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Célkitûzés: A Taxol sugárérzékenyítô hatásának és a sugárkezelést kovetô mûtéti és kemoterápia eredmé-
nyességének megítélése. Módszer: Fázis II vizsgálatban résztvett 26 száj-szájgarat laphámrákos beteg és 30
hagyományosan sugárkezelt beteg követése a sugárkezelés után 17-36 (medián 23) hónapig. A vizsgálat
végpontjai: a sugárterápiára adott válasz, a progressziómentes túlélés, a kiegészítô sebészi ill. kemoterápia
eredménye (12 mûtét, 6 kemoterápia) és az abszolút túlélés. Eredmények: A sugárkezelés hatására 73,3%-
ban (41/56) teljes vagy parciális remisszió alakult ki, a progressziómentes túlélés medián 10 hónap (0-33
hó), az abszolút túlélés 14 (4-33) hónap, mely nem különbözött a Taxollal érzékenyített, ill. anélkül kezelt
betegekben (p=0,6). Szignifikánsan befolyásolta a túlélést a daganat stádiuma (p<0,005) és a sugárterápi-
ára adott válasz (p<0,0005). 18 kiegészítô kezelésben részesült betegbôl 7 (38,9%) tumormentes (medián
túlélés 21 hó), 6 (35%) él tumorral (medián túlélés 20,5 hó), 5 (26,1%) meghalt (medián túlélés 18 hó). A
csak sugárkezelt (Taxollal vagy anélkül) betegek kôzül 12 (31,6%) tumormentes (medián túlélés 20 hó), 2
(5,3%) él tumorral, 24 (63,2%) meghalt (medián túlélésük 15 hó). Következtetés: A túlélést szignifikánsan
befolyásolta a daganat stádiuma, a sugárterápiára adott válasz és a primer sugárkezelést követôen alkal-
mazott mûtéti, ill. kemoterápiás kezelés. A Taxol sugárérzékenyítô hatása ereményeinkkel egyelôre nem
bizonyítható, túlélési görbék elemzése alapján azonban várható, hogy a hosszú távú túlélésben mutatkoz-
hat majd elônyös hatása. Magyar Onkológia 45:207-244, 2001

Aim of the study: To determine the effect of radiosensitization with Taxol and multimodality treatments
on the survival of advanced oral and oropharyngeal cancer. Patients, methods: 56 patients with St. III-IV
oral or oropharyngeal cancer were treated with external beam radiotherapy; 26 of them were sensitized
by low-dose paxlitaxel and 30 were irradiated traditionally. The median follow up was 23 months (17-36).
Endpoints of the study were: response to radiotherapy, progression-free and overall survival and the
results of surgery and chemotherapy following radiation. Results: 73.3% (41/56) of treatments resulted
in CR or PR with median 10 months (0-33) progression-free and 14 months (4-33) overall survival. There
was no significant difference between the radiosensitized and traditional radiotherapy group (p=0.6).
The survival was significantly influenced by the stage of tumor and the response to primary
radiotherapy. Seven (38.9%) of 16 patients treated also by either surgery or chemotherapy for recurrent
or residual disease are free of cancer, 6 (35%) alive with tumor and 5 (26.1%) died with median survivals
of 21, 20.5 and 18 months, respectively. Those treated only with radiotherapy with or without
sensitization are free of cancer in 31.6%, alive with cancer 5.3%, died 63.2%. Conclusion: There were
significant correlation between tumor stage, response to radiotherapy and combined modality
treatment, and surival. The radiosensitizing effect of Taxol was not obvious so far, it may be apparent in
the future by analyzing the long term survival data. Remenár É, Lövey J, Koronczay K, Csuka O, Németh
Gy. Combined modality treatment of locally advanced oral and oropharyngeal cancer following primary
radiotherapy with and without taxol radiosenzitization. Hungarian Oncology 45:207-244, 2001
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Bevezetés

