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Radioterapia w raku jajnika – aktualny stan wiedzy
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Na przestrzeni ostatnich dekad wyniki szeregu badań porów-
nujących profil bezpieczeństwa i przeżycia  po napromienia-
niu całej jamy brzusznej i chemioterapii, które nie wykazały
wyższości radioterapii, a także wprowadzenie nowych cyto-
statyków przyczyniło się do tego, że podstawą leczenia po
zabiegu operacyjnym i w przypadku nawrotu raka jajnika stała
się chemioterapia. Pomimo postępu w technikach operacyj-
nych  u około 70% chorych na zaawansowanego raka jajni-
ka, które zareagowały na chemioterapię I rzutu dochodzi do
nawrotu nowotworu.  Wprowadzenie technik radioterapii
umożliwiających precyzyjne modulowanie rozkładu dawki
w obrębie nowotworu i równocześnie oszczędzenie struktur
krytycznych  przyczyniło się do ponownego wzrostu zainte-
resowania radioterapią u chorych na raka jajnika. Cytowane
w prezentowanym opracowaniu doniesienia dotyczą radiote-
rapii jako leczenia uzupełniającego, konsolidującego, ratują-
cego (salvage radiotherapy) i paliatywnego.
Stosowane aktualnie techniki napromieniania całej jamy
brzusznej przyniosły poprawę w aspekcie dozymetrii, nato-
miast ocena klinicznych korzyści wymaga dalszych badań.
Z tego powodu radioterapia jako leczenie uzupełniające i kon-
solidujące nie jest stosowana w codziennej praktyce klinicz-
nej, a publikowane prace dotyczą najczęściej badań bez ran-
domizacji i małych grup chorych. W uważnie wyselekcjono-
wanych przypadkach nawrotów i przetrwałych, zlokalizowa-
nych zmian u chorych na nie tylko platynoopornego raka
jajnika napromienianie tzw. ratujące jako metoda samodziel-
na lub skojarzona z wtórnym zabiegiem cytoredukcyjnym lub
chemioterapią może poprawić wyniki leczenia. Radioterapia
paliatywna podobnie jak w nowotworach o innej lokalizacji
znajduje zastosowanie  w takich sytuacjach jak krwawienie
z nacieku w miednicy, ból, duszność przy przerzutach do płuc,
objawy zespołu żyły głównej górnej, przerzuty do kości i do
mózgu. W zlokalizowanych, niewielkich zmianach znajduje
zastosowanie cybernetyczna mikroradiochirurgia.
Słowa kluczowe: radioterapia, rak jajnika, Intensity Modula-
ted Radiation Therapy

WSTĘP
Brak skutecznej profilaktyki pierwotnej oraz
początkowo, niecharakterystyczne objawy cho-
roby powodują, że rak jajnika rozpoznawany
jest najczęściej w wysokich stopniach zaawan-
sowania. Rak jajnika jest nowotworem, w lecze-
niu którego pierwszorzędową rolę ogrywa za-
bieg o możliwie radykalnej cytoredukcji z na-
stępowym leczeniem systemowym opartym na
taksanach, pochodnych platyny i bevacizumabie.
Pomimo udoskonalenia technik operacyjnych
i nowych cytostatyków, u około 20 procent
chorych na wczesną postać raka jajnika docho-
dzi do nawrotu nowotworu, natomiast w po-
staciach zaawansowanych, u około 70 procent
chorych, które zareagowały na chemioterapię
I rzutu dochodzi do nawrotu nowotworu. Dzię-
ki wprowadzeniu cytostatyków do II i dalszych
rzutów rak jajnika stał się chorobą o przewle-
kłym przebiegu klinicznym. Całkowity czas
przeżycia ponad połowy chorych wynosi obec-
nie około 5 lat w grupie chorych platynowraż-
liwych.

