EREDETI KOZLEMENY

Tiidolebeny-eltavolitast koveto
kemoterapia tolerabilitasat befolyasolo
perioperativ tényezok

Ottlakan Aurél dr.! = Pécsy Balazs dr.! = Csada Edit dr.?
Adam Gabor dr.?> = Maraz Aniké dr.? = Borda Bernadett dr.!
Lazar Gyorgy dr.! = Furak Jozsef dr.!

Szegedi Tudomanyegyetem, Altalanos Orvostudoményi Kar, 'Sebészeti Klinika, 2Onkolégiai Klinika, Szeged
3Csongrad Megyei Mellkasi Betegségek Szakkorhaza, Deszk

Bevezetés: Hazinkban a tiid6rak a vezetd daganatos haldlok. Gyogyitdsa dsszetett, sebészi és onkologiai kezelést igé-
nyel.

Célkitiizés: Munkinkban a tiid6rak miatt operdlt betegek posztoperativ kemoterdpidjanak tolerabilitdsit befolydsold
tényezdket vizsgiltuk, a teljes/tervezett és nem teljes kemoterdpidknal.

Modszer: 6 év alatt (2011. janudr 1.-2016. december 31.) 72, tiid6rikkal (adenocarcinoma és laphdmrik) operilt
beteg adatait elemeztiik, teljes (4 ciklus), illetve nem teljes (<4 ciklus) posztoperativ kemoterdpia kapcsin. A csopor-
tokban [teljes: n = 53; nem teljes: n = 19] a kovetkezd tényezSket vizsgaltuk: nemek megoszlisa, dtlagéletkor, test-
tomegindex, Malnutrition Universal Screening Tool, Charlson-féle komorbiditasi index, masodik malignus tumor,
pitvarfibrillicié, terhelés utin 1 mdsodperc alatt kilégzett levegs, teljesitménystatusz, nyitott/videoasszisztalt tora-
koszkopos sebészet (VATS) lobectomia, mitéti id8, posztoperativ 1z, transzftzidigény, tartds levegdkilépés, reope-
racié, szovettan, tumorstadium.

Evedmények: Az 6sszes beteget tekintve, az egyvaltozos logisztikus regresszids értékek koziil jelentdsen magasabb volt
a tervezett/teljes kemoterdpia ardnya VATS-lobectomidk utin [n = 26 (83,87%)], mint nyitott eseteket kovetSen
[n =27 (65,85%)]; (p = 0,092; OR = 0,356), azonban szignifikins kiilonbség nem igazolédott. Multivarians anali-
zisnél (nyitott/VATS lobectomia, fels6-, kozépsG-, alsdlebeny-eltavolitas, diabetes, tartds levegdSkilépés, posztopera-
tiv 1dz) a teljes kemoterdpia felvételét a VATS-lobectomidk szignifikinsan pozitivan befolyasoltik (p = 0,0495), mig a
felsG-, kozépsSlebeny-lobectomidk (p = 0,0678), valamint a diabetes hidnya (p = 0,0971) esetén jelentds, bar nem
szignifikinsan pozitiv hatdst talaltunk.

Kovetkeztetés: A teljes tervezett, miitét utini kemoterdpids kezelést a betegek 26%-a nem tudta felvenni. A VATS-
lobectomian atesett betegek szignifikinsan tobb teljes posztoperativ kemoterdpids ciklust voltak képesek felvenni.
A cukorbetegség és az alsé lebeny eltavolitdsa hatrinyosan befolydsolta a posztoperativ kemoteripia toleralhatésagat.
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Perioperative factors influencing the tolerability of chemotherapy after lung lobe
resection

Introduction: Lung cancer is the leading cause of malignancy-related deaths in Hungary, involving complex surgical
and oncological treatment.

Aim: Factors influencing the tolerability of complete/planned and incomplete postoperative chemotherapy after
surgery were analyzed.

Method: During a 6-year period (January 1, 2011-December 31, 2016), data of 72 patients operated with lung can-
cer (adenocarcinoma and squamous cell carcinoma), receiving complete (4 cycles) and incomplete (<4 cycles) post-
operative chemotherapy were analyzed. The following factors among the two groups [complete: n = 53; incomplete:
n = 19] were analyzed: gender, mean age, body mass index, Malnutrition Universal Screening Tool, Charlson Co-
morbidity Index, second malignant tumor, atrial fibrillation, Forced Expiratory Volume 1 sec, Performance Status,
open/Video-Assisted Thoracic Surgery (VATS) lobectomy, duration of surgery, postoperative fever, need for transfu-
sion, prolonged air leak, redo surgery, histology, tumor stage.
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Results: The rate of complete postoperative cycles obtained from logistic regression analysis, were substantially high-
er after VATS lobectomies [n = 26 (83.87%)] compared to open procedures [n = 27 (65.85%)]; (p = 0.092; OR =
0.356), without significance. Multivariate analysis (open/VATS lobectomy, upper/middle-lower lobe resection, dia-
betes, prolonged air leak, postoperative fever) showed significantly increased successful uptake of complete cycles
after VATS (p = 0.0495), while upper/middle lobe resections (p = 0.0678) and the lack of diabetes (p = 0.0971)
notably increased the number of complete cycles, without significance.