Az elôrehaladott fej-nyaki laphámrákok modern
szemléletû, komplex kezelésének gyakran elsô lépé-
se a funkció- és szervmegtartás érdekében a sugárte-
rápia. Az így elért teljes ill. részleges remisszió mér-
téke emelhetô a sugárérzékenységet fokozó gyógy-
szerek egyidejû adásával (2, 3, 4, 6, 9, 12, 13). A su-
gárkezelést követôen további mûtéti vagy kemoterá-
piás kezelésre van lehetôség, amely a reziduális ill.
recidív tumorok eltávolítását célozza (1-3, 5, 6, 8, 14-
17). Kis dózisú Taxol adagolása mellett szövettenyé-
szetek fokozott sugárérzékenységet mutattak (7, 10).
Ez volt az alapja annak, hogy klinikai fázis II. vizsgá-
latot indítsunk a kérdés tanulmányozására 26 beteg
bevonásával. Ennek eredményei közlés alatt vannak
(11). A kezelést követôen valamennyi beteget, továb-
bá az azonos idôintervallumban hagyományos mó-
don kezelt, korban, nemben, tumoros stádiumban
hasonló 30 beteget ugyanazon szakemberekbôl álló
munkacsoport (sebész, radioterapeuta) ellenôrizte
azonos algoritmus szerint, ôk indikálták és végezték
reziduális vagy recidív tumor esetén a kiegészítô mû-
téti vagy gyógyszeres kezeléseket is. Jelen mun-
kánkban a vizsgálatban résztvett betegek túlélésének
jellemzôit mutatjuk be, különös tekintettel a kie-
gészítô kezelések túlélésre gyakorolt hatására, szö-
vôdményeire.

Beteganyag és módszer
56 száj- vagy szájgaratrákos beteg (AJCC stádium
III-IV.) részesült primer sugárkezelésben az Or-
szágos Onkológiai Intézet Sugárterápiás Osztá-
lyán. Közülük 26-an elôzetesen mind az OGYI,
mind a megfelelô etikai bizottságok által engedé-
lyezett protokoll szerint heti 3 alkalommal a su-
gárkezelés egész ideje alatt 2 mg/m2 dózisban
Taxol (Bristol-Myers Squibb, Princeton N.J.) infú-
ziót kaptak 1 órával a sugárkezelés elôtt sugárér-
zékenyítés céljából. Az eljárás részletes ismerteté-
se Lövey és munkatársai munkájában olvasható
(11). Ugyanabban az idôperiódusban 30 további
beteg sugárérzékenyítés nélkül részesült sugárke-
zelésben. Valamennyi (56) esetben a sugárkezelés
a hagyományos módon, napi 2 Gy frakciókban
történt, összesen 66-70 Gy dózisig, 46 Gy után ge-
rincvédelemmel. 

A terápiás választ a WHO kritériumai szerint
teljesként (CR), részlegesként (PR) változás nélkü-
linek (SD) és progresszióként (PD) értékeltük (11).
A betegek követése kéthavonta fizikális vizsgálat-
tal és hathavonta az eredetileg alkalmazott képal-
kotó módszerrel történt. 

Kiegészítô kezelést elektíven nem, csak rezidu-
ális vagy recidív tumor megjelenésekor alkalmaz-
tunk. Amennyiben a tumor reszekábilis volt, és a
beteg általános állapota megengedte, a sebészi eltá-
volítást részesítettük elônyben szükség szerint re-
konstrukciós módszerrel kiegészítve (12 beteg).
Amennyiben mûtéti kezelésre nem volt lehetôség,
a betegek 100 mg/m2 cisplatint és ötnapos folya-
matos infúzióban napi 1000 mg/m2 5FU kezelést
kaptak 3 hetenként ismételt, átlagosan 4 ciklusban
(6 beteg). Ezen kívül 4 olyan beteg is részesült ke-

moterápiában, akiket elôzetesen megoperáltunk,
és átmeneti tumormentesség után ismét recidivált
a tumoruk. 

A statisztikai számításokat BMDP statisztikai
programcsomaggal végeztük, a túlélés valószínûsé-
gét a sugárkezelés kezdetétôl számítva Kaplan-
Meyer-módszerrel számoltuk ki.

Eredmények
A sugárterápiára adott válasz az 1. táblázatban lát-
ható: komplett remisszió volt 42,9%-ban (24/56),
ezen belül nagyobb számban voltak a Taxol nél-
kül kezelt esetek: 53,3% (16/30), mint az érzéke-
nyítettek: 30,8% (8/26). PR volt az eredmény
30,4%-ban (17/56), itt a különbség kisebb volt a
két csoport között. 

A 2. táblázatban feltüntetett túlélés adatai is
hasonlóak a két csoportban mind a progresszió-
mentes, mind az általános túlélés vonatkozásában.
A Kaplan-Meyer–analízis sem jelez szignifikáns
különbséget (1. ábra).

