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Badaniem objeto 50 chorych na nie-
drobnokomorkowego raka ptuca
z przerzutami do mézgu. U 24 0séb
przerzuty do mézgu byty pierwszym
objawem choroby. Wszyscy pacjen-
ci przebyli napromienianie catego
mozgowia dawkg 2000 cGy/g (5 razy
400 cGy/g). W pracy oceniono wptyw
wybranych czynnikdw prognostycz-
nych (wieku, pfci, ilosci przerzutow
do mdzgu, rodzaju rozpoznania histo-
patologicznego, czasu jaki uptyngt od
rozpoznania raka ptuca do wystapie-
nia przerzutow do mdézgu) na czas
przezycia. Sredni czas przezycia od
zakoriczenia napromieniania przerzu-
tow do mozgu wynosit 4,42 mies. Nie
wykazano istotnego statystycznie
wptywu analizowanych czynnikow
prognostycznych na Sredni czas
przezycia chorych.

Uzasadnione zatem wydaje sie dal-
Sze poszukiwanie czynnikéw progno-
stycznych, umozliwiajgcych identyfi-
kacje chorych, u ktorych napromie-
nianie  przerzutow do moézgu
niedrobnokomorkowego raka ptuca
W Sposdb istotny wptywatoby na wy-
dtuzenie czasu przezycia.

Stowa kluczowe: radioterapia, prze-
rzuty do mozgu, niedrobnokomaorko-
wy rak ptuca, czynniki prognostycz-
ne, czas przezycia.

A group of 50 patients with brain me-
tastases of non-small-cell lung can-
cer (NSCLC) was reviewed. Among
24 of them brain metastases were the
first symptoms of NSCLC. All patients
underwent radiotherapy in the form of
a whole-brain irradiation. The influen-
ce of some prognostic factors such
as: age, gender, multiplicity of brain
metastases, hystological subtype and
interval between diagnosis of NSCLC
and brain metastases on survival ti-
me was estimated. Median survival ti-
me calculated from the end of radio-
therapy of brain metastases was 4,42
months. There was no statistically si-
gnificant correlation between the me-
dian survival time and prognostic fac-
tors analyzed.

It is reasonable to search other pro-
gnostic factors, which can be helpful
to identify the group of patients with
brain metastases from NSCLC, who
will have survival benefit after the bra-
in irradiation.

Key words: radiotherapy, brain meta-
stases, non-small-cell lung cancer,
prognostic factors, survival time.
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WSTEP

Niedrobnokomérkowy rak ptuca (NKRP),
bedacy jednym z najczestszych nowotwo-
row i jednoczesnie jedng z gtownych przy-
czyn zgonéw [1], stanowi wyjatkowy pro-
blem we wspodtczesnej onkologii. Czesto po-
wodem niepowodzenia leczenia NKRP sg
przerzuty odlegte, zwtaszcza do osrodkowe-
go uktadu nerwowego (OUN). Nierzadko sg
one pierwszym objawem choroby nowotwo-
rowej. Przerzuty do OUN rozwijajg sie u ok.
25 proc. chorych na raka ptuca [2],
a w badaniu autopsyjnym stwierdzane sa

Tab. 1. Charakterystyka kliniczna badanych chorych

wiek
40-77 lat
Srednia wieku 61 lat
pte€
K
M
rozpoznanie histopatologiczne
rak ptaskonabtonkowy
rak gruczotowy
rak wielkokomdrkowy
ilos¢ przerzutéw do mdzgu
pojedyncze

mnogie

u 34 proc. [3]. Réwnie czesto sg to prze-
rzuty pojedyncze, rozpoznawane u ok. 45
proc. chorych, a takze przerzuty mnogie [4].

Sredni czas przezycia chorych od rozpo-
znania nie leczonych przerzutéw do OUN wy-
nosi ok. 1 mies. W zaleznosci od sposobow
leczenia i wielu innych czynnikow progno-
stycznych, sredni czas przezycia chorych po
napromienianiu przerzutow do OUN waha sie
w granicach 2-6 mies., natomiast po lecze-
niu operacyjnym wynosi 9,5-42 mies. [5, 6].

