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A kozlemény a szerzok klinikai tevékenysége, a hazai és nemzetkozi irodalom
alapjan attekinti az indikaciok, a sugarterapias technikak és az eredmények val-
tozasait a tiidérak sugarkezelésében az 1980-as évektdl napjainkig. Torténeti atte-
kintésiik végén ismertetik az indikaciok jelenleg érvényes evidenciaszintjeit, a
modern sugdrterapids technikakat és az azoktol elvarhat6 eredményeket. Magyar
Onkoldgia 49:209-213, 2005

Based on their experience, the authors survey Hungarian and international
literature for changes of indications, techniques and results in lung cancer
radiotherapy. At the end of historical review, the latest evidence-based levels of
different indications, the up-to-date techniques and the expected results are
discussed. Horvdth A, Bajcsay A. Lung cancer radiotherapy: survey and latest
evidences. Hungarian Oncology 49:209-213, 2005
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Bevezetés

Az Orvostovabbképz6 Egyetem Sugarterapias
Tanszékén ill. jogelddjénél, az Orszagos Onkolo-
giai Intézet Sugdrterapids Osztalyan a tiidérak
sugarkezelése mar az 1960-as évektél nagy ha-
gyomanyokra tekinthet vissza (25). A sziiréssel
kiemeltek aranya és a reszekcios rata stagnalasa
mellett az emelkedé incidencia egyre nagyobb
feladatot jelentett a nem sebészi kezelés, ezen
belul a sugarterapia szamara. A novekvs meny-
nyiségi kihivasokkal egyidejiileg az egyre maga-
sabb mindségi kovetelményeknek is meg kellett
felelniink. Kozleményiink célja a tiidérak sugar-
kezelése terén az elmult negyed szazad fejlodé-
sét attekinteni sajat tevékenységiink, valamint a
hazai és nemzetkozi szakirodalom tikrében. A
valtozasok érintették az indikacios kort, a sugar-
terapias technikdkat és az eredményeket.

Az indikacidk valtozasanak torténeti
attekintése

A tiidérak gyogyitasaban a vezet§ szerep a sebé-
szi megoldasé volt és maradt. A sugarkezelés he-
lyét az onkoterdpids tervben az operabilitashoz
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viszonyitva hataroztuk meg (10), a kemoterapia
a 80-as években még vagylagos kezelési mod volt
ennél a korképnél (1. tdbldzat). Az operabilis kis-
sejtes tiildérak 10x1,75 Gy preoperativ besugarza-
sat ajanlottak (1) pneumonectomia el6tt. A
posztoperativ ellatasban, valamint féleg az in-
operabilis disszeminalt kissejtes esetek pallidcio-
jaban kombinalt kemoterapia ill. ,szisztémas” ra-
dioterapia jott szoba (30) alacsony dozisu féltest-,
ill. egésztest-besugarzas formajaban. A profilakti-
kus koponyabesugdrzasrol (PCI) egyontetd véle-
mény volt, hogy az agyi attétképzidést csokken-
ti, de a tulélést nem javitja (22).

Az operabilis nem kissejtes tiidérak pre- és
posztoperativ besugarzasa mindig is vita targyat
képezte, egyes kedvez6 kozlések (31) dacdra
nem valt abszolut indikdci6va a miitéti morbidi-
tas halmozddasa miatt. Kivétel a Pancoast-tumor
mitét el6tti és utani besugdrzasa. Ez Paulson
1957-es kozleménye utan (24) majdnem 50 évig
kovetendé modszernek bizonyult, bar a hazai
tarsszakmak szemléletében nehezen terjedt el. A
korai, de kisérébetegségek vagy elutasitds miatt
mitétre nem kertil6 nem Kkissejtes tiiddérakban
szenvedd betegek vagy kemoterapidban, vagy
palliativ irradidcioban részestiltek a 60-80-as
évek gyakorlata szerint, a két eljaras kombina-
ci6ja szinte ellenjavallt volt.

Az inoperébilis nem kissejtes tiidérak sugar-
kezelése jelentette és jelenti ma is a legf6bb kihi-
vast. Az egyediili palliativ radioterdpia eredmé-
nyei nem kapraztattak el a klinikusokat (7), a su-
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1. tabldzat.

A sugarterdpia
helye a tiidordk
onkoterdpidjaban
az 1980-as években

garterapias technikak fejlédése azonban fokoza-
tosan lehetGvé tette a nagyobb dozisok kevesebb
mellékhatés dran torténé kozlését (9). Ennek ko-
vetkeztében a sugdrkezelés indikacigja ennél a
betegségcsoportnal a 90-es évekre kivivta helyét
a vélaszthat6 pallidciok (sugar-kemo-tlineti tera-
pia) élén.