A 2. ábra a sugárterápiára adott válasz és a túl-
élés összefüggését mutatja: mind a teljes, mind a
részleges remisszió mértéke statisztikailag szigni-
fikánsan összefügg a túléléssel (p<0,005).

A daganat kezelés elôtti stádiuma is szignifi-
káns (p<0,005) prognosztikus tényezônek bizo-
nyult (3. ábra).

A sugárkezelés befejezése után a rendszeres
ellenôrzést végzô munkacsoport összesen 18 be-
tegnél indikált kiegészítô mûtéti vagy gyógyszeres
kezelést reziduális vagy recidív tumor miatt (3.
táblázat). A kiegészítô kezelés egy kivétellel olyan
betegeknél jött szóba, akik daganata a sugárkeze-
lés hatására teljes vagy részleges remiszszióba ke-
rült. A 4. táblázat adatai mutatják, hogy e betegek
progressziómentes túlélése (12 hónap) nem
különbözött a csak sugárkezelésben részesült, tel-
jes vagy részleges remissziót mutató tumorosoké-
tól (13 hónap), viszont az abszolút túlélésben lé-
nyeges különbség mutatkozott a kiegészítô keze-

Taxol+Sugár Sugár Összes
(26 beteg) (30 beteg) (56 beteg)

CR 8 (30,8%) 16 (53,3%) 24 (42,9 %)

PR 9 (34,6%) 8 (26,7%) 17 (30,4%)

SD 3 (11,5%) 2 (6,7%) 5 (8,9%)

PD 6 (23,1%) 4 (13,3%) 10 (17,8%)

CR: komplett remisszió, PR: parciális remisszió, SD: változatlan állapot

PD: progresszió

1. táblázat. A sugárte-
rápiára adott válasz

Taxol+Sugár Sugár Összes
(26 beteg) (30 beteg) (56 beteg)

Progressziómentes
túlélés (hó) 10 hónap (0-33) 11 hónap (0-31) 10 hónap (0-33)

Abszolút túlélés
(hó) 14 hónap (5-33) 14 hónap (4-31) 14 hónap (4-33)

2. táblázat. A túlélés medián értékei



lésben részesültek javára (15, illetve 21 hónap).
Kaplan-Meyer-analízissel ez a különbség közel
szignifikáns: p=0,057 (4. ábra).

Teljes remisszió esetén további kezelést csak ak-
kor alkalmaztunk, ha a követés során lokoregionális
recidíva jelent meg. Összesen 7 ilyen betegünk volt,
közülük négyen mûtéti és egy esetben kiegészítô ke-
moterápia után élnek, tumormentesek, egy beteg a
progressziót követôen 18 hónapja él tumorral, ketten
a sugárkezelést követô mûtét után 15 ill. 12 hónappal
lokoregionális recidíva miatt meghaltak.

A részleges remisszióba került 17 beteg közül 10
esetben döntöttünk további kezelés mellett a tumor
nagyságától, elhelyezkedésétôl és a beteg általános
állapotától függôen. 4 esetben radikális mûtétet vé-
geztünk, ezen belül 2 esetben szabadlebeny-rekonst-
rukciót is, 6 esetben pedig kemoterápiás kezelés

történt. A 10 beteg közül jelenleg 3 tumormentes,
ketten a tumor sebészi eltávolítása után, egy beteg
pedig mûtét nélkül alkalmazott kemoterápiát köve-
tôen. Él tumorral egy radikális mûtéten átesett és há-
rom kemoterápiával kezelt beteg, meghalt egy mû-
tött és egy kemoterápiában részesült beteg: egy kivé-
telével valamennyien közel egy évvel túlélték a tu-
moros progresszió miatt elkezdett kezelést. 
Egy olyan betegünk volt, akinél megpróbálkoztunk
a kiegészítô kezeléssel annak ellenére, hogy a su-
gárkezelés mellett progrediált a tumora: radikális
nyaki blokkdisszekció, majd kemoterápia után a
nyak tumormentes maradt, de a primer tumor
progressziója miatt elvesztettük a beteget.