Ze wzgledu na liczne ograniczenia le-
czenia operacyjnego, radioterapia nadal

Liczba chorych

45

28

14

24
26

czas od rozpoznania raka ptuca do wystapienia przerzutéw do OUN

1-35 mies.
Srednia — 4,65 mies.

mediana — 4 mies.

26

przerzuty do mézgu jako pierwszy objaw raka ptuca 24
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pozostaje gtéwng metodg leczenia palia-
tywnego przerzutéw NKRP do OUN. Istnie-
je jednak niewielka grupa chorych, u kto-
rych napromienianiem mdézgowia mozna
uzyska¢ zaréwno remisje objawéw neuro-
logicznych, jak i diugie przezycie.

CEL PRACY

Celem pracy byta ocena wynikéw lecze-
nia i wptywu wybranych czynnikéw progno-
stycznych na czas przezycia chorych po
paliatywnym napromienianiu przerzutow do
mozgu niedrobnokomdérkowego raka ptuca.

MATERIAL

Analizie poddano grupe 50 chorych na
NKRP z przerzutami do OUN, leczonych
w Centrum Onkologii Ziemi Lubelskiej w la-
tach 1998-1999. U wszystkich pacjentow
rozpoznanie kliniczne NKRP potwierdzone
byto badaniem mikroskopowym, a przerzuty
do OUN zdiagnozowane przy pomocy CT.

Badani chorzy przebyli napromienianie
catego moézgowia w warunkach Co 60. Po-
dawano dawke 2000 cGy/g (5 razy 400
cGy/g). W trakcie i po zakoriczeniu napro-
mieniania mézgowia wszyscy chorzy otrzy-
mywali dexamethazon w dawkach 6-24 mg.

METODA

Ocene czasu przezycia przeprowadzo-
no w 2 grupach chorych. Pierwszg stano-
wili pacjenci, u ktérych przerzuty do OUN
wystgpity po rozpoznaniu i leczeniu NKRP,
druga zas chorzy, u ktérych przerzuty do
OUN byty pierwszym objawem NKRP. Czas
przezycia liczony byt od daty zakonczenia
radioterapii przerzutéw do moézgu do daty
zgonu. Ze wzgledu na brak statystycznie
istotnej réznicy $rednich czaséw przezycia
w poréwnywanych grupach chorych, dal-
szg analize przeprowadzono tacznie dla
wszystkich objetych badaniem pacjentéw.

Oceniono wptyw wybranych czynnikéw
prognostycznych, takich jak: wiek, pte¢, ilos¢
przerzutdw do moézgu (rozrézniajac przerzu-
ty pojedyncze i mnogie) oraz rodzaj rozpo-
znania histopatologicznego NKRP na czas
przezycia. Ponadto w grupie 26 chorych,
u ktorych przerzuty do OUN wystgpity po
rozpoznaniu i leczeniu NKRP, oceniono
wplyw czasu, jaki uptynat od rozpoznania ra-
ka ptuca do ujawnienia przerzutéw do OUN.

Prawdopodobieristwo przezycia obliczo-
no metodg Kaplana-Meiera. Wptyw wybra-
nych czynnikdw prognostycznych na czas
przezycia oceniono w oparciu o model Co-
xa. Przy wnioskowaniu statystycznym przy-
jeto poziom istotnosci p=0,05.

WYNIKI

Czas przezycia po paliatywnym napro-
mienianiu przerzutéw NKRP do OUN,
wsrod objetych badaniem chorych, wahat
sie od 1 tyg. do 12 mies. i wynosit $red-
nio 4,42 mies. (mediana — 4 mies.).

W ciggu 4 tyg. od zakoniczenia napro-
mieniania moézgowia zmarto 7 (14 proc.)
chorych. Dalszych 6 (12 proc.) chorych
zmarto w okresie od 1 do 3 mies., od 3 do
5 mies. — 24 (48 proc.) chorych, od 5 do

Skumulowana proporcja

przezywajacych Kaplan-Meiera

0,9

— Grupa |
== Grupa Il |.]