Rak jajnika charakteryzuje się umiarkowaną
promieniowrażliwością. Z uwagi na jego szerze-
nie się wewnątrzotrzewnowo, potencjalny ob-
szar napromieniania obejmuje całą jamę otrzew-
nową (od przepony do dna miednicy) i wyma-
ga uwzględnienia ruchomości oddechowej prze-
pony, bocznego zasięgu granic otrzewnej, a tak-
że obecności narządów zdrowych tzw. krytycz-
nych, obciążonych ryzykiem uszkodzenia po-
promiennego, do których należą: nerki, wątro-
ba, jelita i rdzeń kręgowy. Tolerancja sąsiadu-
jących narządów krytycznych determinuje wy-
sokość dawek promieniowania. Z uwagi na
powyższe, znaczenie radioterapii w leczeniu
chorych na raka jajnika budziło i nadal budzi
kontrowersje. Metoda ta znalazła zastosowanie
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w wybranych sytuacjach klinicznych. Klasyczne
wskazania do leczenia napromienianiem obej-
mują:
– leczenie uzupełniające po zabiegu operacyj-

nym i ewentualnej chemioterapii u chorych
z wczesnym rakiem jajnika,

– leczenie konsolidujące, czyli podtrzymujące
uzyskaną remisję po operacji i chemiotera-
pii u chorych na zaawansowanego raka jaj-
nika,

– leczenie o charakterze radykalnym wybra-
nych przypadków izolowanych nawrotów
w miednicy po wcześniejszej cytoredukcji
i chemioterapii, tzw. radioterapia ratująca
(salvage radiotherapy),

– leczenie paliatywne, mające na celu złago-
dzenie nasilonych objawów klinicznych to-
warzyszących zarówno wznowom miejsco-
wym, nie poddającym się innym metodom
leczenia jak i odległym przerzutom, których
lokalizacja może stwarzać zagrożenie życia
(np. zespół żyły głównej górnej, przerzuty do
mózgu, podporowych kości).

MATERIAŁ I METODY
Dokonano przeglądu publikacji polsko i anglo-
języcznej zawierającej informację na temat za-
stosowania radioterapii w nabłonkowym nowo-
tworze złośliwym jajnika a także analizy pi-
śmiennictwa zawartego w bazie medycznej Pub-
Med oraz ogólnodostępną literaturę naukową
o tej tematyce.

DYSKUSJA
Historycznie, u chorych na raka jajnika po
zabiegach makroskopowo radykalnych skutecz-
ność radioterapii i chemioterapii oceniona była
jako zbliżona. Natomiast połączenie obu metod
(radioterapii i chemioterapii) wpłynęło na
znaczny wzrost powikłań. Porównanie profilu
bezpieczeństwa obu metod, stopnia łatwości
przeprowadzenia terapii, a przede wszystkim
wprowadzenie skuteczniejszych cytostatyków
(taksany, pochodne platyny) spowodowało
odejście od radioterapii jako formy leczenia
pooperacyjnego. Do obserwowanego obecnie
ponownego wzrostu zainteresowania radiote-
rapią przyczyniły się nowe techniki napromie-
niania wykorzystujące modulację intensywno-
ści wiązki i radiochirurgię, co umożliwia bar-
dzo precyzyjne zaplanowanie przebiegu wiązek
terapeutycznych i maksymalną ochronę narzą-
dów zdrowych.

