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Povzetek

Ozadje. Pri raku pljuc se stereotakti¢na radioterapija telesa (SBRT) v vsakdanji klini¢ni praksi uporablja Ze pri
vseh stadijih bolezni. Dokazi o dobrobiti ablativhega obsevanja pri oligometastatski bolezni (OMB) so temeljili
na raziskavah faze Il z nesodobnim sistemskim zdravljenjem ali kohortami mesanih histologij.

Namen. Predstaviti najnovejSe dokaze o uporabi SBRT pri OMB raka pljuc.

Materiali in metode. Pregled literature in objavljenih izvle¢kov onkoloskih kongresov 2024.

Rezultati. Tri randomizirane raziskave na podrocju sinhrone OMB ne dajejo odgovora na dobrobit lokanega
zdravljenja zaradi uporabe nestandardnega sistemskega zdravljenja in vklju¢evanja bolnikov z oligoinducirano
boleznijo. SBRT oligoostanka pri bolnikih na osimertinibu in inhibitorjih kontrolnih tock (IKT) podaljsa
preZivetje brez bolezni in celokupno prezivetje. Lokalno zdravljenje induciranega oligoprogresa pri IKT lahko
izboljsa prezivetje (pozitivna in negativna raziskava).

Zakljucek. Obravnava bolnika z oligometastatskim plju¢nim rakom postaja vse bolj kompleksna. Razvoj
standardiziranih protokolov in meril izbora bolnikov, ki temeljijo na prognosticnih ocenah, bodo temeljnega
pomena za opredelitev enotnega pristopa k zdravljenju in za vodenje odlocitev na multidisciplinarnih konzilijih.

Uvod

Pri raku pljuc se stereotakticno obsevanje v vsakdaniji klinicni praksi uporablja Ze pri vseh stadijih bolezni. Visok
nivo dokazov z randomiziranimi raziskavami imamo za SBRT zgodnjega raka pljuc in paliativno protibolecinsko
obsevanje hrbtenice. Ablativnho obsevanje zasevkov pri oligometastatski bolezni pa je do zdaj temeljilo
predvsem na prospektivnih raziskavah faze Il, ki so vklju¢evale bolnike z razli¢nimi raki, ali so temeljile na
nesodobnih reZimih sistemskega zdravljenja ali pa so vklju¢evale bolnike z razli¢nimi oblikami OMB. V letu
2023 so bile objavljene mednarodne smernice za zdravljenje OMB pri bolnikih z nedrobnoceli¢nim rakom pljuc
(NDRP) (1), izsledki raziskav v letu 2024 pa so odprli vec¢ vprasanj, kot so ponudili odgovorov (2-6). V
nadaljevanju bomo predstavili najnovejse dokaze o vkljuevanju SBRT v zdravljenje razli¢nih oblik OMB pri
NDRP (7), objavljene v letu 2024.

Sinhrona oligometastatska bolezen

Sinhrono OMB imajo po definiciji bolniki z 1-5 zasevki ob diagnozi primarne bolezni (7). Bolniki so zdravljeni s
standardnim sistemskim zdravljenjem (ang. standard of care — SoC) za primarno razsejano bolezen in
takoj$njim ali odloZenin ablativnim lokalnim zdravljenjem (1). Tri letos objavljene raziskave ne dajejo odgovora
na to, ali imajo bolniki s sinhrono OMB brez progresa po sistemskem zdravljenju dobrobit z lokalnim
zdravljenjem. V dveh raziskavah so uporabili nestandardno sistemsko zdravljenje, v NRG LUOO2 pa vkljucili tudi
bolnike z oligoinducirano boleznijo (2, 3, 5).

Metahrona oligometastatska bolezen

O metahronem oligoprogresu govorimo, ko se zasevki pojavijo > 6 mesecev po zdravljenju. V primeru
kontroliranega primarnega tumorja jo imenujemo tudi oligoponovitev. Ta skupina bolnikov ima boljso
prognozo v primerjavi z bolniki s sinhronimi zasevki, najdaljSe preZivetje imajo bolniki z izoliranim
oligoprogresom v pljucih (8). V randomizirani raziskavi SABR-COMET so pri bolnikih z metahronimi zasevki
solidnih tumorjev z dodatkom SBRT ob SoC izboljsali srednje celokupno prezivetje (CP) z 28 na 53 mesecev (9).

