronchus and lung cancers

16 19

17 24

19 25

28 37

33 39

Source: Alan D. Lopez & Christopher C.J.L. 

Murray, Nature Medicine, 1998





Wyniki oceny patologicznej węzłów chłonnych bez klinicznych cech 
limfadenopatii śródpiersiowej

c TNM % of total

(n = 103)

studied
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Źródło:Fernando H.C., Goldstraw P.:  The accuracy of clinical evaluative intrathoracic staging in lung cancer as 
assessed by postsurgical pathologic staging. Cancer 1990; 65: 2503-2506.



Częstość patologicznie potwierdzonych przerzutów do węzłów u chorych z NDRP, 
poddanych zabiegom resekcyjnym, ocenianych metodą losowania systematycznego 

w porównaniu z całkowitą resekcją węzłów

Źródło: Keller S.M., Adak S., Wagner H. i wsp.:  Mediastinal lymph node dissection improves survival in patients with stages 
II and IlIa non-small cell lung cancer. Eastern Cooperative Oncology Group. Ann. Thorac. Surg. 2000; 70: 358-365; discussion:  
365-356.



Przeżycia chorych po resekcji NDRP z oceną węzłów chłonnych metodą losowania 
systematycznego w porównaniu z całkowitą limfadenektomią

Źródło: Keller S.M., Adak S., Wagner H. i wsp.:  Mediastinal lymph node dissection improves survival in patients with stages 
II and IlIa non-small cell lung cancer. Eastern Cooperative Oncology Group. Ann. Thorac. Surg. 2000; 70: 358-365; discussion:  
365-356.



Przewaga całkowitej limfadenektomii nad metodą 
losowania systematycznego w ocenie cechy N

Źródło: Wu N., Yan S., Lv C. i wsp. :  Comparison of systematic mediastinal lymph node dissection versus systematic 
sampling for lung cancer staging and completeness of surgery. J. Surg. Res. 2011; 171(2): e169-73. epub 2011 May 20.



Metaanaliza badań PORT w NDRP

Źródło: Postoperative radiotherapy in non-small-cell lung cancer: systematic review and meta-analysis of individual 
patient data from nine randomised controlled trials.  PORT Meta-analysis Trialists Group, THE LANCET • Vol 352 • July 
25, 1998 



Charakterystyka chorych z i bez PORT

Źródło: Postoperative radiotherapy in non-small-cell lung cancer: systematic review and 
meta-analysis of individual patient data from nine randomised controlled trials.  PORT 
Meta-analysis Trialists Group, THE LANCET • Vol 352 • July 25, 1998 



Prawdopodobieństwo przeżycia bez wznowy w 
poszczególnych badaniach

Źródło: Postoperative radiotherapy in non-small-cell lung cancer: systematic review and 
meta-analysis of individual patient data from nine randomised controlled trials.  PORT 
Meta-analysis Trialists Group, THE LANCET • Vol 352 • July 25, 1998 



Prawdopodobieństwo przeżycia bez wznowy w 
zależności od wieku, płci i histologii

Źródło: Postoperative radiotherapy in non-small-cell lung cancer: systematic review and 
meta-analysis of individual patient data from nine randomised controlled trials.  PORT 
Meta-analysis Trialists Group, THE LANCET • Vol 352 • July 25, 1998 



Krzywa przeżycia (Kaplan-Meier)

Źródło: Postoperative radiotherapy in non-small-cell lung cancer: systematic review and 
meta-analysis of individual patient data from nine randomised controlled trials.  PORT 
Meta-analysis Trialists Group, THE LANCET • Vol 352 • July 25, 1998 



Podsumowanie

Metaanaliza wykazała pogorszenie o 7% dwuletniego przeżycia w grupie 

chorych poddanych PORT (48%) w porównaniu z grupą bez interwencji 

(55%). Wykazano 21- procentowy wzrost względnego ryzyka zgonu, który  

związany był prawie całkowicie z pogorszeniem przeżycia 

napromienianych chorych w I-szym i II-gim stopniu zaawansowania i 

wiązany był z toksycznością  radioterapii. 

U chorych z cechą N2 napromienianie nie miało ani pozytywnego ani 

negatywnego wpływu na rokowanie. 





Porównanie przyczyn niepowodzeń leczenia w grupach z PORT i 
bez interwencji

Źródło: Trodella L., Granone P., Valente S. i wsp. : Adjuvant radiotherapy in non-small cell lung cancer with 
pathological stage I: definitive results of a phase III randomized trial. Radiother. Oncol. 2002; 62: 11-19.