UZUPEŁNIAJĄCA RADIOTERAPIA
Cześć randomizowanych badań klinicznych z lat
80-90-tych wykazało wyższość napromieniania
całej jamy brzusznej nad napromienianiem
miednicy i niektórymi cytostatykami (np. chlo-
rambucil) u chorych na wczesnego i o średnim
stopniu zaawansowania raka jajnika po do-
szczętnych zabiegach operacyjnych lub z pozo-
stawieniem zmian, których średnica nie przekra-
czała 2cm . Najlepsze wyniki dotyczyły chorych
po doszczętnych zabiegach, natomiast u chorych
z pozostawionymi zmianami do 2cm i napro-
mienianymi na całą jamę brzuszną wieloletnie
przeżycia bez objawów nawrotu wynosiły 40-
50% (1,2). W badaniu randomizowanym, opu-
blikowanym w 2001 roku wykazano porówny-
walną tolerancję i 5-letnie przeżycia bezobjawo-
we chorych z rakiem jajnika w stopniach IA-IIA
po doszczętnych zabiegach operacyjnych i na-
stępowo leczonych systemowo (cis platyna+do-
xorubicyna+ cyklofosfamid) lub napromienia-
niem całej jamy brzusznej (3). Podobną skutecz-
ność napromieniania całej jamy brzusznej i che-
mioterapii wykazali Hreshyshyn (melfalan) (4)
i Redman (cisplatyna) (5). Dawki całkowite po-
dawane na całą jamę brzuszną wahały się od
22 do 30Gy, dawki frakcyjne od 1 do 1.25 Gy.
Dawkę na teren miednicy mniejszej podwyższa-
no do 45-50Gy. Dawki tolerancji dla narządów
krytycznych znajdujących się w obrębie napro-
mienianego obszaru wynosiły: 15-30 Gy dla
nerek , 30-40 Gy dla wątroby (w zależności od
napromienianej objętości narządu) oraz 50-70
Gy dla pęcherza moczowego i jelita grubego.
Początkowo stosowano technikę „wędrujących
pasków” polegającą na kolejnym napromienia-
niu codziennie z pola przedniego i tylnego
4 równoległych pasów o szerokości 2.5cm
w kierunku od dołu do góry aż do osiągnięcia
zaplanowanej dawki. Wprowadzenie od lat 80-
tych wiązek promieniowania wysokoenergetycz-
nych umożliwiło wykorzystanie techniki wiel-
kopolowej, bezpieczniejszej (bez ryzyka niepra-
widłowego napromieniania poszczególnych
fragmentów jamy brzusznej przy technice „wę-
drujących pasków”) i prostszej do przeprowa-
dzenia.

Część prac ze wspomnianego okresu, porów-
nujących profil bezpieczeństwa i przeżycia cho-
rych operowanych z powodu wczesnego raka
jajnika i następnie leczonych systemowo (sche-
maty oparte o pochodne platyny) lub napromie-
nianych na cała jamę brzuszną wykazała wy-
ższość chemioterapii (6,7). Od początku roku
dwutysięcznego w praktyce klinicznej radiote-
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rapii stosowane są dynamiczne techniki konfor-
malne, w których kształt pola napromieniane-
go zmienia się w trakcie seansu terapeutyczne-
go, co pozwala na skuteczniejszą ochronę tka-
nek zdrowych znajdujących się w sąsiedztwie
oraz pozwala na optymalne dopasowanie roz-
kładu dawki do przestrzennego kształtu zmian
nowotworowych (techniki IMRT Intensity
Modulated Radiation Therapy, VMAT Volume-
tric Modulated Arc Therapy). Wprowadzenie
wspomnianych technik do napromieniania ca-
łej jamy brzusznej pozwoliło na znaczną reduk-
cję dawki promieniowania w obrębie szpiku
kostnego i nerek, choć autorzy zwracają uwagę
na ryzyko niedodawkowania małych obszarów
w okolicy nerek (8,9). Ocena klinicznych korzy-
ści poza już stwierdzoną poprawą dozymetrii
wymaga dalszych badań. Obecnie, w praktyce
klinicznej standardem jest pooperacyjna che-
mioterapia oparta na taksanach i pochod-
nych platyny.

KONSOLIDUJĄCA RADIOTERAPIA
W latach 70 i 80-tych stosowano w praktyce
klinicznej zabieg second-look laparotomy jako
metodę oceniającą odpowiedź na chemioterapię
u chorych z całkowitą remisją kliniczną. Pomi-
mo znaczącego odsetka remisji potwierdzonych
w trakcie relaparotomii u ponad 60% chorych
na zaawansowanego raka jajnika dochodziło do
nawrotu nowotworu, co spowodowało wzrost
zainteresowania konsolidacyjnymi (podtrzymu-
jącymi remisję) formami terapii. Większość
doniesień dotyczących badań nierandomizowa-
nych, nie wykazała wyższości radioterapii nad
kontynuacją chemioterapii (10-13). Również
część badań randomizowanych z lat 90-tych nie
wykazało istotnych różnic w przeżyciach bezob-
jawowych i całkowitych w grupach chorych na
raka jajnika w stopniach III-IV operowanych,
poddanych chemioterapii, relaparotomii i dalej
leczonych systemowo lub napromienianych na
cała jamę brzuszną (14-16). Do wspomnianych
badań nad skutecznością leczenia konsolidacyj-
nego włączano również chore z przetrwałą
chorobą o różnej wielkości, stwierdzaną w trak-
cie powtórnego otwarcia. Analiza ponad 700
chorych z 28 badań wykazała, że potencjalną
korzyść z konsolidującego napromieniania mogą
odnieść chore bez lub z minimalnymi zmiana-
mi resztkowymi stwierdzanymi w trakcie rela-
parotomii (17). Wyższość konsolidacyjnej radio-
terapii u chorych na raka jajnika w III stopniu
zaawansowania, po zabiegu cytoredukcyjnym,
chemioterapii (cis platyna + doksorubicyna)

