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Streszczenie

Cel pracy: Analiza kliniczna chorych ze wznowa nowotworéw narzadéw plciowych poddanych
paliatywnej radioterapii.

Material i metody: Badaniem objeto 32 kobiety chore na nowotwory zlosliwe narzadéw plcio-
wych, poddane paliatywnej radioterapii w latach 2002-2012. Analizowano wiek chorych, dlugos¢
okresu od rozpoznania nowotworu pierwotnego do wznowy, charakterystyke nowotworu pier-
wotnego, wskazania i sposoby frakcjonowania dawek w paliatywnej radioterapii.

Wyniki: Grupe badang tworzyly chore na raka jajnika (46,9%), raka szyjki macicy (28,1%), raka
trzonu macicy (21,9%) i raka sromu (3,1%). Sredni wiek chorych wynosit 61,8 +17,6 roku. Dlugos¢
okresu od zakoficzenia leczenia nowotworu pierwotnego do paliatywnej radioterapii wynosila
u 78,1% chorych ponizej 3 lat, u 15,6% chorych 3-5 lat i u 6,3% chorych powyzej 5 lat. Wznowa
byla jednoogniskowa u 43,8% chorych i wieloogniskowa u 56,2% chorych. U 29 kobiet (90,6%)
napromieniono jedna okolice: mézgowie (14 chorych), kregoslup piersiowy lub ledzwiowy
(7 chorych), kosci dtugie (3 chore), miednice (4 chore), srom (1 chora). W 3 przypadkach (9,4%)
napromieniono kolejno dwie okolice. W 90,6% przypadkéw podano cala zaplanowana dawke
promieniowania, a w 9,4% przypadkéw nie dokoficzono leczenia.

Whioski: U kobiet w dobrym stanie ogélnym z nieoperacyjnymi wznowami nowotworéw narza-
déw plciowych w osrodkowym ukladzie nerwowym i ukladzie kostnym nalezy rozwazy¢ wska-
zania do paliatywnej radioterapii. Wystepowanie synchronicznych zmian przerzutowych nowo-
tworéw ginekologicznych w wiecej niz jednej lokalizacji nie jest réwnoznaczne z koniecznoscig
odstagpienia od paliatywnej radioterapii. Przy wlasciwej kwalifikacji do leczenia tolerancja paliatyw-
nej radioterapii jest w wiekszosci przypadkéw dobra i pozwala na zrealizowanie planu leczenia.

Stowa kluczowe: radioterapia paliatywna, nowotwory ginekologiczne, wznowa, leczenie.

Abstract

Aim of the study: The clinical analysis of patients with recurrent gynecologic cancers, who under-
gone palliative radiotherapy.

Material and methods: A review of 32 patients with relapsed gynecologic cancers, who undergo-
ne palliative radiotherapy between 2002-2012 was conducted. Age of patients, time from diagnosis
of primary cancer to relapse, characteristics of primary tumor, indications and fractionation in
palliative radiotherapy were analyzed.

Results: The study group constituted 46.9% patients with ovarian cancer, 28.1% patients with
cervical cancer, 21.9% patients with endometrial cancer and 3.1% patients with vulvar cancer. The
median age of patients was 61.8 =17.6 yrs. Time from the diagnosis of primary cancer to the pal-
liative radiotherapy was less than 3 yrs. in 78.1%, 3-5 yrs. in 15.6% and more than 5 yrs. in 6.3%.
The relapse was unifocal in 43.8% and multifocal in 56.2%. In 29 patients (90.6%) only one location
was irradiated: brain (14 patients), vertebral column (7 patients), long bones (3 patients), pelvis
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(4 patients), vulva (1 patient). In 3 cases (9.4%) two successive areas were irradiated. All calculated
dose of irradiation received 90.6% of patients, and 9.4% discontinued treatment.

Conclusions: In patients with good general condition and inoperable recurrent gynecologic can-
cers in the central nervous system and bones the indications for palliative radiotherapy should be
considered. The presence of synchronous metastases in more than one location shall not be de-
emed to refuse palliative radiotherapy. Appropriate qualification to palliative radiotherapy enable
in most cases to complete treatment with the all calculated dose of irradiation, with good tolerance

of treatment.

