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Oceniono skutecznos¢ napromieniania
potowy ciata (HBI) jako leczenia prze-
ciwbélowego u 61 chorych z mnogimi,
bolesnymi przerzutami do kosci, napro-
mienianych na gorna (UHBI) (21) lub
dolna (LHBI) (40) potowe ciata. Ocenia-
no bél w skali od 0 do 10, czestos¢ jego
wystepowania w 4-stopniowej skali
oraz rodzaj pobieranych analgetykow.
Chorych badano w dniu leczenia, po
2 tyg., a nastepnie co miesigc. Przeana-
lizowano zaleznos¢ pomiedzy wstep-
nym nasileniem bélu a jego ustapie-
niem 2 i 6 tyg. pézniej. Porownano na-
silenie bélu 2 i 6 tyg. po U i LHBI oraz
jego ustapienie w tym czasie u chorych
na raka piersi i stercza.

Srednie nasilenie bolu w dniu HBI wy-
nosito 6,3 i zmniejszyto sie do 3 po
2 tyg. Podczas kolejnych kontroli wyno-
sito 4,0, 3,0, 3,0, 4,5, 2,0, i 3,4. Srednia
czestos¢ wystepowania bolu w dniu HBI
wynosita 3,1 istotnie sie nie zmieniata
(od 2,8 do 3,0). W dniu leczenia 3,4 proc.
chorych nie przyjmowato analgetykéw.
31 proc. pobierato NLPZ, 8,6 proc. tra-
madol, 10,3 proc. opioidy, 10,3 proc.
NLPZ + tramal i 36,2 proc. opioidy +
NLPZ. A zatem 46,5 proc. chorych pobie-
rato opioidy. Odsetek chorych bez anal-
getykoéw w kolejnych kontrolach wzra-
stat do 37,5 proc., a odsetek pobieraja-
cych opioidy malat do 25 proc. 3,5 mies.
po HBI. Znaleziono zalezno$¢ pomiedzy
wstepnym nasileniem bélu a jego usta-
pieniem po 2 tyg. Ustapienie boélu
2 i 6 tyg. po HBI byto wieksze w przy-
padku raka piersi anizeli raka stercza.
Nie wykazano r6znicy w ustagpieniu bo-
lu w zaleznosci od napromienianego ob-
szaru.

Uzyskane wyniki pozwalajg na sformu-
towanie wniosku, ze HBI jest skuteczng
metoda przeciwbélowego leczenia cho-
rych z mnogimi przerzutami do kosci,
pozwalajaca zmniejszy¢ pobieranie le-
kéw przeciwbélowych.

Stowa kluczowe: napromienianie poto-
wy ciata, radioterapia paliatywna, prze-
rzuty do kosci.
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Wstep

Bole spowodowane przez mnogie przerzuty nowotworowe do kosci sta-
nowig bardzo istotny, trudny i powszechny problem kliniczny.

Nowotwory ztosliwe s3 drugg co do czestosci przyczyna zgonéw w Polsce.
Odsetek wyleczen ciggle jest mniejszy od 40 proc. Pozostata grupa chorych
umiera z powodu progresji procesu nowotworowego, z czego ok. 70 proc.
z rozsiewem do kosci. W wiekszosci przypadkow przerzuty do kosci sa przy-
czyna bolow juz we wczesnym stadium — bél wyprzedza zwykle mozliwosé
uwidocznienia przerzutéw w badaniach radiologicznych. Powyzszy opis da-
je pewne pojecie o czestosci, a tym samym istotnosci tego problemu.

Ztozonos¢ i trudnosé leczenia przerzutéw wynika z niezadowalajacej zwy-
kle odpowiedzi na przeciwbolowe leczenie farmakologiczne, ktére pozosta-
je podstawowym postepowaniem w tych przypadkach [1] oraz z konsekwen-
¢ji ich progresji prowadzacej do ztaman kosci. Z wyzej wspomnianych powo-
déw leczenie chorych z rozsiewem nowotworowym do kosci jest leczeniem
kompleksowym, wielodyscyplinarnym i obejmuje — oprécz wspomnianego
postepowania farmakologicznego — teleradioterapie (napromienianie wiaz-
kami zewnetrznymi), leczenie izotopami promieniotwdrczymi [2-5], leczenie
chirurgiczne [6] oraz leczenie bifosfonianami [7].

