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A szerz6 ismerteti a hazai epidemiologiai adatokat mind a kissejtes tidérak megjelenését, mind a sebé-
szi tevékenységet tekintve. Mivel a betegség megjelenésében, biologiai viselkedésében és a kiillonb6zé
kezelési lehetdségek eredményességében elkiilonitendé a nem kissejtes tiidérakoktol, a kezdeti probal-
kozasok nem a sebészi kezelés elonyét igazoltak. Hangsulyozza, hogy sajat gyakorlatukban mindig és a
nemzetkozi tapasztalatok alapjan ismét a betegség TNM-besorolasat ajanljak, hogy a pontos onkol6giai
kezelést meghatarozhassak. Roviden osszefoglalja a kissejtes tiddrak onkologiai kezelésének filozofia-
jat, amelyben szerepet kaphat a sebészi beavatkozas is, mint a komplex kezelés része. A kissejtes tiido-
rak, kiillonésen a miitétre keriil6 esetek, sokszor periférias kerekarnyék formajaban kertl felfedezésre,
amelynek a preoperativ kivizsgalasi algoritmusa meghatarozé. A kissejtes tiidérak csak sebészi reszek-
cioval valo kezelése, annak ellenére, hogy kedvez6 tulélésrdl is beszamolnak, ma mar nem fogadhato el
korrekt onkologiai allaspontként. Az adjuvans kezelés értéke javitotta a tulélési eredményeket, csok-
kentette a lokalis recidiva aranyat. A stadiumoktol fiiggé 5 éves tulélés 4-60% kozott valtozik. A 80-as
évek végétdl egy komplex, un. multimodalis onkoterapia vette kezdetét, neoadjuvans kezeléssel. Az
alapjaban kemoszenzitiv kissejtes tiidérak esetében még az N2-es folyamat is, down-stagingelés utan re-
szekalhatova valt. A sebészi beavatkozast adjuvans kezeléssel zarjak le. A kés6i eredmények 20-46%-os
kumulativ 5 éves tulélést jeleznek. N2 betegségnél is 15-30% kozotti 5 éves tulélés érhet6 el. Ez egyéb-
ként a kissejtes ttidérak sebészetének kritikus pontja, mert ma is még az a donté vélemény, hogy N2 be-
tegség esetében, de rezidualis N2-nél semmiképpen nem javit a tulélésen a sebészi kezelés. A kissejtes
tiidérakok gyakran nem kissejtes kombinacioban fordulnak eld, ezért az tn. salvage mtitétek lehetdsé-
ge a kemo/radioterapiara nem reagalt, rezidualis kissejtes daganat eltavolitasan és a kemorezisztens
nem kissejtes daganat reszekcidjan alapul. Osszefoglalva: a kissejtes tiidorak sebészi kezelése elsésor-
ban az I-I1. stadiumu betegeknél elényos, a I11/a stadiumu betegek esetében ma még nagyon kérdéses,
hazai gyakorlatunkban nem is ajanljuk. Ma a komplex neoadjuvans protokollt kovetjik, amellyel 20-40%
kozotti 5 éves tulélés érhetd el. Magyar Onkologia 50:223-227, 2006

The author provides information about epidemiology as well as surgical practice for small cell lung
cancer (SCLC) in Hungary. It is emphasized that, based on the author’s experience and on international
consensus, TNM system is the basis of accurate oncological treatment. The oncological management of
SCLC is summarized, which is based on surgery. SCLC, especially cases undergoing surgery, are often
detected as a peripheral nodule which should be examined preoperatively by special algorithm. Despite
the published favorable results, surgical treatment alone is not accepted nowadays as a correct
oncological point of view. The aim of adjuvant therapy is to improve survival and to decrease local
recurrence. The 5-year survival of SCLC according to stages is between 4 and 60%. After the late 80's,
the complex multimodality oncotherapy has started, with neoadjuvant treatment. SCLC is
chemosensitive, even at N2 stage after down-staging surgery might be available. The late results show
20-46% cumulative 5-year survival rate. However, in the case of N2 disease, only 15-30% 5-year survival
is achieved. This is a critical question for surgery of SCLC, because the dominant opinion is that for N2
disease and especially residual N2 surgery does not prolong survival. SCLC often occurs in combination
with NSCLC. Therefore, salvage operation is a possible choice to remove the residual chemo/radiation
resistant SCLC and NSCLC components. In conclusion, surgery has an advantage for SCLC therapy
especially in patients with stage I-IT disease. Value of surgery for stage 111/a disease is under discussion
and it is not recommended in Hungarian practice. To use a complex neoadjuvant protocol is advised
which provides from 20 up to 40% five-year survival rate. Cseked A. The possibility of surgery for small-
cell lung cancer (state of art). Hungarian Oncology 50:223-227, 2006
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1. dbra.
Diagnosztikus
algoritmus