Conclusion: Twenty-six percent of patients were unable to receive complete planned postoperative chemotherapy.
VATS lobectomy patients received significantly higher number of complete cycles of postoperative chemotherapy.
Diabetes and lower lobe lobectomies had a negative effect on the tolerability of postoperative chemotherapy.

Keywords: postoperative, chemotherapy, lobectomy, VATS
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Roviditések

BMI = (body mass index) testtomegindex; CBP = karboplatin;
CCI = (Charlson comorbidity index) Charlson-féle komorbidi-
tasi index; CDDP = ciszplatin; CI = (confidence interval) kon-
fidenciaintervallum; CT = (computed tomography) komputer-
tomografia; ESTS = (European Society of Thoracic Surgeons)
Eurépai Mellkassebész Tarsasig; FEV1= (forced expiratory
volume 1 secundum) erdltetett kilégzési masodperctérfogat;
GI = gastrointestinalis; HR = (hazard ratio) kockdzati arany;
TIALT = International Adjuvant Lung Cancer Trial; IASLC =
International Association for the Study of Lung Cancer;
MUST = Malnutrition Universal Screening Tool; NSCLC =
(non-small cell lung cancer) nem kissejtes tiidérik; NVB = na-
velbin; NYL = nyitott lobectomia; OR = (odds ratio) esélyha-
nyados; PAL = (prolonged air leak) tartés levegdkilépés; PF =
pitvarfibrillicid; PS = (performance status) teljesitménystatusz;
RCT = (randomized controlled trial) randomizalt, kontrollalt
vizsgalat; TAX = paclitaxel; VATS = (video-assisted thoracic
surgery) videoasszisztalt torakoszképos sebészet; VL = VATS-
lobectomia; VP = vindezin

A tiidorakos esetek kezelésében napjainkban még min-
dig a sebészeti reszekcidé szdmit arany standardnak,
amennyiben a tumor eltavolithat6. A sebészeti kezelés
mellett a stidiumtdl fiiggs posztoperativ kemoterdpia a
betegek talélését tekintve jelentSs szereppel bir [1]. A
Koranyi Bulletin szerint a hazankban 2017-ben kezelt Gj
tiid6rakos esetek Osszesen 51%-a részesiilt kemoterapid-
ban (neoadjuvins és/vagy adjuvins) [2]. A csak mitéttel
kezelt esetek 2017-ben az Osszes kezelt beteg 14%-at
tették ki, valamint az els6dlegesen sebészileg kezelt, de
mds modalitisban (neoadjuvins/adjuvans/sugdrterapia)
is részesiild betegek aranya 11% volt [2]. A csak sebészi
reszekcion dtesett betegek remélhetGen emelkedd ten-
dencidjinak hdtterében a korai tiidSrakkisz(irés allhat,
melyet hazdnkban is egyre szélesebb korben alkalmaznak
[3-5]. Sebészeti szempontbdl megjegyzendd, hogy az

utébbi években a tiid6rak miatt operdlt betegek mind
nagyobb hanyada esik 4t a hagyomanyos nyitott lobecto-
mia helyett VATS- (video-assisted thoracic surgery) lo-
bectomiin [6]. Jollehet az ESTS (European Society of
Thoracic Surgeons) 2013-ban késziilt felmérése szerint a
VATS-lobectomidk szima Eurépdban meredeken emel-
kedik, a 2013-as évben az Osszes tiidémiitét mindossze
25%-a tortént VATS-technikaval [7]. Hazdnkban 2016-
ban a tidérdk miatti lobectomidk 41%-it végezték
VATS-mobdszerrel [7].

Napjainkban a tiid6érik kezelésében a kemoterapids
kezelések bazisit a platinaalapt szerekkel (ciszplatin, kar-
boplatin) kettés kombindciéban adott terdpiak (gemcita-
bin, paclitaxel, navelbin) jelentik [8]. A posztoperativ
peribdusban megkezdett kemoterdpia egyértelmtien n6-
veli a ITA, illetve anndl magasabb stidiuma tidSrak mi-
att operalt betegek talélési aranyat [1]. A Non-Small
Cell Lung Cancer Collaborative Group kozlése szerint a
sebészileg reszekalt nem kissejtes tiidérak (NSCLC) ese-
teinél a ciszplatinalapti posztoperativ kemoterapia 5%-os
talélési elényt jelent [9]. Az International Adjuvant
Lung Cancer Trial (IALT) vizsgéilat eredménye ¢ tekin-
tetben szintén szignifikins talélési elényt igazolt [10,
11].