A sebészi és kemoterapids lehetGségek, a di-
agnosztika eszkoztaranak folyamatos béviilése
valamint a sugarbiologiai ismeretek és sugartera-
pias technikai feltételek fejlédése napjainkra ala-
posan atformalta az indikacios kort. 2001-ben je-
lent meg az indikaciok evidenciakon alapul6 6sz-
szefoglalasa (29), melyet par évente részleteiben
aktualizélnak (15, 18). Eszerint a kissejtes limitalt
tiidérak (azel6tt: ,operdbilis”) nem sebészi keze-
lésében a szisztémas kemo- és lokoregionalis ra-
dioterapia evidencidja a legmagasabb: 1. komplett
remisszi6 esetén a profilaktikus koponyabesugar-
zast is beleértve. A posztoperativ radioterapia
nem vivott ki evidenciat, helyét atvette az adju-
vans kemoterapia. A nem ablasztikusan operalt
(R 1-2) korai kissejtes esetekben, valamint a re-
lapszusoknal a sugarterapia indikacidja III. evi-
denciafoku. Extenziv kissejtesnél (,inoperdbilis
disszeminalt”) szintén a kemoterapia vette at a

Kissejtes Nem kissejtes
Operébilis preoperativ lokalis preoperativ lokalis
posztoperativ szisztémas posztoperativ lokalis
Inoperabilis lokalis palliativ lokoregionalis
szisztémas

2. tabldzat. A radioterdpids indikdciok evidenciafoka tiidordkban, 2001 ~

Kissejtes Limitaft Extenziv

Egyéb terapia Kemo opusis, Ry R, kemo

RT evidenciafok 1. (hiperfr.?!) 2 1. cer. met.: I. egyéb: III.

Nem kissejtes IA-IIB Pancoast

Egyéb terdpia Opus nem op. opus

RT evidenciafok o IIl. (stereo?!)  neoadjuvans kemo-radio ?!

Nem kissejtes IA-B v

Egyéb terapia Koncomitans kemo opus, Ry R, kemo

RT evidenciafok  J6 allapot: I. @ 21 Responder, j¢ éllapot: IV.
Rossz allapot: Ill.

1. dbra. Tudordk 3 mezds besugdrzasi tevve kiilonbozo sugdarmindségekkel, 1984
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primet, sugarkezelés csak az agyi attét kezelésé-
ben 1. fokuy, illetéleg kemoterapiaval elért teljes
remisszi6 esetén a PCI III. szintd evidencia. He-
lyi kitijulas esetén a masodik valasztasu kezelési
stratégiaban a primer tumor/nyirokrégio irradia-
ci6ja ugyancsak III. erdsségi.

A nem kissejtes IA-IIB stadiumban (azelétt:
,operdbilis”) ma mar a preoperativ irradiaci6
nem indikalt, a Pancoast-tumor neoadjuvans ke-
mo-radioterapiaja, mitéte és sziikség szerint kon-
szolidacios kemoterapidja (20) a kovetkezé evi-
denciadsszeallitasnal minden bizonnyal atveszi a
Paulson-féle pre-posztoperativ irradiacio helyét.
Ha ebben a szovettani csoportban a korai elvalto-
zas nem kertilhet mitétre, a besugarzas mint ko-
vetkez6 lehetséges helyi kezelési mod 2001-ben
még csak I1I-as evidenciaval birt, de pl. az extra-
cranialis manifesztaciok sztereotaxids hipofrak-
miatt a modszer j6 eséllyel palydzhat magasabb
fokozatra.

A TITA-B kiterjedésti nem kissejtes (,inopera-
bilis”) eseteknél a konkomitdns - esetleg szink-
ron - kemoterapia mellett az irradiacié indikacio-
janak evidenciaszintjét a beteg altalanos allapota
hatdrozza meg: j6 allapotiaknal I, rossz kondicio-
ban 1év6 panszosoknal III. A kétes operabilitasu
ITIA-B esetek neoadjuvans kemo-radioterapiaja a
kozolt kedvez6 eredmények alapjan (28) eviden-
ciabesoroléasra var.

A TV st. nem kissejtes tiidérakos betegeknél a
kemoterapiaé a vezetd szerep. Ha az attétek ural-
hatok, a kemoterapiara valaszt észleltiink, és a
beteg altalanos allapota megfeleld, a mellkasi pal-
liativ radioterapia indikacigja IV. evidenciaszin-
td. A modern indikaciok rovid osszefoglalasat a 2.
tabldzat tartalmazza.