Inducirana oligometastatska bolezen in oligoostanek bolezni

O inducirani oligometastatski bolezni govorimo pri bolnikih s polimetastatsko boleznijo, ki imajo po
sistemskem zdravljenju SoC oligoostanek bolezni. Ni znano, ali po 4-6 krogih SoC z dodanim lokalnim
ablativnim zdravljenjem izboljSamo prognozo, saj so Stiri pozitivhe randomizirane raziskave izvedene pred

DRUGA SOLA STEREOTAKTICNEGA OBSEVANJA | ELEKTRONSKI ZBORNIK ZNANSTVENIH PRISPEVKOV, LJUBLJANA, 22.11.2024



23

dobo imunoterapije in TKI tretje generacije (10, 11). Zaradi mesane vkljucitve sinhrone OMD in oligoinducirane
OMD v NGR LU 002 zakljuckov o dobrobiti SBRT za to skupino ne moremo postaviti (3).

Pri bolnikih z vodilno onkogeno mutacijo se rezistenca na TKI pogosto razvije v oligoostanku bolezni. V raziskavi
LungSORT so pri bolnikih, ki so prejemali TKI tretje generacije, ablativho obsevali oligoostanek bolezni in
rezultate primerjali s historicno kohorto. Ugotovili so izboljSanje srednjega preZivetja brez bolezni z 19,0 na
29,9 meseca (13). Na svetovnem kongresu o plju¢nem raku so letos predstavili zgodnje rezultate prospektivne
raziskave faze Il BOOSTER, v kateri so bolnike na 1 liniji z inhibitorji kontrolnih tock (IKT) s kemoterapijo ali brez
nje in doseZeno oligoinducirano bolezenijo randomizirali v SoC z ablativnim zdravljenjem ali brez njega.
Lokalno zdravljeni bolniki so dosegli znacilno daljSe srednje preZivetje brez bolezni (26,7 proti 11,7 meseca) in
srednje celokupno prezivetje (ni doseZzeno proti 32,9 meseca) (14).

Inducirana oligoprogresivna bolezen

Pri bolnikih na sistemskem zdravljenju ob dobrem odgovoru lahko pride do izolirane rezistence v dolo¢enem
klonu celic, kar vodi do oligoprogresa ob sicer nadzirani polimetastatski bolezni. Glede na retrospektivne
raziskave je z ablativnim lokalnim zdravljenjem mogoce podaljsati ¢as sicer ucinkovitega sistemskega
zdravljenja za 7-9 mesecev za meSano skupino bolnikov (11) in do 17 mesecev pri bolnikih z oligoprogresom
po 1. liniji IKT (15). V raziskavi CURB so randomizirali bolnike z NDRP in rakom dojke z oligoprogresom po vsaj
1 liniji v SoC in SoC + SBRT. Bolniki s plju¢nim rakom so imeli izrazito izboljSano srednje prezivetje brez bolezni
(2,2 proti 10,0 mesecev) (4). Dodatek SBRT terapiji SoC so proucevali tudi v randomizirani raziskavi faze Il STOP.
Raziskava je bila negativna, brez izboljSanja srednjega preZivetja brez bolezni in srednjega celokupnega
preZivetja, vendar pa je kar 35 % bolnikov v roki SoC prejelo tudi ablativno obsevanje (krsitev protokola). Zaradi
pocasnega vkljuevanja so morali vkljuCevanje razsiriti iz NDRP tudi na druge rake, tako da odgovora o
dobrobiti za rak plju¢ nimamo (6).

Zakljucek

Obravnava bolnika z oligometastatskim plju¢nim rakom postaja vedno bolj kompleksna. Razvoj
standardiziranih protokolov in meril izbora bolnikov, ki temeljijo na prognosti¢nih ocenah, bodo temeljnega
pomena za opredelitev enotnega pristopa k zdravljenju in za vodenje odlocitev na multidisciplinarnih konzilijih.
Poglobljena analiza zasevkov razli¢nih tkiv lahko pomaga izboljSati nase razumevanje razvoja metastatske
bolezni in opredeliti bioloskih znacilnosti, ki lahko vplivajo na odlocitve o zdravljenju.
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