Bevezetés

A hazai gyakorlatban, az Orszagos Koranyi Tbc és
Pulmonolégiai Intézet adataira hivatkozva a kis-
sejtes tidoérak hazai el6fordulasa 15%-ra tehetd,
mig az operaltak kozott nem éri el a 3%-ot az ara-
nyuk (22). Aszerint a felfogas és tapasztalat sze-
rint, hogy a kissejtes tidérak biologiai viselkedé-
se a klinikai diagnoziskor mar gyakran tobb szer-
vi megjelenést, disszeminalt folyamattal allunk
szemben, a sebészi kezelés lehetésége jelentésen
korlatozott (3, 5, 6, 9, 13, 27). Emiatt egyértelmti,
hogy a tiidére lokalizalt betegség eltavolitasa csak
akkor segitheti a betegek tulélését, ha a daganat
kimutathatoan csak a tiidéparenchymat érinti.
Pontosabban az onkolégiai dllapot, a betegség sta-
diumanak a patologiaihoz minél kozelebbi meg-
hatarozasa donti el, hogy a sebészi reszekcio al-
kalmazhato-e, vagy sem. A sebészi kezelés filozo-
fiai alapja az, hogy a kissejtes tiiddérak lokalis ke-
zelése leghatdsosabban a sebészi reszekcioval biz-
tosithato (5, 6, 13, 17). Ebbdl is ad6dik, hogy a be-
tegség szisztémas kontrolljahoz pedig eredmé-
nyes kemoterapias kezelés sziikséges. Ma erre a
gondolkozasra alapozzak a kissejtes tiidérak
komplex kezelését. Ha a sebészi staging vizsgéla-
tok segitségével a folyamat lokalizaltnak bizo-
nyul, tehat a mediastinalis lymphogen propaga-
ci6 kizarhato, természetesen az elézetesen iga-
zolt egyéb szervi terjedés nélkiil (leggyakrabban
agyi-, csontattétek kizardsa), akkor neoadjuvans
kemoterapiaval eldkezelt betegekben a sebészi
reszekcio jo eséllyel akar kurativ eredményt is
nyujthat. Masik oldalrél megkozelitve ismert,
hogy a kissejtes tiidérak jellemzéen kemoszenzi-
tiv, ezért a nem sebészi onkoterapia soran kemo-
és/vagy radioterapiaval jo, de csak atmeneti kli-
nikai eredménnyel kontrollalhaté (9). Ugyanak-
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kor az is tény, hogy ezutan hosszu tulélésre nem
szamithatunk. A sebészi kezelés els6sorban a be-
tegség mellkasi recidivajat blokkolja. Egy 1973-
ban kozolt angol prospektiv vizsgalatban a radio-
terapia elényos hatdsait mutattdk ki a sebészi re-
szekcioval szemben, megerdsitve a lokalis keze-
lés és kontroll jelent6ségét (11). Ez az eredmény
visszavetette a sebészi beavatkozas gondolatat és
csak lassan oldddott és kapott pontosabb magya-
razatot a sebészi kezelés helye. Ezért latszik ered-
ményesnek, hogy a lokalizalt megjelenést kissej-
tes tiidorakndl a komplex onkoterapiat (kemo/ra-
dioterapia + tlidéreszekcio) végezzik, ha a keze-
lés (elsdsorban a tiidéreszekcio) feltételei adottak.