Key words: palliative radiotherapy, gynecologic cancers, recurrence, treatment.

Adres do korespondenciji:

dr hab. n. med. Leszek Marcin Gottwald, Zaklad Radioterapii, Katedra Onkologii, Uniwersytet
Medyczny w Lodzi, ul. Paderewskiego 4, 93-513 £6dz, e-mail: leszek.gottwald @umed.lodz.pl

WSTEP

U czesci chorych z nowotworami ztosliwymi na-
rzadow plciowych, w wiekszosci pdzno rozpozna-
nymi, nie udaje sie uzyskac¢ trwalego wyleczenia,
a tylko remisje choroby. Po tym okresie dochodzi do
wznowy nowotworu, ktéra moze si¢ manifestowac
przerzutami m.in. do oérodkowego uktadu nerwo-
wego (OUN) i uktadu kostnego [1-4].

Przerzuty nowotworéw jajnika (z wyjatkiem raka
kosmowki), endometrium i szyjki macicy do OUN
rozpoznawane sg rzadko, odpowiednio w 0,3-2,2%,
04-1,2% i 0,3-0,9% wszystkich zachorowan na te
nowotwory. Skumulowane ryzyko ich wystapienia
wynosi ok. 1% [1, 5]. U chorych najczesciej obserwu-
je sie bole glowy, napady padaczki, objawy encefalo-
patii, ataksji lub deficyty sensoryczne i motoryczne.
W czeéci przypadkow przerzuty do OUN sa diagno-
zowane przy braku objawéw klinicznych podczas
rutynowej kontroli onkologicznej [5].

Przerzuty nowotworéw narzadéw plciowych do
kosci rozpoznawane sg w 1-15% rakéw trzonu ma-
cicy, 0,7-14% rakéw jajnika oraz w 0,8-23% rakow
szyjki macicy [3, 6]. Dominujacym objawem klinicz-
nym jest w tych wypadkach przewlekly bél kostny,
moze dochodzi¢ do ograniczenia ruchomosci kon-
czyn, zlaman, a u czeéci chorych guz jest badalny
przez powloki. W piSmiennictwie spotyka sie nie-
liczne opisy przerzutéw w ukladzie kostnym, gdy
pierwotny nowotwor byt zlokalizowany w pochwie,
jajowodzie lub na sromie [3, 6-8].

U chorych niezakwalifikowanych do leczenia
radykalnego bardzo istotng role odgrywa leczenie
paliatywne. Jego celem jest poprawa jakosci zycia
i wyeliminowanie pojawiajacych sie w tym okresie
objawéw choroby. Jedna z form takiego leczenia jest
paliatywna radioterapia [10, 11].

Celem pracy byla analiza kliniczna chorych ze
wznowa nowotworéw narzadéw plciowych podda-
nych paliatywnej radioterapii na Oddziale Radiote-
rapii i Medycyny Paliatywne;.
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MATERIAL | METODY

Badaniem objeto 32 chore na nowotwory ztodliwe
narzadéw plciowych, ktére otrzymaly paliatywna
radioterapie na Oddziale Radioterapii i Medycyny
Paliatywnej w latach 2002-2012.

Planowanie radioterapii polegalo na wykonaniu
zdjecia lokalizacyjnego wyznaczajacego obszar do
napromieniania. Procedure wykonywano na sy-
mulatorze, wyznaczajac obszar calego modzgowia,
zdefiniowanych kregéw ze zmianami przerzuto-
wymi, kosci miednicy, kosci dlugich oraz w jednym
przypadku okolice sromu. Dawke promieniowania
jonizujacego definiowano na okreslonej glebokosci
tak, aby rozklad dawki obejmowat zmiany przerzu-
towe w sposéb jednorodny. W opisanej populacji
pacjentek stosowano technike dwoéch pol naprze-
ciwleglych lub jednego pola ze zdefiniowang dawka
na okreslonej glebokosci. Pola lokalizacyjne zazna-
czano, wyznaczajac punkty centrowania na skorze
pacjentek lub na masce unieruchamiajacej glowe
w przypadku planowania radioterapii catego mo-
zgowia. Takie zaplanowanie radioterapii zapewnia-
fo pelng odtwarzalnos¢ procedury przy podawaniu
kazdej frakcji promieniowania jonizujacego kazde-
go dnia prowadzonej terapii.