Teleradioterapia przerzutéw do kosci ma zastosowanie zaréwno jako na-
promienianie przerzutéw pojedynczych lub mnogich wystepujacych na ogra-
niczonym obszarze przy pomocy niewielkich pél [8, 9], jak i jako napromie-
nianie potowy ciata — hemibody irradiation (HBI), stosowane w przypadkach
mnogiego rozsiewu nowotworowego do catego koséca.

Napromienianie potowy ciata, jako metoda leczenia paliatywnego cho-
rych z mnogimi przerzutami nowotworowymi do kosci z intencjg przeciwbo-
lowa, jest uzywane od 30 lat [10, 11]. Jest ono stosowane jako leczenie jed-
norazowe — podanie jednej frakgji [10, 12-17], lub frakcjonowane [16, 18]. Le-
czenie frakcjonowane cechuje sie nieco lepszym efektem przeciwbélowym
[18], lecz jest zwigzane z kilkudniowg hospitalizacja chorego albo z jego wie-
lokrotnym dowozeniem do osrodka radioterapii, co w przypadku chorych be-
dacych w ogromnej wiekszosci w nie najlepszym stanie ogdlnym moze by¢
czynnikiem znacznie utrudniajgcym lub uniemozliwiajacym przeprowadze-
nie leczenia. Toksycznos¢ leczenia w obu sposobach frakcjonowania dawki
promieniowania jest podobna i akceptowalna dla chorych, co biorac pod
uwage wzgledy logistyczne, sktania ku wyborowi jednorazowego HBI, ktore
jest tez najpowszechniej stosowane na Swiecie.
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Effectiveness of hemibody irradiation
(HBI) of 61 patients with multiple
painful bone dissemination treated
between 2001-2004 was evaluated. 21
patients had UHBI and 40 LHBI. Pain
intensity on an 11-degree scale, pain
frequency on a 4-degree scale and the
kind of analgesics used were evaluated.
Patients were examined on HBI day, 2
weeks later and next, every month.
Dependencies between pain before HBI
and pain relief 2 and 6 weeks later were
checked. Pain 2 and 6 weeks after U
and LHBI, and pain relief at that time
for breast and prostate patients were
compared.

Mean pain intensity on HBI day was 6.3
and decreased to 3.0 after 2 weeks.
Subsequent values were 4.0, 3.0, 3.0,
4.5, 2.0 and 3.4 six months later. Mean
pain frequency on HBI day was 3.1 and
did not change significantly (from 2.8
to 3.0). On HBI day 3.4% of patients did
not use analgesics, 31% used NSAID,
8.6% tramadol, 10.3% opioids, 10.3%
NSAID+tramadol and 36.2%
NSAID+opioids, so 46.5% used opioids.
A percentage of patients without
analgesics increased to 37.5% and a
percentage using opioids decreased to
25% 3.5 months later. Dependency
between pain before HBI and pain relief
2 weeks later was found. Pain relief 2
and 6 weeks after HBI was higher for
breast than for prostate patients. No
difference between U and LHBI
effectiveness was found.

Obtained results allow us to conclude
that HBI is an effective and simple
treatment modality for patients with
multiple painful skeletal dissemination
allowing an analgesics intake to be
decreased.

Key words: hemibody irradiation, pal-
liative radiotherapy, bone metastases.

Cel pracy

Celem badania byto zbadanie skutecznosci HBI poprzez ocene zmniejsze-
nia dolegliwosci bélowych i ich czestotliwosci oraz zmniejszenia pobierania
lekéw przeciwbolowych u chorych leczonych tg metoda.

Materiat

Badaniem objeto grupe 61 chorych na nowotwory ztosliwe z mnogimi, bo-
lesnymi przerzutami do kosci leczonych HBI w Zaktadzie Radioterapii Cen-
trum Onkologii — Instytucie im. M. Sktodowskiej-Curie, Oddziat w Gliwicach
w latach 2001-2004. W analizowanej grupie byto 29 kobiet i 32 mezczyzn.
Wiek chorych zawierat sie w przedziale od 31 do 83 lat (Srednia 60). Najczest-
szymi nowotworami w badanej grupie byty kolejno: rak piersi, stercza i ner-
ki. W pozostatych przypadkach zmiany wystepowaty w ptucu, odbytnicy, krta-
ni, pecherzu moczowym, na skérze, w tkance nerwowej albo ognisko pier-
wotne pozostawato nieznane. Doktadna liczba i odsetek rozpoznan klinicznych
w analizowanej grupie chorych zostaty przedstawione w tab. 1.