A sebészet szerepe a kissejtes tiidorak
diagnozisaban és stadinmmeghataroza-
saban

A kissejtes tudérak a tudécarcinomék kozott pa-
tologiailag is egy kiilon entitast jelent. A hétkoz-
napi gyakorlat is nem kissejtes és kissejtes cso-
portra osztja fel a tidérakokat. Ugyanakkor azt is
tudni kell, hogy a kissejtes tiidérak elészeretettel
jelenik meg mas tipusokkal kombinacidban, ta-
lan leggyakrabban laphamrakokkal vegyesen (5-
10%) (16). Tehat a tumor egyik része kifejezett
differencialodast mutat (tipusosan lapham ira-
nyu), majd anaplasztikus dedifferencialodassal
karoltve kissejtes dominanciaba megy at. A sebé-
szi kezelés eredményességét befolyasolja az is,
hogy a kissejtes tiiddérak melyik alcsoportjaba tar-
tozik az adott daganat. Egy masik differencialdi-
agnosztikai tényezd, hogy elsGsorban a carcinoid
tumoroktol kiilonitsiik el, de az egyéb neuro-
endokrin daganatoktdl is (ebbe a nagy csoportba
sorolhat6 a kissejtes tidérak is) meg kell kiilon-
boztetniink. Mindezen utdbbi diagnosztikus di-
lemmak fontos és meghatarozd szempontjai a
kissejtes tiiddorak kezelésének, hiszen a komplex
onkoterapia algoritmusat csak a pontos szévetta-
ni diagnozis utan lehet felallitani. Ezért lehet je-
lent6s szerepe a sebésznek is a kissejtes tiidorak
diagnosztikajaban, amelyhez szorosan kapcsolod-
hat a sebészi ,staging” felallitdsa, amely mar alig
térhet el a végleges, patologiai stadium meghata-
rozasatol. Természetesen mindezen torekvés
csak a mellkasra lokalizalt folyamatokra érvé-
nyes, és ebben van meghatarozo6 szerepe és fel-
adata a mellkassebésznek. A tidében megjelend
kerekarnyék diagnoézisa mindenképpen fontos,
akar a sebészi diagnosztika lehetdségeit is kihasz-
nélva (1. dbra). Abban az esetben pedig tiidore-
szekciohoz fogni, amikor a betegnek tipusosan
kisebb periférids tiidéelvaltozasa és megnagyob-
bodott hilaris, mediastinalis nyirokcsomdi van-
nak, szakmailag elfogadhatatlan. A sebészi diag-
nosztika barmely formajat hasznaljuk fel ahhoz,
hogy korrekt szovettani diagnozist érjunk el, kii-
lonosen kissejtes tiidérak esetében. A stadium-
meghatarozas ugyanilyen fontos, nem ritkan in-
vaziv uton, tehat sebészi beavatkozassal nyerhe-
tink mintat mind a tumorbol, de akar a mellkasi
nyirokcsomokbdl is (6, 27). Természetesen ezt az
invaziv diagnosztikat kivalthatja a biztaté jové
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elott allo PET-vizsgalat, de sajat tapasztalatunk
szerint is még mindkét iranyu tévedése szamot-
tevé és igy szenzitivitasa és specificitasa is javi-
tasra szorul, nem beszélve arrol, hogy a szovetta-
ni tipusrél nem nyujt informaciot.

A kissejtes tiidérak sebészi kezelésében az Or-
szagos Koranyi Intézet Mellkassebészetén a 80-as
években is a stadiumbeosztast alkalmaztuk. Az ak-
kor relevansnak tartott limited-extensive” megha-
tarozast jol be tudtuk illeszteni a TNM-rendszerbe,
és ennek megfeleléen allitottuk fel a komplex ke-
zelési algoritmust (4, 10). Napjainkban ismét a
TNM-rendszerbe sorolast ajanljak, amellyel ponto-
sabban kortilirhat6 a betegség, igy a sebészi re-
szekcio helye és indikacitja is korrektebbtl felal-
lithat6 (3, 12). Az els6 stadiumban mindenképpen
szoba jon a kissejtes tiidérak eltavolitasa, a maso-
dik stadiumban (elsésorban N1 esetén) opcionalis,
mig a tovabbi staddiumokban a sebészi kezelés csak
nagyon kovetkezetesen végzett komplex onkote-
rapia szerint, szelektaltan kaphat helyet.