Czas przeżycia chorych z PORT - ∆ i bez interwencji - □

Źródło: Trodella L., Granone P., Valente S. i wsp. : Adjuvant radiotherapy in non-small cell lung cancer with 
pathological stage I: definitive results of a phase III randomized trial. Radiother. Oncol. 2002; 62: 11-19.



Powtórna metaanaliza z uwzględnieniem badania włoskiego –
Trodella i wsp.

Źródło: PORT Meta-analysis Trialists Group. Postoperative radiotherapy for non-small cell lung cancer. 
Cochrane Database Syst. Rev. 2005; 2: CD002142.



Dominujący wpływ jednego badania, w którym obserwowano szczególnie dużą częstość zgonów toksycznych; dawka 
radioterapii 60 Gy; dominacja liczebności w stosunku do badań objętych metaanalizą - 728 chorych; u zaledwie 221 

chorych I-szy stopień zaawansowania, u 180 - II-gi i u aż 327 - III-ci.

Źródło: Dautzenberg B., Arriagada R., Chammard A.B. i wsp.:  A controlled study of postoperative radiotherapy for patients with 
completely resected nonsmall cell lung carcinoma. Groupe d'Etude et de Traitement des Cancers Bronchiques. Cancer 1999; 86: 
265-273.



Dominujący wpływ jednego badania, w którym obserwowano szczególnie dużą częstość 
zgonów toksycznych; dawka radioterapii 60 Gy; dominacja liczebności w stosunku do 

badań objętych metaanalizą - 728 chorych; u zaledwie 221 chorych I-szy stopień 
zaawansowania, u 180 - II-gi i u aż 327 - III-ci.

Źródło: Dautzenberg B., Arriagada R., Chammard A.B. i wsp.:  A controlled study of postoperative radiotherapy for patients with 
completely resected nonsmall cell lung carcinoma. Groupe d'Etude et de Traitement des Cancers Bronchiques. Cancer 1999; 86: 
265-273.



Dominujący wpływ jednego badania, w którym obserwowano szczególnie dużą częstość zgonów 
toksycznych; dawka radioterapii 60 Gy; dominacja liczebności w stosunku do badań objętych metaanalizą -

728 chorych; u zaledwie 221 chorych I-szy stopień zaawansowania, u 180 - II-gi i u aż 327 - III-ci.

Źródło: Dautzenberg B., Arriagada R., Chammard A.B. i wsp.:  A controlled study of postoperative radiotherapy for patients with 
completely resected nonsmall cell lung carcinoma. Groupe d'Etude et de Traitement des Cancers Bronchiques. Cancer 1999; 86: 
265-273.



Metoda selekcji chorych z NDRP operowanych – z i bez PORT

Źródło: Lally B.E., Zelterman D., Colasanto I.M. i wsp.:  Postoperative radiotherapy for stage II or III non-small-cell 
lung cancer using the surveillance, epidemiology, and end results database. J. Clin. Oncol. 2006; 24: 2998-3006.



Porównanie całkowitych przeżyć i przeżyć bez wznowy w 
zależności od stopnia zaawansowania cechy N

Źródło: Lally B.E., Zelterman D., Colasanto I.M. i wsp.:  Postoperative radiotherapy for stage II or III non-small-cell 
lung cancer using the surveillance, epidemiology, and end results database. J. Clin. Oncol. 2006; 24: 2998-3006.



Badanie ANITA. Odsetek pacjentów przeżywających 5 lat w zależności od 
rodzaju leczenia i statusu cechy N



Chemotherapy of Advanced Non-Small-Cell Lung Cancer with 

Cyclophosphamide, Adriamycin, Methotrexate, and Procarbazine versus 

Cisplatin and Etoposide

A Randomized Study

A. Veronesi, M.D., M. D. Magri, M.D., U. Tirelli, M.D., A. Carbone,F. Mazza, 
M.D., S. Franceschi, M.D., R. Talamini, D.Sc.,A. Ardizzoni, M.D., L. Canobbio, 
M.D., R. Rosso, M.D., and S. Monfardini, M.D.