Najczestszym rozpoznaniem histopatologicznym byt gruczolakorak. Pozo-
state przypadki to raki ptaskonabtonkowe, raki nabtonka przejsciowego, czer-
niak i miesak ostonek nerwowych. W 6 przypadkach nie ustalono rozpozna-
nia histopatologicznego. Szczegdtowe dane dotyczace rozpoznania histopa-
tologicznego przedstawia tab. 2.

Do HBI kwalifikowano chorych, u ktérych wartosci hematologiczne wy-
nosity ponad 100 tys. ptytek krwi i ponad 3 tys. krwinek biatych w mililitrze.
Aby zmniejszy¢ ryzyko wymiotéw popromiennych przed napromienianiem
wszystkim chorym podawano 10 mg Metoklopramidu domiesniowo i 8 mg
Dexavenu dozylnie. Po radioterapii w dniu leczenia chorzy byli dozylnie na-
wadniani (500 ml PWE) i ponownie otrzymywali Metoklopramid i Dexaven.
W razie wystapienia biegunki podawano Loperamid.

Przed leczeniem u wszystkich chorych wykonano scyntygrafie catego
koscca.

Podczas HBI chorych wytgczano z pola napromieniania dystalne odcinki
konczyn i czaszke, jezeli struktury te nie byty zajete przerzutami (ryc. 1.).

Przyczyna takiego postepowania byta che¢ zmniejszenia powiktan hema-
tologicznych oraz zatmy i kserostomii, ktére mogty sie pojawi¢ w przypadku
dtuzej zyjacych chorych. Przy napromienianiu czaszki ostaniano w polu od
przodu soczewki i slinianki przyuszne. Dolng potowe ciata (LHBI) napromie-
niano dawka 8 Gy, a gérna (UHBI) z uwagi na zmniejszenie ryzyka wystapie-
nia ciezkiego powiktania, jakim jest popromienne zapalenie ptuc, dawka 6 Gy.

U 21 chorych napromieniano gérna (UHBI), a u 40 dolna (LHBI) potowe
ciata.

Metoda

Wszystkich chorych badano w dniu leczenia, 2 tyg. pdzniej, a nastepnie
co miesigc po zakonczeniu okresu obserwacji. Najdtuzej obserwowano cho-
rego do 12,5 mies. po HBI. W trakcie badania chory oceniat nasilenie bolu
w skali od 0 do 10 i czestos¢ jego wystepowania w 4-stopniowej skali (1 — ni-
gdy, 2 — czasami, 3 — czesto, 4 — bardzo czesto). Podczas kontroli odnotowy-
wano réwniez rodzaj pobieranych lekow przeciwbélowych (niesteroidowe le-
ki przeciwzapalne — NLPZ, tramadol lub kodeina, silne opioidy).

Obliczono wartosci Srednie oraz mediany stopnia nasilenia bolu i warto-
Sci Srednie czestosci jego wystepowania podczas kolejnych badan. Obliczo-
no odsetki pobieranych rodzajow lekéw przeciwbdélowych w czasie kontroli.

Obliczono odsetek chorych ze zmniejszeniem bélu 2 i 6 tyg. po leczeniu.

Obliczono stopief ustgpienia bélu dla poszczegélnych chorych 0,51 1,5
mies. po HBI oraz Srednie wartosci ustgpienia bélu w tym czasie dla 2 naj-
liczniej reprezentowanych nowotworéw — raka stercza i raka piersi.