A sugarterapias technikak fejlédése

Az elmult negyedszazad technikai fejlédése a ra-
dioterapiadban felhasznalt sugarminéségek, a cél-
térfogat-besugarzasi modszerek, az 6sszdozis és
frakcionalas, valamint a protrahalas terén hozott
véltozast.

A sugarmindségek terapids értékének Ossze-
hasonlitasara hazankban elGszor az Orszagos On-
kologiai Intézetbe telepitett Betatron (1976) kor-
koros és az 1985-ben tlizembe allitott Neptun li-
nearis gyorsité 29 ill. 9 MeV energiaju fotonsugar-
zasanak felhasznalasaval nyilt lehet6ség (9, 16).
Ma mar persze nem Ujsag, hogy az akkori elneve-
zés szerint ,nagyenergiaju fékezési rtg” sugarzast
talaltuk hatékonyabbnak a telekobalt-irradiacio-
val szemben: nagyobb energidja és kisebb félar-
nyéka miatt az ép strukttrak sugarterhelése azo-
nos tumordoézis mellett jelentdsen kisebbnek bi-
zonyult. Dézis-volumen hisztogramok helyett a
80-as években még un. ,haszonfaktort” szamol-
tunk a teljes térfogat és a daganat térfogat-dozis
hanyadosabodl. Ez az 1. dbran lathat6 harom-me-
zGs tanulmanytervnél pl. 6,37-11,6-11,49%-nak bi-
zonyult Co60y-9IMVx-29MVx viszonylatdban. A
tiidé- és egyéb tumorok fotonbesugarzasa azota
mar vilagszerte altalanossa valt, s6t napjainkban a
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kilonbozé nehézrészecske-sugarzasok kezdenek
teret nyerni kozismerten nagysigrenddel maga-
sabb relativ biolégiai hatasossaguk miatt (3).

A céltérfogat meghatarozasa és megkozelitési
modszereiben kovetkezett be talan a legnagyobb
fejlédés az elmult 25 évben. A primer tumor és a
nyirokrégiok illesztett mez6s besugarzasdhoz ké-
pest mar az irregularis nagymezdk és bennfoglalt
sziikitett mezdk alkalmazasa is nagy eldrelépést
jelentett (6). A célvolument az érintett nyirokré-
gion egy szinttel tulra is ki kellett terjesztentink
(2. dbra), a primer tumorra sztkitett mez6t pedig
boost irradidciéban részesitettiik (11). A képalko-
t6 diagnosztika fejlédése és a sugarforrasok mul-
tileaf kollimatorral valo felszerelése segitségével
innen jutottunk el napjainkra a konformalis be-
sugarzasig (3. dbra) és a CT/MR/PET képfuzi6 al-
tal bizonyitottan érintett nyirokcsomok elektiv
besugarzasaig. Az intenzitas-modulalt radiotera-
pia klinikai felhasznaldsa a bronchuscarcinoma
kezelésében még a kezdeti 1épéseknél tart (21).

A frakcionalas és 0sszdozis megvalasztasa
ugyancsak kardinalis kérdése a mindenkori su-
garterapias stratégianak. Mind a doéziseszkala-
ci6s, mind az eltéré frakcionalasi torekvések (14)
kezdete a hetvenes évek végére, nyolcvanas évek
elejére tehet6. A 3-4000 rad megel6zéen szoka-
sos 0sszdozist 5-6000-re, majd kis mezébdl 80 Gy-
re emelték (19), de a mellékhatasok 50 Gy felett
torténd halmozodasa miatt normalis frakcionalas
mellett ez nem valt altalanossa. A szokasos napi
2 Gy-s frakcionalason kivil a pallidcioban egye-
diil a hipofrakcionalés jott szoba 2-3 naponta 3-5
Gy-s adagokban kozolt 30-40 Gy 6sszddzisig. A
napi tobbszori kisdézisu besugarzasnak akkor
még az egységes nomenklaturaja sem alakult ki:
ultra- (5), multi-, akceleralt-, szuperfrakcionalas-
tol reméltiik, hogy jobb helyi valasz mellett tobb
esélyt adunk az ép szoveti regeneracionak. Tiidé-
raknal a hiperfrakcionalds a kissejtes szovettani
tipusban bizonyult hosszi tdvon szignifikdnsan
hatasosabbnak (27). Nem kissejtesnél 2004-ben
konkurrens kemoterapia mellett a hiperfrakcio-
nalassal kozolheté maximalis toleralt 6sszddzist
80 Gy-ben még csak fazis I vizsgélattal allapitot-
tak meg (17).