A posztoperativ kezelés toleralhat6siga egyértelmiien
kedvez6bb olyan torakoszképos miitétek utin, amelyek
soran IB és IIIA stidiumt tumorok esetében komplett
reszekeié tortént, mégis a betegek mindossze 50-87%-a
képes a komplett (4 ciklus) kemoteripids protokoll felvé-
telére [12]. A szakirodalomban viszonylag kevés cikk
foglalkozik tid&rik esetében a posztoperativ kemotera-
pia sikerességében, illetve felfiiggesztésében szerepet jat-
sz6 tényezSkkel. Vizsgalatunkban a teljes (4 ciklus) és
nem teljes (4 ciklusndl kevesebb) posztoperativ kemote-
rapidban részesiil§ betegek esetében vizsgiltuk a kezelés
tolerdlhatdsagat befolydsol6 paramétereket és azok hata-
sait a teljes kemoterapids ciklusok felvételére.
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Mobdszer

Munkankban 6 éves periédus sorin (2011. januar 1.—
2016. december 31.) a Szegedi Tudomdinyegyetem
(SZTE) Sebészeti Klinikdjanak Mellkassebészeti Oszta-
lyan elvégzett tiid6reszekcidk koziil konszekutiv médon
olyan betegek adatait vizsgaltuk, akiknél a posztoperativ
patologiai lelet IB vagy anndl el6rehaladottabb stadiuma
tidédaganatot igazolt (a IV. stidium kivételével), és az
érintett betegek a m{tét utin onkolédgiai kezelést kaptak.
Ezen 6 év alatt a jelen munkaban jelzett 72 esetnél tobb
olyan betegiink volt, akiknél az onkoteam posztoperativ
kezelést javasolt, azonban csak tgy kaptunk 6sszehason-
lithat6 és homogén betegcsoportot, ha bizonyos betege-
ket kizdrtunk a vizsgalatbol: kizartuk a kis- és nagysejtes
tiidérakokat, valamint az atipusos carcinoidokat, és kiza-
rolag az adenocarcinomds, valamint a laphamrakos esete-
ket elemeztiik. A vizsgalatban csak az anatémiai tiid6le-
beny-reszekcidkat vizsgaltuk, pulmonectomidk, illetve
gépi ékreszekcidk anyagunkban nem szerepelnek.

Vizsgiltuk a nyitott (NYL) és a VATS-lobectomidk
(VL) aranyat, a mtitéti id6t, a posztoperativ szakban
megjelend lazat, a transzfzidigényt, a reopericidk ara-
nyit, illetve a mellkasi drén sziikségességének idGtarta-
mét (5 napndl hosszabb id&: prolonged air leak — PAL),
a szovettant (adenocarcinoma vs. laphdmrik), a patolé-
giai stadiumot (IB-1IIB), a nemek megoszlasat, a testtod-
megindexet (BMI), a Malnutrition Universal Screening
Toolt (MUST) [13], a tirsbetegségek tekintetében a
Charlson-féle komorbiditasi indexet (CCI) [14], a
forced expiratory volume 1 secundumot (FEV1), korab-
bi masodik malignus tumor meglétét, a pitvarfibrillaciot,
valamint a betegek teljesitménystatuszat (PS). Ezen pa-
ramétercket logisztikus regresszids szamitdssal értékel-
tiik, valamint 6t tényezSt (VATS /nyitott m{téti tipus,
tels6-, kozépss- és alsblebeny-lobectomidk, posztopera-
tiv laz, diabetes és PAL) kiilon multivaridns analizisnek
vetettiink ala.

A stadiumbesorolds kapcsan az IASLC (International
Association for the Study of Lung Cancer) 7. TNM-ét
alkalmaztuk [15]. Tekintve, hogy a 8. TNM-et 2017-t4l
kezdték el nemzetkozileg hasznalni, igy a vizsgalati id6-
szak alatt a patoldgiai staginget a 7. TNM szerint allitot-
tuk fel [16].

Az onkoldgiai kezelés tervezése

Miitétet kovetSen multidiszciplindris onkoteam indikélta
a posztoperativ kemoterapiat, melyben mellkassebész,
pulmonolégus, onkolégus és patologus is részt vett.
A posztoperativ terdpia megtervezésekor figyelembe kel-
lett venni a megel6z&en mar ismert tarsbetegségeket és a
mitét utani felépiilés virhaté idStartamat is. A legtobb
nemzetkozi vizsgalatban 4-8 héten beliil kezdték el a
posztoperativ kemoterdpiat [16], gyakorlatunkban mi is
ezt az elvet kovettiik.
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Vizsgilatunkban a 72 beteg kapcsin mono- vagy kom-
binalt terdpiaként hatféle kemoterapeutikumot alkalmaz-
tunk (CDDP: ciszplatin; CBP: karboplatin; NVB: navel-
bin; TAX: paclitaxel; VP: vindezin; Gemzar: gemcitabin).

A posztoperativ kemoterdpids kezeléseket két csoport-
ra osztottuk:

— Teljes kezelés (T-csoport): a teljes 4 ciklus posztoperativ
kemoterdpia felvétele.