Skumulowana proporcja przezywajacych

Czas [mies.]

Ryc. Catkowity czas przezycia chorych na NKRP po napromienianiu przerzutow do mézgu w zaleznosci od czasu wysta-

pienia przerzutow do OUN

Grupa | - przerzuty do OUN wystapity po rozpoznanym i leczonym wczesniej raku ptuca

Grupa Il - chorzy, u ktdrych przerzuty do OUN byly pierwszym

9 mies. — 9 (18 proc.) chorych i w okresie
powyzej 9 mies. — 4 (8 proc.) chorych.

W grupie 26 chorych z przerzutami do
OUN, ktdre wystgpity po rozpoznaniu i lecze-
niu NKRP, $redni czas przezycia wynosit 4,65
mies. (mediana — 4 mies.). Natomiast wsréd
24 chorych, u ktérych przerzuty do OUN by-
ty pierwszym objawem NKRP, $redni czas
przezycia wynosit 4,17 mies. (mediana - 4,5
mies.). Nie stwierdzono statystycznie istotnej
roznicy Srednich czasow przezycia w obu
poréwnywanych grupach chorych (ryc.).

Sredni czas przezycia chorych po palia-
tywnym napromienianiu przerzutéw NKRP do
OUN w zaleznosci od wieku ilustruje tab. 2.

Nie stwierdzono istotnych réznic miedzy
Srednimi czasami przezycia chorych w po-
szczegolnych przedziatach wiekowych. Nie
wykazano réwniez statystycznie istotnej rézni-
cy miedzy Srednim czasem przezycia kobiet
i mezczyzn. Sredni czas przezycia kobiet wy-
nosit 4,4 mies., zas mezczyzn 4,42 mies.

Przerzut pojedynczy rozpoznano u 24
chorych, natomiast u pozostatych 26 osob

Tab. 2. Sredni czas przezycia w zaleznosci od wieku chorych

Wiek w latach Liczba chorych

<50 5
51-60 16
61-70 23

>70 6

objawem raka ptuca

rozpoznano wiecej niz jedno ognisko prze-
rzutu do OUN. Sredni czas przezycia cho-
rych z przerzutami pojedynczymi byt nie-
co diuzszy od Sredniego czasu przezycia
chorych z przerzutami mnogimi do OUN
i wynosit odpowiednio: 4,58 i 4,27 mies.,
a roznica nie byta istotna statystycznie.

Nie stwierdzono tez istotnego wptywu ty-
pu histopatologicznego NKRP na czas
przezycia (tab. 3.).

Ponadto w grupie 26 chorych, u ktérych
przerzuty do OUN wystgpity po rozpozna-
niu i leczeniu NKRP oceniono wptyw cza-
su, jaki uptynat od rozpoznania NKRP do
ujawnienia przerzutéw do OUN na czas
przezycia po napromienianiu przerzutow.
Nie potwierdzono statystycznie istotnego
wptywu tego okresu na sredni czas prze-
zycia chorych (tab. 4.).

DYSKUSJA

Podstawowg i powszechnie stosowang
metodg paliatywnego leczenia przerzutéw
NKRP do OUN nadal pozostaje radioterapia.

Sredni czas przezycia w mies.
4,00
4,44
4,57
4,17

Tah. 3. Sredni czas przezycia w zaleznosci od rodzaju rozpoznania histopatologicznego raka ptuca

Rodzaj rozpoznania Rak Rak Rak
histopatologicznego NKRP ptaskonabtonkowy  wielkokomérkowy — gruczofowy
liczba chorych 28 14 8
Sredni czas przezycia w mies. 4,0 50 4,5
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Tab. 4. Sredni czas przezycia w zaleznosci od czasu, jaki uplynat od rozpoznania NKRP do ujawnienia przerzutow do OUN

Czas od rozpoznania raka ptuca
do ujawnienia przerzutéw do OUN

1-10 mies.
11-20 mies.

>20 mies.