A protrahalas mint az ép és koros szoveti su-
garérzékenység killonbségét fokozo sugarterapias
csekély jelentGségli. Munkacsoportunk 1985-88
kozott lefolytatott randomizalt klinikai vizsgalata-
nak egyik betegcsoportjaban a 2. dbrdn lathato ki-
terjesztett irregularis mezét a 9 MeV-es linearis
gyorsité standard 200 cGy/min dézisteljesitmé-
nye helyett 50 cGy/min dézisrataval kezelte: sem
a regresszi6 mértékében, sem a mellékhatasok
el6fordulasaban nem észleltink killonbséget (12).
a protrahalasnak ellentmondasos szerepe van: az
alacsonyabb dozisteljesitmény remélt jobb ép
szoveteket kimélé hatasaval szemben mindig a
rovidebb applikaciés idét igénylé magasabb do-
zisteljesitményt izotopokat részesitették elony-
ben. 1929-ben az elsé intraluminalis radiumkeze-
1és még 6-8 orat vett igénybe (4), mig a modszer

SUGARTERAPIA A TADGRAKBAN 1980-2004

hazai bevezetésekor mar rendelkezésre allo high-
dose remote afterloading modszerrel egy frakcié
kozlési ideje néhany percre rovidiilt (13).

A sugarkezelés eredményeinek alakulasa

A sugarkezelés eredményét a tulélés hossza és
mindsége ill. a mellékhatasok aranya, valamint a
helyi vélasz mutatja. Mindharom paraméter ér-
telmezése és értékelése sokat valtozott az elmult
évtizedekben.

A tulélés mennyiségi mutatoi kozil kezdet-
ben csak a nyers, atlagos, hénapokban kifejezett
és az 5 éves tulélés %-os ardnya szerepelt (7),
majd a 80-as években az informativabb medidn
tulélési mutatot is hasznaltuk (12). Ebben az év-
ezredben az atlagos tulélést mar nem szamitjak, a
statisztikai modszerek fejlédésével megjelentek a

2. dbra.

Besugdrzasi terv, 1986.
Oppondlo irreguldris
nagymezo bennfoglalt
kismezovel, killonbozd
gyakorisagu
gerinctakardssal
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tumorspecifikus, progressziomentes, tlinet- €és
mellékhatdsmentes, kockazati, stb. adatok is. Az
osszehasonlithatosag kedvéért a 2004-es iroda-
lombol kiemelve csak a median és 5 éves tulélési
adatokat szerepeltetjiik 3. tdbldzatunkban sajat
retrospektiv és 1981-t61 prospektiv anyagunk
eredményei mellett. A kezelési modok is komp-
lexebbé véltak, bar ezek evidencidjat nem szin-
tekben adjak meg, hanem az irodalmi eredmé-
nyekbdl leszirt ajanlasok formajaban (18).

A talélés mindségére kezdetben még csak a
Jjavult, valtozatlan, rosszabbodott” megjelélést
hasznéltuk (7), a kovetésben pedig a ,munkakeé-
pes, ambulans, hospitalizalt” kategoridkat (8). A
modern életmingség-felmérd kérddives modsze-
rek (QLQ, FACT-G, HRQOL, stb.) még nem vol-
tak ismertek, igy az 0sszehasonlitds mar csak a
szupportacié lehet6ségeinek jelentés bévilése
miatt sem allna meg a helyét.

A sugarkezelésre adott helyi valasz megitélé-
se az adott iddszakban rendelkezésre allo képal-
kot6 diagnosztikai lehetéségek fiiggvénye is. A
komplett remisszié aranya pl. kissejtes tidérak-
nal 16,6%, 38%, 44% volt a historikus, a 80-as
évekbeli betegeinknél és a 2004-es irodalomban
(2). Ugyanez nem-kissejtesnél 2,7%, 26,8%, 23%-
nak adédott. Nyilvanvald, hogy a 2004-ben elér-
het6 23%-0s CR (23) megitélése szigorubb és pre-
cizebb, mint a sajat anyagunkban 1989-ben kozolt
26,8%-¢ volt (12).