— Nem teljes kezelés (NT-csoport): 4-nél kevesebb poszt-
operativ kemoterapias ciklus felvétele. A kezelés meg-
szakitdsa gyogyszeresen nem uralhaté mellékhatasok
miatt tortént.

Gyakorlatunkban a nemzetkozi irodalomnak megfele-
16en 4 ciklus posztoperativ kemoterapiat tekintettiink
teljes kezelésnek [16, 17]. Megvizsgaltuk a teljes/nem
teljes kemoterapias ciklusok aranyit, valamint a felfiig-
gesztett kezelések okait. A felfiiggesztések okain beliil
objektiv (gastrointestinalis [ GI], kardiilis, hematol6giai,
nefrolégiai szovédmények, novum tivoli attét megjele-
nése, miitéti seb suppuratidja, lagyrész-kirosodas) [18]
és szubjektiv (a beteg szubjektiv panaszai alapjin, pszi-
chés ok) [19] tényezbket vizsgaltunk.

Posztoperativ radioterapia

A 72 vizsgilt beteg koziil 20 esetben (27,77%) indult a
posztoperativ kemoterapia mellett radioteripia. A felvett
sugardézisok 27-50,4 Gy kozottiek voltak. A 20 beteg
koziil 6 esetben (30%) posztoperativ mellkasbesugarzis,
illetve 2 esetben (10%) definitiv mellkasbesugirzas tor-
tént. A VATS-csoportbdl egy esetben (5%) definitiv ke-
moradioterapia tortént, ez a beteg a teljes (4 ciklus) ke-
moterdpidt is sikeresen felvette. Azon betegek koziil,
akiknél mellkasi radioterapia nem jott szoba, hét esetben
(35,05%) palliativ radioterdpia tortént; tobbnyire pallia-
tiv agyi besugarzds (6,/20; 30%), illetve 1 esetben (1,/20;
5%) palliativ csontbesugirzas, valamint posztoperativ
agyirradiacié 2 esetben (2,/20; 10%), illetve agyi stereo-
taxia és mellékvese definitiv besugirzasa egy-egy esetben
(5%-5%) tortént.

Miitéti technika

Osztalyunkon 2012 jaliusa 6ta végziink VATS-lobecto-
midkat, melyeknek indikaciéi megfelelnek a nemzetkozi
irodalomnak [20]. Kiterjedt, tobbszintli N2-betegség
fennalltakor nyitott mtétet végeztiink a vizsgilati id6-
szakban.

A VATS-lobectomidkat izolalt intubdalast kovetSen, ol-
dalfekvésben végeztiik, elilsS feltarassal [21]. A kezdet-
ben hasznilt hirom portot a késGbbiekben kettSre csok-
kentettiik, valamint 2015 janiusitl megkezdtiik az *uni-
portdl’ technika alkalmazdsit. A mellkasi drént is innen
vezettik be. Kezdetben az ESTS altal javasolt
lebenyspecifikus samplinget [22] végeztiik, majd fokoza-
tosan attértiink a mediastinalis blokkdissectiora. A levegs-
atszivds megsziinése utan tavolitottuk el a mellkasi drént.
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1. tiblazat

Pre- és posztoperativ paraméterek a teljes (T-) és a nem teljes (NT-) csoportban

Teljes (n = 53) Nem teljes (n = 19) p OR
Preoperativ paraméterek
Eletkor (év) 64,11 58,26 0,678 0,854
BMI-itlag 26,97 26,99 0,752 0,765
MUST-atlag 0,66 0,789 0,834 0,435
CCl-itlag 4,67 4,21 0,567 0,756
Misodik tumor 15/53 = 28,301% 7/19 = 36,84% 0,874 0,745
PF 5/53 =9,43% 1/19=52% 0,532 0,967
FEV1 85,22% 83,78% 0,856 0,358
Teljesitménystatusz 83,01 87,22 0,539 0,456
Posztoperativ paraméterek
Nyitott lobectomia (n = 41) 27 (65,85%) 14 (34,14%)
VATS-lobectomia (n = 31) 26 (83,87%) 5(16,12%) 0,092 0,356
FelsG lebeny + kozéplebeny 32 11
Alsé lebeny 21 8 0173 0724
Miitéti id§ (perc) 108,72 104,72 0,326 0,528
Posztoperativ liz 6 (11,3%) 2 (10,5%) 0,632 0,739
Transzftzid 3 (5,66%) 1(5,26%) 0,734 0,835
Mellkasi drén ideje (nap) 447 4,57 0,892 0,673
Reopericié 1 (1,88%) 1(5,26%) 0,950 0,845
Adenocarcinoma 43 (81,13%) 15 (78,94%) 0,534 0,834
Laphamrak 10 (18,86%) 4 (21,05%) 0,934 0,623
1B 11/53 =20,7% 6/19 = 31,5% 0,367 0,34
1A 2/53=3,77% 1/19 =52% 0,457 0,834
IIB 18/53 = 33,9% 4/19 =21,0% 0,645 0,567
II1A 20/53 =37,7% 7/19 = 36,8% 0,563 0,967
I11B 2/53 =3,77% 1/19 =5.2% 0,379 0,367

OR = (Odds Ratio) esélyhianyados

Nyitott mitétek esetében szintén izolalt intubaldst ko-
vetSen, oldalfekvésben végeztiik a feltirdst, az 5. borda-
kozben vezetett posterolateralis thoracotomiabdl, bor-
daterpeszt haszndlva.