Charakter rozktadéw poszczegélnych analizowanych zmiennych spraw-
dzano za pomoca testu Shapiro-Wilka.
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Tabela. 1. Liczba chorych z poszczegélnymi rozpoznaniami klinicznymi
Table 1. Number of patients with particular clinical diagnoses

Rozpoznanie  Rak Rak Rak Rak Nieznane  Czerniak Rak Rak Rak Miesak
kliniczne piersi stercza nerki ptuca ognisko ztosliwy  odbytnicy pecherza  krtani ostonek
pierwotne mOoCczowego nerwowych

liczba chorych 21 17 8 3 6 2 1 1 1 1

Tabela 2. Liczba chorych z poszczegélnymi typami rozpoznan histopatologicznych

Table 2. Number of patients with particular histopathological diagnoses
Rozpoznanie Gruczo- Rak Czerniak Rak Rak Miesak Rozpoznanie
histopatologiczne lakorak ptasko- ztosliwy niedrobno- nabtonka ostonek histopatologiczne

nabtonkowy komérkowy przejsciowego  nerwowych nieustalone

liczba chorych 48 2 2 1 1 1 6

Tabela 3. Srednie i mediany nasilenia bélu w skali od 0 do 10 w trakcie kolejnych kontroli

Table 3. Mean and median pain intensity values during following controls expressed on a scale of 0 to 10
miesigce 0 (dzien 0,5 1 2 3 4 5 6 7 8 5 10 1 12
po HBI HBI)
Srednia 6,3 3,0 4,0 3,0 3,0 4,5 2,0 3,4 0,0 2,7 b.d. 2,5 b.d. 0,0
mediana 7,0 3,0 5,0 3,0 2,0 4,5 2,0 4,0 0,0 0,0 b.d. 2,5 b.d. 0,0
b.d. — brak danych

Tabela 4. Odsetki chorych pobierajacych poszczegdlne rodzaje lekéw przeciwbélowych w trakcie kolejnych kontroli

Table 4. Percentages of patients using particular kinds of analgesics during following controls
miesiace 0 (dzieh 05 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
po HBI HBI)
bez lekow
przeciwbélowych 3,4 9,5 15,8 22,2 3755 20,0 20,0 20,0 334 33,4 b.d. 50,0 b.d. 100
(w proc.)
NLPZ (w proc.) 31,0 19,0 26,3 333 125 20,0 20,0 20,0 0 0 b.d. 0 b.d. 0
tramadol lub
kodeina (proc.) 8,6 9,5 0 11,1 12,5 0 0 0 0 0 b.d. 0 b.d. 0
opioidy (proc.) 103 190 105 0 o 0 0 0 0 0 bd. 0 bd. 0
NLPZ + tramadol
lub kodeina (proc.) 10,3 4.8 15,8 0 12,5 0 0 0 0 0 b.d. 0 b.d 0
NLPZ + opioidy
(proc.) 36,2 38,1 31,6 333 250 60,0 60,0 60,0 66,6 66,6 b.d. 50,0 b.d. 0

b.d. — brak danych

Testem korelacji Spearmana (brak charakteru normal-
nego rozktadu zmiennych) sprawdzono zaleznosci pomie-
dzy nasileniem bolu w dniu HBI a stopniem jego ustgpie-
nia 2i 6 tyg. pozniej.

Przeanalizowano réznice w stopniu ustgpienia bolu 0,5
mies. (test T-Studenta dla zmiennych niezaleznych — rozkta-
dy normalne) i miesigc po HBI (test Mann-Whitney — brak
charakteru normalnego rozktadéw) miedzy chorymi na ra-
ka stercza i raka piersi.

Stopien nasilenia bolu 2 i 6 tyg. po napromienianiu po-
rownywano miedzy podgrupami chorych napromienianych
na gorna i dolna potowe ciata za pomoca testu T-Studenta
dla zmiennych niezaleznych, po potwierdzeniu normalne-
go rozktadu zmiennych.

Kontrole po 2 i 6 tyg. wybrano ze wzgledu na najwieksza
liczbe badanych w tym czasie chorych, umozliwiajacg ana-
lize statystyczna.

Wyniki

Podczas pierwszej kontroli, 2 tyg. po HBI 85 proc. cho-
rych podawato zmniejszenie nasilenia dolegliwosci bélo-
wych. Odsetek ten zmniejszyt sie tylko do 83 proc. po ko-
lejnym miesigcu.