Niestety, nie wszyscy chorzy poddani napro-
mienianiu moézgowia odnoszg korzys¢ w po-
staci istotnego przedtuzenia czasu przezy-
cia. Wsrdd chorych objetych badaniem na-
promienianych z powodu przerzutow NKRP
do OUN, az 26 proc. zmarto przed uptywem
3 mies. od zakoriczenia radioterapii.

Sposréd wielu czynnikdw prognostycz-
nych opisywanych w literaturze, istotnie
wptywajagcych na czas przezycia chorych
na NKRP po leczeniu paliatywnym przerzu-
tow do OUN wymienia sie m.in.:

D stan ogdlny chorych [5],

D poziom dehydrogenazy mleczanowej
w surowicy [7],

D obecnos¢ lub brak martwicy w obrebie
przerzutéw oraz ich wielkos¢ [5, 8].

Chorych z przerzutami w OUN o obje-
tosci mniejszej niz 2,5 cm® cechuje lepsze
rokowanie. Jak wykazaty badania wielu au-
toréw, rokowanie zalezy réwniez od sposo-
bu leczenia przerzutéow [9]. Jest znacznie
lepsze u chorych napromienianych dawkg
powyzej 30 Gy po uprzednim operacyjnym
usunieciu przerzutu [10].

WsSrod badanych chorych $redni czas
przezycia po paliatywnym napromienianiu
przerzutow NKRP do OUN wynosit 4,42
mies. Podobnie jak u innych autorow, nie
stwierdza sie istotnej zaleznosci czasu
przezycia od pfci i wieku [10]. Okazuje sie
rowniez, ze ilos¢ przerzutdw oraz czas, ja-
ki uptynat od rozpoznania NKRP do ujaw-
nienia przerzutow do OUN miaty niewielki
wptyw na Sredni czas przezycia, a zalez-
nosci te nie byty istotnie statystycznie, co
zgodne jest z danym z literatury [2, 10].

Nie wykazano istotnej zaleznosci $red-
niego czasu przezycia od rodzaju rozpo-
znania histopatologicznego NKRP. Co
prawda Bergqvist stwierdzit, ze typ histo-
logiczny NKRP ma istotny wptyw na czas
przezycia chorych po napromienianiu prze-
rzutow do mozgu. Wykazat bowiem, ze
czas przezycia pacjentéw z rozpoznaniem
raka ptaskonabtonkowego wynosit Srednio
1,9 mies. i byt znacznie krétszy od Sred-
niego czasu przezycia chorych z rakiem
gruczotowym, wynoszacym 3,5 mies.,
a réznica byta istotna statystycznie [11].
Spostrzezenia te nie zostaty potwierdzone
przez innych autoréw [10].

Z drugiej zas strony, jak wykazaty ob-
serwacje autoréw, czas przezycia chorych
po napromienianiu przerzutéw do OUN byt
znacznie zréznicowany i wahat sie od
1 tyg. do 12 mies. Sposréd badanych cho-
rych 14 proc. przezyto mniej niz 4 tyg.,

Liczba chorych

Sredni czas przezycia

W mies.
16 4,31
7 5.7
8 4,33

zas 8 proc. powyzej 9 mies. Dlatego tez
celowe wydaje sie dalsze poszukiwanie
czynnikow prognostycznych umozliwiajg-
cych identyfikacje chorych, u ktérych pa-
liatywne napromienianie przerzutow NKRP
do OUN w sposoéb istotny wptywatoby na
wydtuzenie czasu przezycia.

WNIOSKI

» Sredni czas przezycia chorych na NKRP
po napromienianiu przerzutéw do OUN
wynosi 4,42 mies.

D Nie stwierdza sie istotnego wptywu: wie-
ku, ptci, ilosci przerzutéw do moézgu, ro-
dzaju rozpoznania histopatologicznego
NKRP, czasu od rozpoznania raka ptuca
do wystgpienia przerzutow do OUN i wy-
stgpienia przerzutéw do OUN jako pierw-
szego objawu raka ptuca na czas prze-
zycia chorych po paliatywnym napromie-
nianiu przerzutow NKRP do mdzgu.
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