Ocenie poddano wiek chorych, dlugosé¢ okresu
od rozpoznania nowotworu pierwotnego do wzno-
wy wymagajacej paliatywnej radioterapii, lokaliza-
cje narzagdowsy, zaawansowanie i typ histologicz-
ny nowotworu pierwotnego, wskazania i sposoby
frakcjonowania dawek w paliatywnej radioterapii.
Otrzymane wyniki opracowano statystycznie przy
uzyciu programu CSS Statistica (Statsoft Inc., Tulsa,
OK.,, USA). Za poziom istotnosci przyjeto p < 0,05.

WYNIKI

Sredni wiek chorych przy kwalifikacji do radio-
terapii paliatywnej wynosit 61,8 +17,6 roku. Dlu-
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Rycina 1. Lokalizacja przerzutéw nowotwordw ginekolo-
gicznych u badanych chorych

gos¢ okresu od zakonczenia leczenia nowotworu
pierwotnego do rozpoczecia radioterapii paliatyw-
nej wynosita u 25 chorych (78,1%) ponizej 3 lat,
u 5 chorych (15,6%) 3-5 lat, a w 2 przypadkach
(6,3%) powyzej 5 lat.

W badanej grupie bylo 15 chorych ze wznowa
raka jajnika (46,9%), 9 chorych na raka szyjki maci-
cy (28,1%), 7 chorych na raka trzonu macicy (21,9%)
i1 chorana raka sromu (3,1%). Raki szyjki macicy mia-
ty we wszystkich przypadkach utkanie ptaskonabton-
kowe, a raki trzonu macicy byly gruczolakorakami
endometrioidalnymi. Pierwotne nowotwory jajnika
u 13 chorych byly gruczolakorakami, a w 2 przypad-
kach rakami litymi (p < 0,001). Nowotwodr sromu byt
rakiem plaskonablonkowym. Pierwotne nowotwory
rozpoznawano w stopniu I, Il i Ill wg International Fe-
deration of Gynecology and Obstetrics (FIGO) odpowied-
nio w 5 (15,6%), 9 (28,1%) i 18 (56,3%) przypadkach.
U 14 chorych (43,8%) wznowa byla jednoogniskowa,
a w pozostalych 18 przypadkach (56,2%) wieloogni-
skowa (NS). Charakterystyke wznéw nowotworo-
wych w badanej grupie zaprezentowano na rycinie 1.
Na rycinach 2. i 3. przedstawiono obraz przerzutéw
do OUN i kosci w badaniu tomografii komputerowe;.

Po wykonaniu procedury lokalizacji na symulato-
rze (ryc. 4., 5.) chore poddano paliatywnej radiotera-
pii. U 29 chorych (90,6%) napromieniono jedna oko-
lice: u 14 chorych mézgowie (u 13 chorych podano
5 frakcji po 4 Gy, u jednej pacjentki 4 frakcje po
4 Gy),u7 chorych kregostup piersiowy lub ledzwiowy
(w 6 przypadkach podano 5 frakeji po 4 Gy, u jed-
nej chorej zastosowano 10 frakcji po 3 Gy), u 3 cho-
rych napromieniano kosci dlugie (1 frakcja w dawce
8 Gy, 5 frakeji po 4 Gy i 4 frakcje po 4 Gy), u 4 chorych
miednice (u trzech pacjentek zdeponowano 10 frakeji
po 3 Gy, w przypadku jednej chorej 4 frakcje po 4 Gy)
iu 1 chorej srom (5 frakcji po 4 Gy). W 3 przypadkach
(9,4%) napromieniono kolejno dwie okolice: krego-
stup (5 frakeji po 4 Gy) i koé¢ dluga (1 frakcja 8 Gy),
kregostup (1 frakcja 8 Gy) i kos¢ dluga (5 frakeji po
4 Gy) oraz miednice (10 frakgji po 3 Gy) i mézgowie
(5 frakcji po 4 Gy). W trakcie radioterapii w zaleznosci
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Rycina 2. Przerzuty raka jajnika do mdzgowia w tomografii
komputerowej