Minden esetben anatomiai tiidd6Slebeny-reszekcid
(lobectomia) tortént, az ékreszekciokat, segmentectomi-
dkat vagy pneumoncctomiikat mindkét csoportbdl ki-
zartuk.

A perioperativ terdpia részeként a betegeknél mind a
preoperativ, mind pedig a posztoperativ szakban alkal-
mazott 1égzésrehabiliticié beiktatdsa segitette a felépii-
1ést [23].

Statisztikai analizis

A statisztikai analizis soran atlagot és szoérast (SD) szami-
tottunk. Normaleloszlasti populacié esetén t-prébét al-

kalmaztunk. Kategorikus viltozékndl y2- és Fisher-tesz-
tet alkalmaztunk. Szignifikinsnak a p<0,05 értéket
tekintettiik. A statisztikai analizist az SPSS 23.0. verzi6-
javal végeztiik. Logisztikus regresszids analizist végez-
tiink a teljes és nem teljes kemoterapias csoportok kozott,
valamint 6t kiemelt fontossag paramétert multivarians
analizisben vizsgaltunk tovabb.

Eredmények

A 72 mitétet (T-csoport: n = 53 [73,61%]; NT-csoport:
n =19 [26,38%]) tekintve a T-csoportban a betegek at-
lagéletkora 64,11 év (43-77 év) volt, mely magasabbnak
bizonyult, mint az NT-csoportban talilt érték, mely
58,26 év (48-72 ¢év) volt (p = 0,678). A nemek meg-
oszlasiban szamottevs kiilonbséget nem talaltunk
(T:1:1,038; NT: 1:1,375). Az dtlagos FEV1 a T-csoport
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esetében 85,22%, mig az NT-csoport esetében 83,78%
volt, igy e tekintetben a két csoport kozott nem volt sza-
mottevé kiilonbség (p = 0,856).

A BMI tekintetében a két csoport kozott szimottevd
killonbség nem volt. A tdpliltsagi statusz felmérésére al-
kalmazott MUST alapjan a két csoport kozott szignifi-
kans kilonbség nem mutatkozott. A tarsbetegségek el6-
forduldsat, illetve a varhaté morbiditds ardnyit a CCI
alapjan vizsgaltuk, melynek tekintetében a két csoport
kozott szignifikins eltérést szintén nem taldltunk. A kér-
torténetben szerepl§ egyéb tumoros megbetegedés
alapjan a pitvarfibrillaciok el6fordulasiban, a FEVI te-
kintetében, illetve a PS-ben nem taldltunk jelent8s kii-
lonbséget. A részletes eredmények az 1. tablizatban lat-
hat6k.

A mitéti id6ben, a posztoperativ 14z elGforduldsiban,
a transzfazidigényben, az 5 napnal hosszabb ideig sziik-
ségessé vald mellkasi drendzs idejében (PAL), a reopera-

2. tablazat Kiemelt perioperativ tényez6k befolydsa a teljes (T-) és a nem

teljes (NT-) ciklusokra (multivaridns analizis)
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Teljes Nem teljes p

VATS 26 (49,05%) 5 (26,31%)

0,0495
Nyitott 27 (50,94%) 14 (73,68%)
Fels6/kozépss lebeny 32 (60,37%) 11 (57,89%)

0,0678
Alsé lebeny 21 (39,62%) 8 (42,10%)
Diabetes + 7 (13,20%) 1 (5,26%)

0,0971
Diabetes — 46 (86,79%) 18 (94,73%)
PAL + 12 (22,64%) 6 (31,57%)

0,328
PAL - 41 (77,35%) 13 (68,42%)
Posztoperativ 1z + 7 (13,20%) 2 (10,52%)

0,248

Posztoperativ 1az — 46 (86,79%) 17 (89,47%)

3. tablazat | A posztoperativ kemoterdpia felfiiggesztésének okai

A posztoperativ kemoterépia felfiiggesztésének okai n=19

GI szov6dmény 6(31,57%)

Kardiilis szov6dmény 1 (5,26%)

Hematoldgiai szovédmények 2 (10,52%)

Novum tivoli metasztizis megjelenése 2 (10,52%)

Vesefunkcio-eltérés 1 (5,26%)

Miitéti seb suppuratidja 1(5,26%)

Lagyrész kémiai kdrosoddsa 1 (5,26%)
(

A beteg szubjektiv panaszai alapjan 5(26,31%)

cidk szdmaban, az adenocarcinomdk és a laphdmrikok
cléforduldsi ardnyaban, valamint a stidiumok tekinteté-
ben szignifikins kiillonbséget nem talaltunk (1. zdbld-
zat).