z całkowitą patologiczna remisją nad kontynu-
acją chemioterapii wykazał w badaniu randomi-
zowanym Sorbe i wsp. (18). Autorzy doniesie-
nia z roku 2005 (19) ocenili konsolidacyjne na-
promienianie całej jamy brzusznej po chemio-
terapii opartej na taksanach i pochodnych pla-
tyny w grupie chorych głównie na raka jajnika
w III stopniu zaawansowania. Po 4 letniej ob-
serwacji u ponad 40% chorych doszło do na-
wrotu nowotworu. Kolejny rzut chemioterapii
był możliwy do przeprowadzenia i dobrze to-
lerowany u 92% chorych ze stwierdzonym na-
wrotem po radioterapii. Autorzy pracy z roku
2007 przedstawili odległe wyniki leczenia (śred-
ni czas obserwacji wyniósł 14 lat) 106 chorych
na raka jajnika w III stopniu zaawansowania,
które po chemioterapii I rzutu i relaparotomii
były napromieniane na całą jamę brzuszną.
Całkowite przeżycie 5-letnie wynosiło 53%.
Odsetek powikłań jelitowych wynosił 20%,
osiem procent chorych wymagało interwencji
chirurgicznej, u 4% zgon nastąpił z powodu
popromiennych powikłań jelitowych (20). Ana-
liza bezpieczeństwa konsolidacyjnej radioterapii
jest przedmiotem trwającego badania randomi-
zowanego OVAR-IMRT-02 (21).

Ryzyko powikłań jelitowych i znaczny odse-
tek nawrotów (40-50%) powodują, że konsoli-
dacyjna radioterapia nie jest zalecana w prakty-
ce klinicznej. Poważne powikłania jelitowe,
w tym wymagające interwencji chirurgicznej wy-
stępują u około 10-14% chorych (17, 20).

Dwie, ostatnio opublikowane prace wskazu-
jące na dobrą tolerancję konsolidacyjnej radio-
terapii dotyczą małych (10 osobowych) grup
chorych (22, 23).

RADIOTERAPIA RATUJĄCA
W wyselekcjonowanych przypadkach nawrotów
i przetrwałych, zlokalizowanych zmian u cho-
rych na nie tylko platynoopornego raka jajnika
radioterapia z wykorzystaniem nowoczesnych
technik opisanych wyżej może poprawić wyni-
ki leczenia. Brown i wsp u ponad 30% chorych
z nawrotem raka jajnika w lokalizacjach węzło-
wych i poza węzłowych leczonych napromienia-
niem obejmującym zmiany nawrotowe (invo-
lved-field radiotherapy) uzyskał całkowitą remi-
sję utrzymującą się ponad 3 lata (24). Albuqu-
erque i wsp w podobnej grupie chorych uzyskał
70% 5-letnich przeżyć bez objawów progresji
miejscowej i 30% przeżyć całkowitych. U czę-
ści chorych z cytowanej pracy radioterapia
poprzedzona była zabiegiem cytoredukcyjnym
(25). Yahara i wsp w grupie chorych ze zloka-
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lizowanym nawrotem raka jajnika leczonych
2-gim rzutem chemioterapii i napromienianiem
uzyskał przy dobrej tolerancji 50% całkowitych
i 50% częściowych remisji. 2-letnie przeżycie
bez objawów progresji wyniosło 39% (26).
Chundury i wsp w grupie 33 chorych napromie-
nianych na całą jamę brzuszną z powodu nawro-
tu raka jajnika uzyskał u 35% całkowitą i u 65%
częściową regresje potwierdzoną badaniem
PET/CT, przy akceptowalnym odsetku powi-
kłań jelitowych (27). Yap i wsp u kilku chorych
z nawrotem raka jajnika o różnych lokalizacjach
kojarząc zabieg cytoredukcji z radioterapią śró-
doperacyjną uzyskał regresję zmian nowotwo-
rowych. Mała grupa chorych pozwala jedynie
na wstępne, obiecujące wnioski (28).