Srednia warto$¢ nasilenia bélu w dniu HBI wynosita 6,3
i zmniejszyta sie o ponad 50 proc. (do 3,0) po 2 tyg. Podczas
kolejnych kontroli Srednie wartosci nasilenia bélu wynosi-
ty odpowiednio: 4,0, 3,0, 3,0, 4,5, 2,0, i 3,4 p6t roku pozniej.
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Nastepnie oceniano tylko od 1 do 3 chorych, a érednia na-
silenia bélu zmniejszata sie od 2,7 do 0,0 podczas ostatniej
kontroli, 12,5 mies. po leczeniu. Srednie i mediany wartosci
punktowe] nasilenia bélu przedstawia tab. 3.

Srednia czestosci wystepowania bélu w dniu HBI wyno-
sita 3,11 podczas kolejnych 6 kontroli istotnie sie nie zmie-
nita, zawierajac sie w przedziale od 2,8 do 3,0. Nastepnie
zmniejszyta sie ona z wartosci 2,8 do 1,0 po 12,5 mies. le-
czenia, lecz oceny te dotyczyty tylko od 1 do 4 chorych.

W dniu leczenia tylko 3,4 proc. chorych nie przyjmowa-
to lekéw przeciwbdlowych. 31 proc. pobierato NLPZ, 8,6 proc.
tramadol badZ kodeine, 10,3 proc. silne opioidy, 10,3 proc.
NLPZ + tramadol i 36,2 proc. silne opioidy + NLPZ. A zatem
46,5 proc. chorych pobierato silne opioidy. Podczas kolej-
nych kontroli, 3,5 mies. po HBI odsetek chorych nieuzywa-
jacych lekow przeciwbolowych wzrastat do 37,5 proc., a od-
setek chorych pobierajacych silne opioidy malat do 25 proc.
Doktadne odsetki chorych pobierajacych poszczegélne ro-
dzaje lekow przeciwbolowych przedstawiono w tab. 4.

W nastepnych kontrolach doktadne dane dotyczace po-
bierania lekéw przeciwbélowych dotyczg tylko 5-9 chorych.
Odsetki chorych nieprzyjmujacych lekéw przeciwbélowych
i chorych stosujacych silne opioidy zawieraty sie odpowied-
nio w przedziatach od 20 do 50 proc. i od 50 do 67 proc. 12,5
mies. po HBI badano tylko 1 chorego, ktéry nie stosowat
analgetykow.

Wykazano statystycznie znamienng zaleznos¢ pomiedzy
nasileniem bélu w dniu HBI, a stopniem jego ustapienia po
2 tyg. (R=0,55, p=0,01). Zaleznosci takiej nie wykazano
w trakcie kolejnej kontroli.

Sredni stopien ustgpienia bélu u chorych na raka ster-
cza 2 tyg. po leczeniu wynidst 1,8, a 4 tyg. pozniej 1,6. Sred-
nia ustgpienia bélu w analogicznych okresach u chorych na
raka piersi wyniosta odpowiednio 3,9 i 2. Nie wykazano jed-
nak statystycznie znamiennych réznic pomiedzy tymi war-
tosciami.

Nie wykazano tez znamiennej r6znicy w stopniu usta-
pienia bolu 2 i 6 tyg. po leczeniu, w zaleznosci od napromie-
nianego obszaru.

Dyskusja

Uzyskany w analizowanej grupie 85-procentowy odse-
tek chorych podajacych zmniejszenie dolegliwosci bélowych
2 tyg. po leczeniu i niewiele mniejszy po kolejnym miesia-
cu jest zgodny z wynikami publikowanymi w literaturze. Od-
setek chorych z efektem przeciwbélowym po HBI w innych
publikacjach zawiera sie w przedziale od 70 proc. [13, 14],
przez 75,5 proc. [17], do ponad 90 proc. [12, 16, 18].

Warta podkreslenia jest szybkos¢é wystapienia efektu
przeciwbdlowego po HBI. W pracach oceniajacych ten pa-
rametr stwierdzono zmniejszenie bélu u 80 proc. chorych
juz 72 godz. po HBI [12].