Egyviltozés logisztikus regresszié sordn a mdtét tipu-
sat tekintve a VATS-lobectomidk javira a teljes és a nem
teljes kemoterapias kezelések kozott jelentSs kiilonbsé-
get talaltunk (T: n = 26; 83,87% vs. NT: n = 5; 16,12%),
azonban egyértelmd szignifikancia nem igazolédott
(1. tablizat).

Ot kiemelt tényezSt (VATS /nyitott mitéti tipus, fel-
$6-, k6zépso-, alsdlebeny-lobectomiak, diabetes, PAL és
posztoperativ 14z) kiilon multivaridns analizisnek vetet-
tiink ald, melynek sordn a teljes posztoperativ kemote-
rapids ciklusok szdmdra a VATS mtéti tipus eredmé-
nyezett szignifikinsan pozitiv hatist (p = 0,0495)
(2. tablazat). A fels6/kozépsS lebenyeken végzett lo-
bectomia (p = 0,0678), valamint a diabetes hidnya
(p = 0,0971) mutatott — szignifikancia nélkiili — jelent8s
pozitiv hatast. A posztoperativ ldz hianya (p = 0,248) és
az 5 napnil rovidebb ideig sziikséges drendlds (p =
0,328) esetében szignifikinsan pozitiv hatist nem taldl-
tunk (2. tablizat).

Mellékhatds miatti kezelésfelfiiggesztés Osszesen 19
esetben, a 72 betegre vonatkoztatva 26,38%-ban fordult
elé (3. tablazat). A felfiggesztések okait tekintve a leg-
gyakrabban GI sz6védmények miatt (excessziv hanyas-
hasmenés) (31,57%), illetve a beteg szubjektiv panaszait
figyelembe véve (26,31%) kellett az onkologiai kezelést
megszakitani. Ritkdbban el6fordulé okok kozé tartoztak
a hematolégiai szovédmények (gravis neutropenia)
(10,52%), Gjonnan megjelent tavoli attétek (agy, mellék-
vese) (10,52%), kardialis ok (novum magas frekvencidja
pitvarfibrillicid) (5,26%), vesefunkcios eltérések (5,26%),
mtéti seb suppuratidja (5,26%), illetve lagyrész kémiai
karosodasa (dermatitis) (5,26%) (3. tdblazaz).

Megbeszélés

Napjainkban a tiidétumoros betegek kezelésében a pri-
mer ellatast jelentS sebészeti reszekcié mellett jelentds
szerep jut a kiilonféle posztoperativ onkolégiai kezelé-
seknek is (kemoterdpia, radioterdpia). A sikeres mitétet
kovetSen a betegek tovabbi sorsara nézve jelentds ténye-
z6 a tumorrecidiva elkertilésére val6 torekvés, mely tu-
morstadiumtél fiiggd posztoperativ kezelést tehet sziik-
ségessé. A posztoperativ kemoterdpia utin tapasztalt
megnovekedett talélési aranyrdl egy kiterjedt metaana-
lizis, a Lung Adjuvant Cisplatin Evaluation (LACE) is
beszamolt [1], melyben 4584, NSCLC miatt sikeres
mitéten atesett beteg kapcsin 5,4%-os haldlozésirita-
csokkenésrdl szamoltak be 5 éves utankovetésnél, azok-
hoz képest, akik csak sebészi kezelésben részesiiltek
(elhalalozasra vonatkoz6é HR: 0,89; CI: 95%, 0,82-0,96;
p = 0,005). A II. és IIIA stadiumt betegeknél a talélési
arany szignifikins volt (HR: 0,93) [1]. Mindemellett az
is megjegyzendd, hogy az IA stadiumban kapott poszt-
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operativ kemoterapis kezelések a talélési aranyt rontot-
tak (HR: 1,40), igy ebben a stidiumban nem ajanlott a
mtét utini kemoterapia [1]. A kezelés inditdsiban sza-
mos tényezd jatszik szerepet, a beteg dltalinos paraméte-
reit6l kezdve (életkor, tarsbetegségek, taplaltsagi stitusz,
teljesitménystatusz) a mitét tipusin keresztil (nyitott
vagy minimalisan invaziv) [24, 25], a posztoperativ szak
lefolyasan 4t (1az, PAL, reoperici6) az eltavolitott tumor
szovettandig ¢és stidiumaig bezirdlag [26]. Az egyik
ilyen tényez8, hogy a mtét thoracotomiiabdl vagy pedig
VATS-megkozelitésbdl torténik-e. Az irodalomban taldl-
hat6 kozlemények tobbsége a posztoperativ kemoterdpia
tekintetében a nyitott és a VATS-mdtéteket hasonlitja
Ossze, vegyes eredménnyel [27, 28, 29]. Vizsgilatunk-
ban a két mtitéti tipust a teljes/nem teljes kemoterdpids
kezelés felvétele alapjan hasonlitottuk 6ssze, melynek so-
ran azt taldltuk, hogy a VATS-mitéteken atesett betegek
jelentésen tobb teljes, 4 ciklusos kemoterdpids kezelést
voltak képesek felvenni (T: 81,25% vs. NT: 15,62%),
azonban egyértelmten szignifikins értéket a VATS java-
ra egyvaltozés vizsgalattal (p = 0,092; OR = 0,356) nem,
csak multivaridns analizis kapcsan (p = 0,0145) taldltunk.
Teh és mtsai 2014-es kozleményiikben, melyben II1. std-
diumt betegeket is vizsgiltak, a VATS kapcsin latott
jobb posztoperativ kemoteripia toleralhatésigat és igy a
magasabb szdmu sikeresen felvett kemoterdpias ciklust
emelik ki [30]. Az is megjegyzendd, hogy nem minden
szerzs ért egyet a VATS-lobectomidknak a posztoperativ
kemoteripids ciklusok szimdra gyakorolt pozitiv hatdsa-
val. Licht és mtsai 2014-ben kozolt munkijukban [29]
1968, I. stidiumu, nem kissejtes tiid6rak miatt operalt
(nyitott vagy VATS-lobectomia) beteget vizsgaltak, akik
kozil 189 esetben lehetett posztoperativ kemoterapiat
kezdeni; elemzésiik sordn a nyitott, illetve a VATS-mod-
szerrel operalt betegek tolerabilitasa kozott jelentSs kii-
lonbséget nem talaltak [29].