 Podawane dawki promieniowania, stopień
uzyskanej remisji, czas jej trwania, skojarzenie
z innymi metodami leczenia, pozwala w niektó-
rych przypadkach zakwalifikować chore z na-
wrotem raka jajnika do leczenia radykalnego.
Podkreślić należy znaczenie prawidłowej kwa-
lifikacji chorych, najlepiej w zespole lekarzy
o różnych specjalizacjach związanych z onkolo-
gią. Dalsze badania ułatwią określenie popula-
cji chorych z nawrotem raka jajnika, u których
określona technika radioterapii jako samodziel-
na metoda lub element skojarzonego leczenia
pozwolą na uzyskanie najlepszego efektu.

RADIOTERAPIA PALIATYWNA
Celem radioterapii paliatywnej w nowotworach
o różnej lokalizacji jest zmniejszenie dolegliwo-
ści związanych z zaawansowanym nowotwo-
rem. Objawy takie jak krwawienie z nacieku
w miednicy, ból, duszność przy przerzutach do
płuc, objawy zespołu żyły głównej górnej, prze-
rzuty do kości, do mózgu towarzyszące zaawan-
sowanemu i rozsianemu nowotworowi są wska-
zaniem do paliatywnej radioterapii. Paliatywne
napromienianie głównej masy guza może pro-
wadzić do czasowego zahamowania jego wzro-

stu, wydłużenia czasu przeżycia i poprawy jego
jakości. Odsetek czasowych, różnego stopnia
remisji waha się od 73 do 100%. Średni czas
trwania odpowiedzi wynosi od 5 do 11 miesię-
cy. Najwyższy odsetek odpowiedzi dotyczy
zmianom nowotworowym, którym towarzyszą
takie objawy jak krwawienie, dolegliwości bólo-
we. Podaje się wyższe dawki frakcyjne, mniejszą
ilość frakcji napromieniania przy użyciu pro-
stych technik. Przeciętne dawki promieniowa-
nia wynoszą od 20 do 30 Gy podawane w 5-10
frakcjach. W wybranych sytuacjach stosowane
są pojedyncze dawki w wysokości 8 Gy. Tech-
niką radioterapii, która również znajduje zasto-
sowanie w zlokalizowanych, niewielkich zmia-
nach jest cybernetyczna mikroradiochirurgia
realizowana przy pomocy Cyber Knife, charak-
teryzująca się wysoką precyzją geometryczną, co
jest możliwe przy niewielkich ogniskach. Ru-
chomości napromienianego guza towarzyszy
natychmiastowa korekta pozycji wiązek i cho-
rego. Sprawdza się to zwłaszcza w guzach ru-
chomych oddechowo (guzy wątroby i płuc)
(29). Technika stereotaktyczna może być rów-
nież realizowana przy pomocy odpowiednio
wyposażonych przyspieszaczy. Porównanie sku-
teczności paliatywnej chemioterapii i radiotera-
pii w opisanych wyżej sytuacjach klinicznych
wskazuje na wyższość tej drugiej metody (30).
Paliatywna radioterapia wydaje się uzasadnio-
na zwłaszcza u chorych na raka jajnika oporne-
go na chemioterapię.

WNIOSKI
Mimo upływu lat stwierdzenie Ozolsa „podczas
gdy wielu badaczy usunęło zbyt szybko telera-
dioterapię z metod leczenia chorych na raka
jajnika, w momencie gdy tak obiecującym le-
kiem okazała się cisplatyna to dziś wydaje się
oczywistym, że decyzja ta musi być ponownie
przemyślana” jest nadal aktualne.
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