Tehat ma azt kell eldonteni a sebészi stadium-
meghatarozas alkalmazasaval, hogy a folyamat
csak a tidore lokalizalt-e és a mediastinalis nyirok-
csomok érintettek-e. Mindenekel6tt minden diag-
nosztikus eszkozt be kell vetni, hogy kizarjuk mas
szervi propagacio lehet6ségét. A kissejtes tiddrak
az autopszias vizsgalatok alapjan (8) mar felfede-
zésekor gyakran egyéb szervi attétet képez (elo-
szeretettel az agyban és csontban), ezért a teljes-
test-staging indokolt. Természetesen egyéb tavoli,
supraclavicularis, scalenus menti nyirokcsomo-
propagaci6é gyanuja esetén is sebészi mintavétel
ajanlott. A fentiek miatt minden igazolt kissejtes
tiildéraknal a mediastinum sebészi exploracigja el-
engedhetetlen ahhoz, hogy a pontos onkoterapiat
elindithassuk. Ezért leggyakrabban és rutinszert-
en a diagnozis felallitdsa utan az elvi sebészi be-
avatkozas lehetGségét megerdsitve, vagy kizarva
mediasztinoszkopia végzése sziikséges.

A sebészi kezelés eredményei kissejtes
tiidérakban

Kizdrolag reszekcios kezelés

A Kkissejtes tudérak sebészi kezelésének eredmé-
nyeit a 60-as évek végétdl szamon tartjak. A csak
reszekci6 utani tulélés széles hatarok kozott val-
tozik (0-57% 5 éves tulélés). Természetesen a
szorasban szerepet jatszik a preoperativ diag-
nosztika, a pontos stadium és a mitétek tipusa,
tovabbd a perioperativ mortalitds (1. tdbldzat).
Nem utols6 sorban ki kell emelni, hogy kevés,
kisszamu betegrdl és gyakran nem egy centrum-
bol osszegzett eredményeket ismertetnek, ezért
az értékelés is sok kétséget hagy maga mogott.
Ma mar e kezelési format inkabb torténelmi kez-
detnek tekinthetjik.

Adjuvdns kezelés

Azt mar évtizedekkel ezel6tt felismerték, hogy a
kissejtes tiidérak reszekcioja utan a kemoterapia
elényosen befolyasolja a talélést, ezért az adju-

SCLE SEBESZIKEZELESE

vans kemoterapiaval, stadiumoktol fiiggéen akar
76%-0s 0t éves tulélést is el lehetett érni (2. tabld-
zat). Az tjabb és az adjuvans kezeléssel kiegészi-
tett reszekciok utan a III. stddiumban is 11-35%
ot éves tulélést tudtak felmutatni. Ennek a keze-
lési metodusnak a racionalitasat erdsitik meg
azok az eredmények, amelyekben a recidivakat
és a betegség progresszidjat elemzik (lokalis-tavo-
1i). A tulnyomo tobbségben a sebészi és adjuvans
kezelés utan latvanyosan ritkabb a lokalis recidi-
va, inkdbb a tavoli propagacié dominal (1, 5, 18,
20, 26, 29). Eppen erre épiil az a megfigyelés,
hogy az operalt, panaszmentes betegek agyi be-
sugarzasban (PCI) részesiiljenek (5, 27), amellyel
az egyik leggyakoribb predilekcios metasztatikus
hely kezelése torténik meg. Van olyan allaspont,
amely azt ajanlja, hogy az I-1I. stadiumu kissejtes
tiudérak esetében a sebészi reszekcio legyen az
onkoterapia els6 1épése, amelyet az adjuvans ke-
moterapia, mellkasi és agyi besugarzas kovessen.
Ezzel a protokollal 13-43% 0t éves tulélésre sza-

1. tablazat.
Kissejtes tuidordak
kezelése csak sebészi

mithatunk. titon

Szerzé No. Mortalitas Stadiumok 5 éves tulélés
Mountain (1978) 378 1 beteg
Hayata (1978) 106 1 beteg
Sorensen (1986) 77 StI+ll 8%
Shah (1992) 28 0 Osszes 43%

T1-2NO 57%

T3NO 56%

2. tabldzat. Reszekcio és adjuvdans kemoterdapia kissejtes tiidordknal

Szerzé No. Mortalitas Stadiumok  Tulélés
Shields (1982) 132 15,8 Osszes 23%

I/a 60%

Il/a 31%

lIv/a 4%
Massen (1986) 124 Osszes 20% (3é)