Az onkologiai kezelés sikerét befolyasolé masik ki-
emelked§ tényez6 a betegek dltaldnos tapliltsagi dllapo-
ta, valamint a meglévd tarsbetegségek salyossiga. A kli-
nikai kezelések sorin a tumoros betegek mintegy
20-80%-a valik alultaplaltta [31], melynek kovetkezmé-
nyei kozé tartoznak tobbek kozott az infekcidkra vald
fokozott hajlam, az elhtiz6dd sebgyogyulis, illetve a
csokkent bérturgor [32]. Az alultiplaltsig mérésére
tobb mddszer alkalmazhatd, tgymint a testtomegvesztés
(akaratlan, 10%<), a szérumalbuminszint, illetve a BMI
mérése [33]. Az onkoldgiai betegeknél fenndllé alultip-
laltsag Osszefiiggésbe hozhatd a hosszu tava talélés csok-
kenésével [33, 34]. A posztoperativ kemoteripia felvé-
telében is jelentds szerepet jatszik a betegek tdpliltsagi
allapota, mely a ciklusok teljesitését is befolyasolhatja,
ennek ellenére a jelen tanulmanyban a BMI- és a MUST-
értékekben a teljes és a nem teljes csoport kozott szigni-
fikins kiilonbséget nem taldltunk (1. tdblizat).

A két csoport kozott a tarsbetegségek felmérésére a
Charlson-féle komorbiditasi indexet (CCI) hasznaltuk.
Malignus betegségek kapesan a tarsbetegségek befolydsa
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a perioperativ kimenetelre nem egyértelmd, Grosso és
mtsai szerint I-II1. stddiumu colorectalis carcinomaéval
kezelt betegek esetében a kor nem befolyasolta jelents-
sen az intraoperativ szovédmények el6forduldsat [35].
Multicentrikus vizsgélatok alapjin a talélésre vonatkoz-
tatva az életkor és a CCI koziil az utobbi pontosabb pre-
dikcids értékkel rendelkezett, f6ként el6rehaladott nem
kissejtes tiiddérikok esetén [36]. Mindemellett Janssen-
Heijnen és misai szerint a tarsbetegségek nem rendelkez-
tek 6nall6 prognosztikus értékkel, f6ként idGsebb, nem
kissejtes tiidSrakkal kezelt betegek esetében [36]. Vizs-
gilatunkban a CCI tekintetében a két csoport kozott
szamottevd kiilonbséget nem talaltunk, igy eredménye-
ink alapjan a tirsbetegségek, illetve a CCI-érték nem be-
folyasolta szignifikinsan a kemoterapia toleralhatésagat.

Jelen kozleményiinkben IB-IIIB stidiumba tartozo
betegeket vizsgaltunk, és logisztikus regresszids vizsgala-
tot alkalmazva, a stddiumok és a teljes ciklusok felvétele
kozott szignifikdns kiilonbséget nem talaltunk (1. tabla-
zat). A mitéti tipusok (VATS/nyitott) és a reszekalt le-
benyek (fels,/kozépsS, alsé lebeny) osszehasonlitisa
mellett hirom, kiemelten fontos perioperativ tényezét
(diabetes, posztoperativ ldz, 6t napndl révidebb ideig
sziikséges drendlas) kiilon multivarians analizisnek vetet-
tiink ald.