Am J Clin Oncol (CCT). Vol. 11, No. 5, 1988





Several randomized trials have evaluated various drugs combined with either cisplatin or 
carboplatin in previously untreated patients with advanced NSCLC. Based on meta-analyses of 
the trials, the following conclusions can be drawn:
EGFR inhibitors may benefit selected patients with EGFR mutations.
Maintenance chemotherapy after four cycles of platinum combination chemotherapy may 
improve progression-free survival (PFS) and overall survival (OS).
Platinum combinations with etoposide, vinorelbine, paclitaxel, docetaxel, gemcitabine, 
irinotecan, protein-bound paclitaxel, and pemetrexed yield similar improvements in survival. 
Types and frequencies of toxic effects differ, and these may determine the preferred regimen for 
an individual patient. Patients with adenocarcinoma may benefit from pemetrexed.
Cisplatin and carboplatin yield similar improvements in outcome with different toxic effects. 
Some, but not all, trials and meta-analyses of trials suggest that outcomes with cisplatin may be 
superior, although with a higher risk of certain toxicities such as nausea and vomiting.
Nonplatinum combinations offer no advantage to platinum-based chemotherapy, and some 
studies demonstrate inferiority.
Three-drug combinations of the commonly used chemotherapy drugs do not result in superior 
survival and are more toxic than two-drug combinations.

Standard Treatment Options for Stage IV NSCLC

Cytotoxic combination chemotherapy (first line)



Leczenie celowane

Erlotinib
Gefitinib

Bevacizumab

Sunitinib
Sorafenib

Sorafenib

Chemioterapia

Panitumumab
Cetuximab

Temsirolimus

Rozwój naczyń
Krwionośnych
(angiogeneza)

Proliferacja
komórek raka

Hamowanie

apoptozy

Inwazja
nowotworu
przerzuty



Prospektywna obserwacja leczenia erlotynibem

Rosell R, Moran T, Queralt C, et al. Screening for epidermal growth factor receptor 
mutations in lung cancer. New England Journal of Medicine. 2009; 361(10): 958–67 

• populacja hiszpańska, IV stopień 
zaawansowania;

• częstość występowania mutacji EGFR 
16,6%;

• statystycznie częstsze występowanie 
wśród kobiet, osób bez wywiadu 
nikotynizmu i z rozpoznanym rakiem 
gruczołowym;

• 113 osób leczone erlotynibem w 
pierwszej linii, 104 osoby leczone w 
drugiej bądź trzeciej linii

• w grupie 197 chorych zaobserwowano 
CR u 24 (12,2%), PR u 115 (58,4%), SD u 
38 (19,3%) , PD u 20 (10,2%); 



Prospektywna obserwacja leczenia erlotynibem

Rosell R, Moran T, Queralt C, et al. Screening for epidermal growth factor receptor 
mutations in lung cancer. New England Journal of Medicine. 2009; 361(10): 958–67 

• PFS 14,0 miesięcy, w grupie pierwszej 
linii leczenia 14,0, w grupie drugiej linii 
13,0 (p=0,62);

• OS 27,0 miesięcy, w grupie pierwszej linii 
leczenia 28,0, w grupie drugiej linii 27,0 
(p=0,67);

• leczenie po stwierdzeniu progresji w 
toku leczenia erlotynibem: 55 chorych, z 
czego 49% otrzymało dwulekową 
chemioterapię, 25,5% monoterapię; ORR 
wynosił odpowiednio 33 i 40%;

• OS w grupie która otrzymała dodatkowe 
leczenie po erlotynibie 29,0 miesięcy, 
bez istotnej różnicy w porównaniu do 
pozostałej grupy chorych (p=0,48).



EURTAC

Rosell R, Carcereny E, Gervais R, et al. Erlotinib versus standard chemotherapy as 
first-line treatment for European patients with advanced EGFR mutation-positive 
non-small-cell lung cancer (EURTAC): a multicentre, open-label, randomised phase
3 trial. The Lancet Oncology. 2012; 13(3): 239–46 

• populacja europejska (Włochy, Francja Hiszpania) IV stopień zaawansowania 
(wg 7 edycji TNM), potwierdzony dodatni status mutacji EGFR, możliwe 
wcześniejsze leczenie adjuwantowe i neoadjuwantowe; włączono chorych ze 
stabilnymi przerzutami do OUN;

• R 1:1 - erlotynib 150mg (86 os.) vs. chemioterapia (87 os.) - cisplatyna lub 
karboplatyna plus docetaksel lub gemcytabina do 4 cykli;

• zaplanowany crossover w momencie stwierdzenia progresji;

• PFS dla erlotynibu 9,7, dla chemioterapii 5,2 miesięcy 
(skorygowany po analizie 10,4 vs. 5,1 - Costa et al. (2014)). 