St 34%

St 21%

St il 1%
Karrer (1989) 112 Osszes 51% (3€)

St 62%

Stll 50%

St 41%
Ulsperger (1991) 146 Osszes 37% (4é)

N1 50%

N2 31%

3. tabldazat. Indukcios kemoterdpia és sebészi beavatkozds kissejtes tiiddrdakndl

Szerz6 No. St St St 5 éves tulélés
Shepherd (1989) 72 21 16 35 36%
Eberhardt (1997) 46 6 2 38 46%
Rea (1998) 53 20%
Lewinszky (2001) 75 6 12 17 29%
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Neoadjuvans protokoll

A mitétet megel6z6 kemoterapias kezelés arra a
filozofiara épiil, miszerint a kissejtes tiidérak mar
a diagnozis idején sem lokalizalt betegség, még
ha a jelen vizsgal6 eljarasaink alapjan nem is tud-
juk kimutatni. Az elvaras a sebészi reszekcio
eredményeinek javitdsara koncentralt, ismerve
azt a tényt, hogy a kissejtes tiiddérakok 80%-ban
vagy még magasabb aranyban kemoszenzitivek
(5). Az ezutan elvégzett tiidéreszekciot adjuvans
onkoterapia koveti (leggyakrabban kemoterapia,
mellkasi és agyi sugarkezelés) (3. tdbldzat). A neo-
adjuvans kezelés nemcsak az I-I1. stadiumu bete-
gekre vonatkozik, hanem tobb prébélkozés, né-
hany randomizalt, prospektiv vizsgalat soran az
N2-es kissejtes tudérak (I11/a stadium) indukcios
kezelését kovetd sebészi reszekcio lehetéségét is
bizonyitotta, kiegészitve adjuvans onkoterapiaval
(3,7, 19, 23, 25). Ha a neoadjuvans kezelésre re-
misszio kovetkezik be és a re-staging (re-mediasz-
tinoszkoépia, re-PET) tumormentes nyirokcsomo-
kat talal, akkor a reszekcio utani tulélés szamot-
tevd, mig perzisztdlo N2 esetében a sebészi be-
avatkozasnak nincs sok értelme (13, 19). Ismert
azonban az is, hogy N2 utan is kedvezd tulélést
érhettink el (3). Tehat gyakorlatilag a kissejtes tii-
dorak esetében az N2 sebészetének prognosztikai
elényét az indukcios kemoterapiara adott valasz
hatarozza meg. Ha un. ,down-staging” bizonyit-
hato, a komplex onkoterapiaba illeszthet6 a sebé-
szi reszekcio is. A legkedvezébb ot éves tulélés
30%, szemben a 15%-kal. Azt mindenképpen
meg kell jegyezni, hogy a neoadjuvans protokoll,
kiléondsen a kemo +radioterapia (véltozatos szu-
perfrakcionalt formaban) a sebészi technika ko-
riilményeit rontja, elvileg magasabb morbiditas-
sal és mortalitassal jar. Azonban az utobbi évek-
ben egyre gyakrabban ismertetik azt a tapasztala-
tot, hogy az indukciés kezelés utan is tarthat6ak
az egyéb tuddreszekcioknal elérhetd perioperativ
eredmények.

,Salvage” miitétek kissejtes tiidordk esetén

Arra a meggondolasra épitik a sebészi beavatko-
zas lehet6ségét, hogy a kemorezisztens, vagy
gyorsan relapszusba keriil6 esetekben a masodik
vonalbeli, nem sebészi onkoterapia is eredmény-
telen. Bizonyos tapasztalat azt is mutatja, hogy
ezekben az esetekben vegyes megjelenést kissej-
tes + nem kissejtes folyamattal dllunk szemben,
ahol a nem Kkissejtes rész kemorezisztens (14,
25). Ez a felfogas nagyon ingovanyos talajra éptil,
mert a filozofiat csak kisszamu beteganyagon
mutatjdk be. Egy masik magyarazatot is bizonyit-
hatonak tarthatunk, ha a kissejtes tidérak re-
szekcidja utan egy ujabb kerekdrnyék jelenik
meg a tidében (2). Ugyanis nem biztos, hogy
relapszusrol van sz6, mert vannak tapasztalatok,
miszerint a kiillonésen hosszan tulélé kissejtes tii-
dérakkal operalt betegeknél nagyobb valdszint-
séggel alakulhat ki egy masodik, primer tiidérak
is, amely ha nem kissejtes és a re-reszekcio felté-
telei adottak, azt érdemes elvégezni.
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Mi a sebészet szerepe a kissejtes tiidordak
kezelésében?