Stosunkowo rzadko publikuje sie dane oceniajace sto-
pief ustapienia dolegliwosci bélowych. Opisany w pracy
Sredni stopien ustagpienia bélu po leczeniu wynoszacy 52
proc. jest nieco mniejszy od podawanego przez Algare i wsp.
— 64 proc. [12] oraz uzyskanego przez nas w poprzednich
badaniach — 59 proc. [10]. Wymienione réznice nie wydaja
sie by¢ istotne i wobec identycznych technik uzytych w obu

Ryc. 1. Pola stosowane w przypadku napromieniania gornej
i dolnej potowy ciata

Fig. 1. Fields used in cases of upper and lower hemibody
irradiation

cytowanych badaniach wynikaja prawdopodobnie z dobo-
ru chorych.

Argumentem mogacym potwierdzac powyzsza teze mo-
ga by¢ opisywane przez nas r6znice w odpowiedziach cho-
rych na ré6zne nowotwory ztosliwe. Jest to zgodne z publi-
kowanymi danymi, wskazujgcymi na rézny stopiefi zmniej-
szenia bolu w przypadkach poszczegélnych nowotworow.
Istotna r6znica pomiedzy uzyskanymi przez nas danymi
a wspomnianymi publikacjami jest fakt zanotowania lep-
szej odpowiedzi na HBI w przypadkach raka piersi niz raka
stercza. W wiekszosci prac poruszajacych to zagadnienie
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podnosi sie najlepsza odpowiedZ u chorych na rozsianego
raka stercza [10, 15-17]. Pojedyncze doniesienia wskazuja
na poréwnywalny efekt przeciwboélowy uzyskiwany po HBI
u chorych na raka stercza lub piersi [14] lub nieco lepszy
w tym drugim przypadku [18].

Nie jest zaskoczeniem brak istotnego zmniejszenia cze-
stosci wystepowania dolegliwosci blowych po HBI. Lecze-
nie takie, jak kazda inna radioterapia stosowana w daw-
kach promieniowania i schemacie frakcjonowania stoso-
wanym z intencja przeciwbo6lowa, powoduje tylko
uruchomienie szlakéw sygnatowych kinin prowadzacych
do zmniejszenia/zniesienia bélu, nie wptywa natomiast na
przyczyne jego wystapienia, czyli obecnos¢ przerzutéw no-
wotworowych w kosciach.

Niezmiernie istotnym czynnikiem potwierdzajacym sku-
tecznos¢ HBI jako leczenia przeciwbolowego jest opisany
fakt zmniejszenia pobierania lekéw analgetycznych. Pro-
blem ten jest czesto pomijany, a moze on utrudniac prawi-
dtowa ocene tej metody leczenia. O znaczeniu oceny pobie-
rania analgetykéw swiadczy fakt, ze w poprzednich publi-
kacjach dotyczacych HBI nie zawsze udato sie jednoznacznie
wykaza¢ zmniejszenia zapotrzebowania na te leki. O ile
w 2001 r. w grupie 25 chorych leczonych HBI wykazalismy
zmniejszenie pobierania lekdw przeciwbélowych wraz ze
stopniem zmniejszenia bélu [10], o tyle 2 lata pdZniej w tak
samo licznej grupie innych chorych nie udato sie wykazaé
tego efektu [15].

Trudno wyttumaczy¢ znamienna, wprost proporcjonal-
na korelacje pomiedzy nasileniem bélu przed HBI a stop-
niem jego zmniejszenia 2 tyg. po leczeniu. Moze to by¢ zwia-
zane z subiektywnym charakterem odczuwania bélu i jego
uciazliwoscia; prawdopodobnie chorzy bardzo cierpiacy kaz-
de zmniejszenie nasilenia boélu sg sktonni interpretowac ja-
ko wiekszg ulge, anizeli chorzy z jego mniejszym pierwot-
nym nasileniem.

Brak istotnych réznic pomiedzy zmniejszeniem bolu
u chorych napromienianych na r6zne obszary ciata jest
zgodny z naszymi wczesniejszymi doswiadczeniami [10],
chociaz w innych doniesieniach podkresla sie lepszy efekt
po LHBI [17], co moze by¢ zwigzane z wyzszg dawka pro-
mieniowania stosowang w tym obszarze.

Whniosek

Uzyskane wyniki pozwalajg sformutowac wniosek, ze
HBI jest skuteczng metoda leczenia przeciwbélowego cho-
rych z mnogimi przerzutami do kosci, pozwalajaca na
zmniejszenie pobierania lekow przeciwbolowych.
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