A posztoperativ leveg@itszivisok (prolonged air leak
— PAL) a tiddreszekcién atesett betegek koriilbeliil 30—
50%-4nal lithat6 és a korhdzi tartdzkodast leginkdbb be-
folyasolé tényezd [37]. A Society of Thoracic Surgeons
Database adatai szerint ,,hosszan tarté levegatszivas” a
betegek 8-15%-4nal fordul el6 [37, 38]. Az 6t napnal
rovidebb ideig sziikséges drenaldst anyagunkban a ki-
emelt paraméterek kozott vizsgiltuk. Adataink alapjin
az 5 napndl rovidebb ideig sziikséges drendlds nem ered-
ményezte szignifikinsan tobb teljes kemoterapias ciklus
felvételét (2. tablazat).

Egy masik fontos kérdéskor a kemoterapiak soran ta-
pasztalt toxicitas. A jobb toleralhatésag tobbnyire a ke-
zelés magasabb hatasfokat eredményezi, ami jobb tal-
¢lési aranyban nyilvanulhat meg, tehat a teljes ciklusok
szdma jelentGs szereppel bir a betegség kimenetelében.
A Guno és mtsai [39] altal kozolt kiterjedt metaanalizis
szerint, melyben a gemcitabin (GEM) + platina vagy vi-
norelbin (NVB) + platina kombinaciékat hasonlitottik
ossze, a leggyakoribb mellékhatdsok a kovetkezSképpen
alakultak (GEM/NVB): stlyos (grade 3) anaemia:
14,7%/12,38%; grade 3 neutropenia: 30,37%,/49,91%;
grade 3 thrombocytopenia: 29,06%,/4,04%; hanyas:
17,28%,/18,76%; nephrotoxicitas: 4,73%,/10,99%; obs-
tipatio: 2,74%/5,07% [25]. Sajit anyagunkban a leg-
gyakrabban GI szévédmények miatt (excessziv hanyas-
hasmenés) (31,57%), illetve a beteg szubjektiv panaszait
figyelembe véve (26,31%) kellett megszakitani az onko-
logiai kezelést. A ritkibb szovédmények el6forduldsi
gyakorisagat a 3. tdbladzar szemlélteti. Stdlyos foka
thrombocytopenia, illetve anaemia nem fordult elé.
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A cikkiinkben részletezett témaval igen kevés szakiro-
dalmi kozlemény foglalkozik, még kevesebb azok szdma,
melyek megfelel6en nagy beteganyagot hasonlitanak
Ossze. A jelen vizsgilat sorin a VATS-lobectomidn at-
esett betegek esetében jelentSsen tobb teljes posztopera-
tiv kemoterapids ciklus felvétele tortént meg, ami egyval-
tozés vizsgilattal nem szignifikins, mig tobbvaltozos
vizsgilattal szignifikins Osszefiiggést mutatott. A tobbi
kiemelt paraméter (felsG-, kozépsSlebeny-reszekciodk,
posztoperativ iz hidnya, diabetes hidnya, valamint 5
napndl rovidebb ideig fennallé drendlis sziikségessége)
vizsgalata kapcsin szignifikins értékeket nem taldltunk.
Tanulmédnyunk limitaltsdgit retrospektiv természete és a
viszonylag kis betegszdm adja, messzemend kovetkezte-
téseket prospektiv vizsgilatok eredményeibdl lehetne le-
vonni, azonban a kapott eredmények mindennapi mell-
kassebészeti gyakorlatunkat jelent&sen befolyasoljak.

Vizsgalatunkbdl kideriil, hogy a VATS-lobectomiin
atesett betegek koziil szignifikinsan tobben tudtik fel-
venni a teljes, négy ciklus kemoterapias kezelést. A peri-
operativ tényezSk koziil a ciklusokra vonatkozdan a
tels6-, kozépsblebeny-lobectomiak, valamint a diabetes
hidnya volt jelents hatassal a sikeres kezelések szamara.
A vizsgilatunkban szereplé Osszes beteg 74%-a képes
volt felvenni a tervezett, teljes posztoperativ kemoterapi-
as ciklusokat, amiben a torakoszképos mitétek kapcsan
tapasztalt jobb tolerabilitas is jelent8s szerepet jatszott.

Anyagi tamogatis: A szerz6k anyagi timogatisban nem
részesiiltek.

Szerzoi munkamegosztis: O. A.: Kutatémunka, az iroda-
lom attekintése, a kézirat Osszedllitisa és megirisa. P. B.:
Adatgytjtés. Cs. E.: Pulmonoldgiai vonatkozasok, lekto-
rilds. A. G.: Adatgyfjtés és feldolgozds. M. A.: Onkol6-
giai vonatkozdsok lektoraldsa. B. B.: Technikai tandcs-
adds, irodalmi adatgy(jtés, statisztikai feldolgozis.
L. Gy.: A kézirat szakmai lektordldsa. F. J.: A kézirat
szakmai lektorildsa, szerkesztés, szakmai tandcsadds.
A cikk végleges valtozatat valamennyi szerzé elolvasta és
jovihagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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