Ahogy az el6z6ekben tobbszor megerdsitést nyert,
az a feltételezés, hogy a kissejtes tiiddérak sebészi el-
tavolitasaval a folyamat mellkasi kontrolljat érhet-
juk el. A nyolcvanas évek eleje 6ta nemcsak a sebé-
szek, hanem a tidGonkologusok meggydézédése is
ez. Fzt azokkal a vizsgalatokkal erdsitették meg,
amelyekben kimutatast nyert, hogy lokalis relap-
szus az esetek kozel felében fordul el6, amelyet ag-
resszivabb mellkasi radioterapiaval csokkenteni
tudtak, sét a tavoli progresszié aranya is csokkent
(6). Erre alapozzdk a sebészi terdpia racionalitasat
is. Sajnos csak nagyon kevés komparativ vizsgalat
érvényes, de sikertilt bebizonyitani, hogy azoknal a
betegeknél, akik reszekcioban részestiltek, joval ki-
sebb aranyban fordult el6 a lokalis propagacio,
szemben a nem sebészi onkoterapids csoporttal.
Mindazon hatranyok mellett, amelyek a reszekcio
kévetkezményei (mortalitds, morbiditds, funkci6-
vesztés), azt érdemes elfogadni, hogy ha a betegek
egy komplex onkoterapids protokollba kertilhet-
nek, amelyben a reszekci6 is helyet kap, a kissejtes
tiidérak lokalis kontrollja biztosabban uralhato.

Kovetkeztetés

Mai hazai gyakorlatunkban az alabbi protokollt ko-

vetjuk, amelyet azon nemzetkozi ajanlasokra ala-

pozunk, amelyekre az el6zéekben hivatkoztunk.

1. Kissejtes tidorak citologiai és/vagy szovettani
igazolasa utan teljes test klinikai staginget kell
végezni. Ehhez a mellkasi, hasi, agyi CT/MRI-
vizsgalat, a csontizotop-vizsgalat (egyesek sze-
rint csontveld-biopszia) tartozik. A PET egye-
dili értéke még nem eléggé bizonyitott.

2. A mellkasra lokalizalt folyamatnal akar klini-
kai N0, akar N2 esetében az onkoterdpiés terv
felallitasa el6tt a mediastinum sebészi
exploracidja, a nyirokcsomok szovettani vizs-
galata szlikséges, amelyet leginkabb rutin
collaris mediasztinoszkopiaval ériink el.

3. Ha N2-3 folyamat kizarhatd, a betegek neoad-
juvans kemoterapidban (1-3 ciklus), opciona-
lisan radioterapiaban részestilnek. Magunk a
kissejtes tiidérakok esetében az N2-es folya-
matot sebészi reszekciora nem ajanljuk, tehat
ebben a szévettani tipusban ,down-staginget”
nem végziink.

4. A komplett reszekcié utan adjuvans kemote-
rapia kovetkezik. Ha a mitétnél végzett
sampling N2 folyamatot igazol, akkor a mell-
kasi sugarkezelést is ajanljuk.

5. Az adjuvans posztoperativ onkoterapiat agyi
besugarzassal (PCI) érdemes befejezni.

6. Annak ellenére, hogy sem az irodalmi adatok,
sem sajat tapasztalatunk nem erésiti meg a kis-
sejtes tiidérak sebészi kezelésének lehetdségét
N2 esetében, sét az elébbiekben emlitett ,sal-
vage” operaciok esetében sem, de kategoriku-
san elzarkozni e lehetGségek ell nem szabad,
véleménytnk szerint egyénre szabott, nagyon
szelektalt esetekben ezek a lehetdségek is meg-
hosszabbithatjak a betegek tulélését.
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