Az összesen 12 betegnél alkalmazott mûté-
tek során két komolyabb szövôdményünk volt:
egy posztoperatív varratelégtelenség és szövet-

elhalás miatt kialakult vérzés, és egy részleges
csontnekrózis mandibulareszekciót követôen.
Ez utóbbi esetben a szabadlebennyel pótolt száj-
üregi lágyrészek gyógyulása zavartalan volt, és
a nekrotizált csontrészletek eltávolítása után
helyi forgatott bôrlebennyel fedve a csontvége-
ket, a külsô felszínen is végleges sebgyógyulást
értünk el.
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Beteg Kor Nem Kezelés Prog. Absz. ST Kiindulás Sug. Állapot Kiegészítô Szövôd-
mentes túlélés válasz kezelés mény
(hónap) (hónap)

1. 50 Ffi S 10 18 III szájfenék CR É L -

2. 63 Ffi S 12 23 III nyelv CR É nyrez -

3. 51 Ffi S 5 21 III nyelv CR É nyrez -

4. 73 Nô S 26 26 III nyelv PR É nyrez Posztop.
. vérzés

5. 53 Ffi S 6 14 III nyelvgyök CR É RND+chth -

6. 46 Ffi T+S 17 17 III bucca PR É buccarez -

7. 47 Ffi T+S 12 23 III gingiva PR É chth -

8. 38 Nô T+S 7 25 III tonsilla CR ÉT L+RND+chth anaemia,
hrpenia

9. 54 Ffi T+S 7 26 III nyelvgyök PR ÉT nygyrez+RND+szl+chth - 

10. 48 Ffi S 14 16 III nyelv PR ÉT chth - 

11. 55 Nô T+S 12 25 III gingiva PR ÉT chth anaemia,
neuropathia

12. 53 Ffi S 13 14 IV gingiva PR ÉT chth -

13. 52 Ffi S 4 15 IV nyelvgyök PR ÉT chth anaemia

14. 44 Ffi S 13 28 III lágyszájpad CR H L -

15. 47 Ffi  S 12 14 III nyelvgyök CR H nygyrez+RND+szl - 

16. 49 Ffi S 6 18 III nyelvgyök PR H nygyrez+RND+szl+chth osteoradio-
necrosis

17. 53 Nô S 12 23 III nyelvgyök PR H chth anaemia,
neuropathia

18. 47 Nô T+S 0 12 III hgfal PD H RND+chth anaemia

Rövidítések: S: sugárkezelés, T+S: Taxollal érzékenyített sugárkezelés; hgfal: hátsó garatfal; Sug. válasz: a sugárterápiára adott válasz; É:él, tumormentes, ÉT: él tumor-
ral, H: meghalt; L:CO2 laser-kimetszés, nyrez: nyelvreszekció, nygyrez:nyelvgyökreszekció, RND: radikális nyaki blokkdisszekció, szl: szabadlebeny-rekonstrukció, chth:
kemoterápia; Szövôdmény: thrpenia: thrombocytopenia

3. táblázat. A kiegészítô
kezelésben részesült be-
tegek adatai

Sugár+kiegészítô Sugárkezelés
kezelés (17 beteg) (23 beteg)

Progressziómentes túlélés (hó) 12 hónap (4-33) 13 hónap (4-31)

Abszolút túlélés (hó) 21 hónap (13-33) 15 hónap (7-33)

4. táblázat. A komplett és parciális remisszióba került betegek túlélése.



211komplex onkoterápia Magyar Onkológia  45. évfolyam  2. szám  2001

Eredeti közlemény

Mind a CO2-laserrel, mind a hagyományos kimet-
széssel eltávolított daganatok után ill. a nyaki
blokkdisszekciókat követôen zavartalan sebgyó-
gyulást észleltünk.

A kemoterápiában részesült betegek közül
ötnek alakult ki olyan súlyos vérképzôszervi mel-
lékhatása, elsôsorban anaemia, hogy kórházi keze-
lés, és vérkészítmények adása vált szükségessé,
ezzel állapotuk rendezôdött. Halálos szövôdmé-
nyünk nem volt.

Megbeszélés
Az elôrehaladott fej-nyaki rákok kezelésének sze-
rény eredményei arra sarkallják az onkológusokat,
hogy mindig újabb, hatásosabbnak remélt kezelési
módokkal próbáljanak javítani a betegek minôségi
túlélésén. Nyilvánvaló, hogy ez csak kombinált ke-
zelések valamely formájától várható. Az utóbbi
években a kemo-radioterápia ígért áttörést, ezért
számos vizsgálat történik a sugárkezelés különbözô
gyógyszerekkel való kombinálására, ill. kisdózisú
gyógyszer sugárérzékenyítôként való alkalmazásá-
ra (2, 4, 6, 7, 10-13).