EURTAC

Rosell R, Carcereny E, Gervais R, et al. Erlotinib versus standard chemotherapy as 
first-line treatment for European patients with advanced EGFR mutation-positive 
non-small-cell lung cancer (EURTAC): a multicentre, open-label, randomised phase
3 trial. The Lancet Oncology. 2012; 13(3): 239–46 

• 66 (76%) chorych z grupy chemioterapii otrzymała po stwierdzeniu 
progresji TKI EGFR, głównie erlotynib

• OS nie różnił się istotnie między grupą erlotynibu a chemioterapii, 
odpowiednio 19,3 vs. 19,5 (HR=1,04, p=0,87).



ENSURE

Wu YL, Zhou C, Liam CK, et al. First-line erlotinib versus gemcitabine/cisplatin in 
patients with advanced EGFR mutation-positive non-small-cell lung cancer: 
analyses from the phase III, randomized, open-label, ENSURE study. Annals of
Oncology. 2015; 26(9): 1883–9 

PFS dla erlotynibu 11,0 vs. dla chemioterapii 5,6 miesięcy (HR 0,42, p=0,00001)



ENSURE

Źrodło: Wu YL, Zhou C, Liam CK, et al. 

First-line erlotinib versus gemcitabine/cisplatin in patients with advanced EGFR mutation-
positive non-small-cell lung cancer: analyses from the phase III, randomized, open-label, 
ENSURE study. Annals of Oncology. 2015; 26(9): 1883–9 

Całkowite przeżycia dla erlotynibu 26,3 vs. dla chemioterapii 25,5 miesięcy 

(HR 0,91, p=0,607)



OPTIMAL, CTONG-0802

Zhou C, Wu YL, Chen G, et al. Final overall survival results from a randomised, 
phase III study of erlotinib versus chemotherapy as first-line treatment of EGFR 
mutation-positive advanced non-small-cell lung cancer (OPTIMAL, CTONG-0802).
Annals of Oncology. 2015; 26(9): 1877–83 

• populacja chińska, IIIB lub IV stopień zaawansowania, potwierdzony 
dodatni status mutacji EGFR, bez wcześniejszego leczenia 
systemowego;

• R 1:1 - erlotynib 150mg (82 os.) vs. gemcytabina 1000mg/m2 
D1+D8 plus karboplatyna AUC=5 co 21 dni, do 4 kursów (72 os.);

• możliwy crossover, zastosowane leczenie po stwierdzeniu progresji 
było oceniane retrospektywnie.



OPTIMAL, CTONG-0802

Zhou C, Wu YL, Chen G, et al. Final overall survival results from a randomised, 
phase III study of erlotinib versus chemotherapy as first-line treatment of EGFR 
mutation-positive advanced non-small-cell lung cancer (OPTIMAL, CTONG-0802).
Annals of Oncology. 2015; 26(9): 1877–83 

Całkowite przeżycie w ramieniu erlotynibu 22,8 m-ca, w ramieniu chemioterapii 
GC 27,2, p=0,2663; 











Źródło : Claire A. Butler, Karen M. Darragh, Graeme P. Currie, Wendy J.A. Anderson. Variation 

in lung cancer survival rates between countries: Do differences in data reporting contribute? 

Respiratory Medicine, September 2006Volume 100, Issue 9, Pages 1642–1646



Źródło : Claire A. Butler, Karen M. Darragh, Graeme P. Currie, Wendy J.A. Anderson. Variation in lung cancer 

survival rates between countries: Do differences in data reporting contribute? Respiratory Medicine, 

September 2006Volume 100, Issue 9, Pages 1642–1646

„The omission of patients without histology in the SEER database is likely to lead to more 

favourable US survival statistics. Twenty-seven percent of the Northern Ireland population with lung 

cancer did not have a histological diagnosis and the 5-year survival in this group was 4%, compared to 

13.1% for the non-small cell subgroup. Other UK cancer registries do include all cases diagnosed as 

lung cancer with or without histology. The impact of excluding patients without histology from the 

data will depend on the rate of histological confirmation within the population. EUROCARE 2 

illustrates the varying rates of histological confirmation within Europe and goes on to demonstrate 

survival differences between patients with the same confirmed histology suggesting that within 

Europe the interaction between histology and survival is complex.”  

Variation in lung cancer survival rates between 

countries: Do differences in data reporting 

contribute?