Rycina 3. Destrukcja kregdw piersiowych przez przerzut raka
szyjki macicy

4

Rycina 4. Planowanie radioterapii paliatywnej na olbszar
modzgowia

od wskazan chore otrzymywaly objawowe leczenie
farmakologiczne, w tym analgetyczne.

W 29 przypadkach podano cala zaplanowana
dawke promieniowania, a u 3 chorych, ze wzgle-
du na pogorszenie ich stanu ogdlnego, nie podano
ostatniej frakcji radioterapii. Byly to chore, u ktérych
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Rycina 5. Planowanie radioterapii paliatywnej na obszar
kregostupa ledzwiowego

napromieniano odpowiednio: mézgowie, miedni-
ce i kos¢ dlugg. Wszystkie chore po zakoniczonym
leczeniu szpitalnym zostaly wypisane z oddziatu
w stanie optymalnej poprawy.

OMOWIENIE

Przerzuty nowotworowe do OUN oraz do ko-
Sci sa podstawowymi wskazaniami do paliatywnej
radioterapii u chorych z nowotworami narzadéw
plciowych, co pokazalo przeprowadzone badanie.
Czestos¢ ich rozpoznawania wzrasta, glownie dzieki
poprawie czulosci stosowanych technik diagnostycz-
nych [1]. W badanej grupie przerzuty do OUN byly
wskazaniem do wdrozenia paliatywnej radioterapii
u 15 chorych (46,9%), natomiast przerzuty do kosci
u 17 chorych (53,1%). Tylko u jednej objetej bada-
niem chorej napromieniano inng lokalizacje wzno-
wy. U znacznego odsetka chorych przerzutom do
OUN i/lub koéci towarzyszg synchroniczne ogniska
nowotworu w innych lokalizacjach [3, 4, 6]. Autorzy
potwierdzili te zalezno$¢ w swoim materiale (56,2%).

W diagnostyce przerzutéw do OUN rozpoznanie
ustala sie na podstawie badan obrazowych. Chociaz
u badanych chorych byla to tomografia kompute-
rowa, wieksza trafnoscia w réznicowaniu zmian
w OUN cechuje sie tomografia rezonansu magne-
tycznego [4, 5]. W leczeniu chorych z nieoperacyjny-
mi przerzutami do OUN najczesciej stosowang me-
toda jest napromienianie mézgowia w polaczeniu
z glikokortykosteroidami, co znalazto potwierdzenie
w przeprowadzonej analizie [12, 13]. W wiekszosci
przypadkéw leczenie ma wtedy charakter z zaloze-
nia paliatywny, duzo rzadziej radykalny. Podobnie
jak u opisywanych chorych najczesciej stosuje sie
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5 frakgji teleradioterapii z dawka frakcyjna 4 Gy, rza-
dziej 10 frakcji po 3 Gy na obszar calego mézgowia
(whole brain radiotherapy — WBRT) [12, 13].

Wprowadzona do kliniki w ostatnich latach ra-
diochirurgia stereotaktyczna (RS) poprzez zasto-
sowanie duzej dawki promieniowania, precyzyjne
dzialanie miejscowe i powodowanie martwicy guza
nowotworowego przy jednoczesnym minimalnym
dzialaniu na otaczajaca guz zdrowa tkanke mé-
zgowag moze w czesci przypadkéow izolowanych
wewnatrzczaszkowych ognisk przerzutowych sta-
nowi¢ alternatywe dla klasycznej radioterapii i chi-
rurgii [13, 14]. Zastosowanie RS, szczegdlnie poprze-
dzone napromienianiem catego moézgowia, moze
znaczgco wydluzy¢ Sredni czas przezycia chorych
[15]. W piSmiennictwie spotyka sie wiele opracowan
poswieconych ocenie dlugosci przezycia chorych
z przerzutami nowotworowymi do OUN. Sredni
czas przezycia w tej grupie chorych zawiera sie naj-
czesciej w przedziale 3-5 miesiecy [1, 5].