Emellett azonban a sugárkezelést követô egyéb
kezelési lehetôségek, elsôsorban a sebészi beavat-
kozások rutinszerû, tervezett indikációs területe is
bôvül. Számos centrumból számolnak be javuló
túlélésrôl a sugár-, ill. kemo-radioterápiát követô
sebészi kezelés, elsôsorban nyaki blokkdisszekció
hatására (2, 3, 14, 15). Mind a kíméletes sugárkeze-
lési technikák, mind a sebészi lehetôségek kiterje-
dése, az érnyeles és szabadlebeny-rekonstrukciók
rutinná válása, és a mikrocirkuláció javításának
gyógyszeres lehetôsége hozzájárultak ahhoz, hogy
sugárkezelés után nem lépnek fel olyan súlyos se-
bészi szövôdmények, amelyek kontraindikálnák a
sugárkezelést követô, akár radikális mûtétek elvég-
zését. Egyes szerzôk a nyaki áttét sugárkezelése
után akkor is javasolják a blokkdisszekció elvégzé-
sét, ha a kezelés hatására a nyakon nem mutatható
ki reziduális kóros csomó, mondván, hogy
egyelôre nincs biztos diagnosztikus módszer a
mikrometasztázisok kizárására, és kisebb kockáza-
ta van az elektív disszekciónak, mint annak, hogy
az esetleges mikrometasztázist ne távolítsuk el (6,
14, 16, 17). Saját anyagunkban két komolyabb, a ra-
dioterápia rovására írható sebészi szövôdményünk
volt, a vérzés átmeneti tamponbehelyezéssel, az
oszteoradionekrózis helyi lebenyplasztikát követô-
en gyógyult. Nem volt szövôdményünk sem a
blokkdisszekciók, sem a CO2-laserrel végzett
tumoreltávolítások után. 

Általában akkor érhetô el tartós terápiás ered-
mény a sebészi kezeléssel, ha a sugárkezelés hatá-
sára teljes vagy részleges remisszió mutatkozott
(1, 9). Eseteinkben mûtét egy kivételével olyan be-
tegeknél történt, akik a sugárterápiára teljes vagy
részleges remisszióba kerültek. Nem mutatkozott
viszont lényeges különbség a tumormentes túl-
élésben aszerint, hogy az eredeti sugárterápiás vá-
lasz teljes vagy részleges remisszió volt-e. A sugár-
kezelést követôen sebészi kezelésben részesült 12
betegünk közül 6 él, tumormentes (4 CR és 2 PR),
ketten (1 CR és 1 PR) élnek tumorral 18 ill. 19 hó-

nappal a mûtét után és négyen (2CR, 1 PR, 1 PD)
meghaltak 15, 14, és 12-12 hónappal a mûtét után.

Kiegészítô kemoterápiát összesen 11 esetben
végeztünk, 6 betegnél egyetlen kiegészítô kezelés-
ként, 5 betegnél pedig mûtét után. Tumormentes
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2. ábra. A sugárterápiás válasz és a túlélés
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3. ábra. A daganatos stádium és a túlélés
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Eredeti közlemény

állapotot kizárólag kemoterápiával egy reziduális
tumoros betegnél tudtunk elérni, de a túlélés
medián 11 hónappal (2-13) meghosszabbodott a
progresszió után. Eredményeink és más szerzôk
véleménye alapján is tehát inkább várható tartós
tumormentesség sebészi kezelés, mint kemoterá-
pia hatására (1, 2, 3, 8).

A Taxol sugárérzékenyítô hatása eredménye-
inkkel egyelôre nem bizonyítható. A túlélési
görbék elemzése alapján azonban várható, hogy a
hosszú távú túlélésben mutatkozhat majd elô-
nyös hatása.

Elôrehaladott fej-nyaki daganatok komplex ke-
zelésével elért eredményeink elemzése igazolja azt,
hogy hosszabb tumormentes és általános túlélést le-
het elérni a sugárkezelést követôen szükség szerint
alkalmazott egyéb terápiás módszerekkel. Ameny-
nyiben lehetséges, a sebészi eltávolítás részesítendô
elônyben, de a kemoterápia is elfogadható életmi-
nôség mellett jelentôsen javíthatja a túlélést. A si-
kertelen esetek száma azonban még mindig azt jel-
zi, hogy további vizsgálatok szükségesek mind az
egyes kezelések hatékonyságának fokozására,
mind a különféle kezelési módszerek optimális sor-
rendjének és idôzítésének meghatározására.

Az OMFB 0164/98-as számú pályázat támogatásá-
val készült munka.
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