A mellékhatasok csokkentése, az ép struktu-
rak védelme a sugarterapia technikai fejl6désé-

3. tabldzat. nek katalizatora, ugyanakkor a déziseszkalacios
Tiidordakos betegek torekvések, az akceleralt hiperfrakcionalasi sé-
tulelési adatai mak, a masod-harmadgeneracios citosztatiku-
radio( + kemo)- mokkal kombindlt irradidci6 a terdpia okozta
terdpidval morbiditast emeli. Kétségtelen, hogy a hajdani
Tulglés
1971-1978 1981-1989 2004
(176 beteg) (129 beteg) (irodalom)
atl. med. 5éves &t  med 5éves 3t med. 5éves
Kissejtes 10,7 ? - 129 8 7? - 128 20%
[imitalt (xop.)
Kissejtes 64 ? - 9 7 7 - 95 365%
extenziv
Nem kissejtes 13,9 ? 29% 19 85 5% - 38 56%
II. st. (xop.)
Nem kissejtes 10,5 ? - 152 10 17% - 21 30%
III. st. (xop.)
4. tabldzat. A tudordk sugdrkezelésének mellékhatdsai
Mellékhatasok 1971-78 1981-89 2004
Korai helyi Oesophageitis 49% 30,9% 16-48%
Pneumonitis ? 15,1% -
Korai &ltaldnos  Hematolégiai 42% 13,3% 37-60%
Kés6i helyi Fibrozis 27% 52% -
Késoi altalanos  Kater 13,8% 11,5% -
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dozislimitalo tényezd, a kater (= réntgencsdémor)
mar csak torténeti érdekesség, de a radiogén tra-
cheo-oesophageitis most is a legfébb akadalya az
6sszdozis tovabbi emelésének. Sajat két betegcso-
portunk mellékhatasainak a 2004-es irodalmi
adatokkal valo szamszer( 0sszehasonlitasanal (4.
tabldzat) figyelembe kell venni, hogy a kezelési
modok agresszivebbé valtak azéta. Pusztan a ke-
moterdpia hozzdaddsa egymagaban 18%-kal
emelte a Gr3 helyi (26) és 24%-kal a hematoldgi-
ai (32) mellékhatasokat, természetesen a szignifi-
kansan jobb tulélés érdekében. A fibrozis el6for-
dulasanak megduplazodasat a 70-es években ke-
zeltekhez képest 1981-89-es anyagunkban a na-
gyobb célvolumen, a magasabb 0sszdozis és a
gondosabb detektalas magyarazza. A szofisztiku-
sabb céltérfogat-meghatarozasi és besugarzaster-
vezési modszereknek koszonhetéen azonban
2004-re elmaradtak a tiidéparenchyma korai és
késéi mellékhatdsai (pneumonitis, fibrézis), vala-
mint a mar emlitett kateres tiinetek.

Megbeszélés

A tudérak el6fordulasi gyakorisdga emelkedik,
gyOgyitasaban a sugarterapia az elmult negyed-
szazad soran a palliaci6 egyik lehetséges modsze-
rébdl a sebészet utdan masodikként valaszthato lo-
kalis kezelési modszeren at a komplex terapia in-
tegrans részévé valt. Mindezt a tarsszakmak b6vii-
16 lehetéségei mellett (javuld sebészeti technikak
és aneszteziologiai modszerek, 1j kemoterapeu-
tikumok és szupportiv szerek, informativabb esz-
kozos diagnosztika és képalkotas, stb.) a szakma a
technikai fejlédés, a sugarbioldgiai ismeretek jobb
felhasznalasa segitségével vivta ki. Sajat 1971-78-
as retrospektiv historikus és 1981-89 kozotti ran-
domizalt prospektiv vizsgalati beteganyagunk
adatait a 2004-es irodalmi kozlésekkel dsszevetve
tekintettik at az eddig megtett utat. A sugartera-
pias indikaciokat az egyes szdvettani tipusokban
és betegségstadiumokban ma mar evidenciaszin-
tekkel jellemzik, az Gjabb és tjabb sugarterapias
modszerek jobb helyi vélaszt biztositanak keve-
sebb radiogén mellékhatds aran - lehet6vé téve a
kemoterapidval torténd hatdsos kombinaciot is a
jobb tulélés érdekében. A sebészeti megoldasok-
kal val6 kombinaci6 indikaci6janak, valasztando
technikajanak meghatarozasaban sokat segitett a
modern biostatisztikai és betegkdvetési modsze-
rek alkalmazédsa is. Torténeti visszatekintéstink
egyben azt is alatdmasztja, hogy az eléfordulasban
a vilag élvonalaba tartoz6 hazankban - e kétes di-
csoségen tul a tidérak gyogyitasaban is megtet-
tiik, megtesziink minden t6liink telhetét.
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