Przerzuty nowotworéw ginekologicznych do
kosci, obserwowane u 17 chorych (53,1%) objetych
badaniem, najczesciej rozwijaja sie po uplywie 2-36
miesiecy od zakoniczenia leczenia onkologiczne-
go i w wiekszosci przypadkéw umiejscawiajg sie
w trzonach kregéw, rzadziej w zebrach, obojczy-
kach, kosciach czaszki i kosciach udowych [3, 6, 9].
W diagnostyce przerzutow do kosdci podstawowe
znaczenie maja badania obrazowe. W wigkszodci
przypadkéw diagnostyke rozpoczyna sie od kla-
sycznego zdjecia rentgenowskiego. W celu ustalenia
rozpoznania najczesciej konieczne jest uzupelnienie
diagnostyki o scyntygrafie koécca, a przy trudno-
Sciach diagnostycznych réwniez o badanie PET-CT
(positron emission tomography—computed tomography)
z fluorkiem 18F [3, 6, 16].

W leczeniu przerzutéw nowotworowych do ko-
Sci wykorzystuje sie wiele metod, w tym zabiegi chi-
rurgiczne, radioterapie, bisfosfoniany, a w chorobie
rozsianej takze chemioterapie. Leczenie operacyjne
prowadzi sie w przypadku zlaman i zlokalizowa-
nych, pojedynczych zmian u chorych w dobrym
stanie ogélnym. U badanych kobiet stosowano tele-
radioterapie, ktéra stanowi metode z wyboru w wy-
padku obecnosci objawdéw klinicznych, takich jak
bol, zagrazajace lub dokonane zlamania patologicz-
ne i przy ucisku guza na rdzen kregowy [13, 17, 18].
W badanej grupie stosowano rézne sposoby frakcjo-
nowania teleradioterapii, poniewaz dotychczas za-
koniczone badania kliniczne nie wykazaty istotnych
réznic pomiedzy kolejnymi schematami wielofrak-
cyjnymi, takimi jak 10 frakcji po 3 Gy czy 5 frakcji
po 4 Gy i pojedyncza frakcja w dawce 8 Gy [13, 19].
Dane z piSmiennictwa wskazuja, ze catkowity efekt
przeciwbdlowy radioterapii jest obserwowany u 30—
50% chorych, natomiast czesciowa redukcja bélu jest
osiggana w 80-90% przypadkéw. Promieniowanie
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jonizujace dziala synergistyczne z bisfosfonianami,
ktére zmniejszaja aktywnos¢ i liczbe osteoklastow,
przyczyniajac sie do redukcji bolu i zmniejszenia
ryzyka hiperkalcemii [13]. Paliatywna radioterapia
przerzutéw kostnych jest z reguly dobrze tolerowa-
na przez chore [20]. W badanej grupie kobiet z no-
wotworami narzadéw plciowych nie obserwowano
istotnych powiklan podczas stosowanego leczenia.

WNIOSKI

U chorych w dobrym stanie og6lnym z nieopera-
cyjnymi wznowami nowotworéw narzadéw plcio-
wych w OUN i ukfadzie kostnym nalezy rozwazy¢
wskazania do paliatywnej radioterapii.

Wystepowanie synchronicznych zmian przerzu-
towych nowotworéw ginekologicznych w wiecej
niz jednej lokalizacji nie jest réwnoznaczne z ko-
niecznoscia odstapienia od paliatywnej radioterapii.

Przy wlasciwej kwalifikacji do leczenia tolerancja
paliatywnej radioterapii jest w wiekszosci tych przy-
padkéw dobra i pozwala na zrealizowanie planu le-
czenia.

Autorzy deklarujg brak konfliktu interesdw.
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