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1. WSTEP

Pogcie ,raki glowy i szyi” obejmuje zidiwe nowotwory nabtonkowe zlokalizowane w
gornej czsci uktadu pokarmowego i oddechowego aaviv jamie ustnej, gardle, krtani,
jamie nosowej, zatokach obocznych nosa oraz udrmazotachslinowych. Nowotwory te
zaleznie od umiejscowienia #hia Si¢ naturalnym przebiegiem oraz rokowaniem. Z drugiej
jednak stronydcza je problemy diagnostyczno-terapeutycznad s wielu opracowaniach
naukowych g ujmowane jako jedna grupa.

Objawy kliniczne towarzyske nowotworom gtowy i szyi upgbedzap podstawowe
czynndci zyciowe takie jak oddychanie, czy ogvianie. Mog réwniez prowadzé do
zaburzé mowy, widzenia, stuchu, ghu, smaku i innych funkcji uktadu nerwowego.
Dodatkowo znieksztatcenia i zaburzenia czyumowve spowodowane leczeniem wplywaj
bardzo negatywnie na stan psychiczny pacjentad gaapteczne funkcjonowanie. Niestety,
nadal najcgstszym rozpoznawanym stadium zaawansowania rakaygtoszyi jest guz
przekraczajcy pierwotne granice nadu z obecnymi przerzutami do uktadu chtonnego szyi,
co wymusza niejednokrotnie agresywne leczenie helgenalne. Z tych wzgtldow uwaa

sig, ze raki glowy i szyi nalea do grupy nowotworow charakteryaaych s¢ bardzo diaym
negatywnym wptywem na jaké zycia chorych.

Na $wiecie kadego roku odnotowuje giponad 600 000 nowych zachorawaa raka
glowy iszyi (ICD v. 10 C00-C14, C30-C32), a domuuym umiejscowieniem dla tych
nowotwordw jest jama ustna i kftdl,2]. W Polsce rak gtowy i szyi stanowi okoto 4,5 %
wszystkich zachorowana nowotwory zt§liwe (7,2% u nezczyzn i 1,8% u kobiet), ktorych
liczba w 2008 roku wynosita 6 046 (4 732 gaceyzn i 1 314 u kobiet) [3MWW Wielkopolsce
w tym samym roku raka gtowy i szyi zdiagnozowand04 chorych (100 u kobiet i 404 u
mezczyzn).W Polsce niezmiennie domiragym nowotworem w olgbie gtowy i szyi jest rak
krtani (2 075 nowych zachorowau nezczyzn i 308 u kobiet). Interesigym jest,ze w
ostatnich latach, mdzy innymi w Stanach Zjednoczonych, odnotowano sizeachorowa
na raka zlokalizowanego w gardiedkowym i jamie ustnej [4]. Czynnikiem etiologigan
odpowiedzialnym za powsgz zmiare trenddw jest infekcja wirusem brodawczaka ludz&ieg
(wirus HPV). W odniesieniu do Polski, ha chgvdbecn brak danych epidemiologicznych,
ktore mogtyby potwierdzi lub wykluczy istnienie podobnych trendow. Nadal

najwazniejszymi czynnikami etiologicznymi dla ekszaci nowotworéw gtowy i szyi $



kancerogeny zawarte w dymie tytoniowym i naguanie wysokoprocentowego alkoholu, a
zwlaszcza réwnoczesne wyggbwanie obu tych czynnikow.

Dominugcym typem histologicznym nowotworu w obszarze gtowyszyi jest rak
ptaskonabtonkowy, ktory stanowi od 90% do 95% wetiagh guzow w tej lokalizacji. Rak
ptaskonabtonkowy regionu gtowy i szyi charaktergzuse tendenci do naciekania
miejscowego i skionri@ia do przerzutow w uktadzie chtonnym szyi. Przerzotjlegte
wystepuja rzadko, ale ich udziat niestety wzrasta wraz zraap wynikdw leczenia,
zwtaszcza zaawansowanych nowotworow [5].

Istotnym elementem wplywgym na wyniki leczenia nowotworéw gtowy i szyi jest
podejmowanie decyzji terapeutycznej w ramach zespobltidyscyplinarnego. Povigze
podefcie do leczenia pozwala na wprowadzanie do klimisizystkich zdobyczy jakimi
dysponuje wspoétczesna medycyna w zakresie diagkiagtyazowej, molekularnej, chirurgii,
radioterapii i chemioterapii. Unibwia to takze, takie zaplanowanie leczenia w czasie, aby
byto ono jak najbardziej efektywne. Jednym z klwegoh elementow efektywnej terapii jest
precyzyjna diagnostyka, ktéra jest konieczna dleacpwania wiéciwej strategii leczenia.
W zaleznoéci od lokalizacji zmiany stosujemy klasyczne remiggramy przegidowe, zdgcia
pantomograficzne, tomografikomputerow (KT) lub badanie rezonansem magnetycznym,
ktore jest szczegllniezyteczne przy podejrzeniu naciekania tkanekkkich. Zgodnie z
rekomendacjami EHNS-ESMO-ESTRO wykonanie MRI jestferowane we wszystkich
lokalizacjach guza poza zmianami umiejscowionymikwani i gardle dolnym [6]. W
ostatnim okresie przedmiotem analiz jest badarid /€T (pozytonowa emisyjna tomografia
z tomografa komputerow). Oczekuje €, ze badanie to dostarczy istotnych danych
pozwalajcych dokona personalizacji planowania radioterapii urliwiajac w przyszigci
dystrybucg dawki uwzgédniajaca biologic nowotworu. Dztki zastosowaniu rnych
znacznikéw badanie PET/CT dw pozwolé doktadniej okréli¢ granice anatomiczne guza
oraz wskazamiejsca zwgkszonej proliferacji, czy niedokrwienia w guzie.

U pacjentéw leczonych chirurgicznie rozlegtanowotworu oceniamy na podstawie badania
patomorfologicznego usugtych tkanek. Na uwag zastuguy badania podje w celu
okreslenia przydatnéci definiowania marginesu molekularnego. Niestepgmimo posipu

w diagnostyce, u okoto 60% chorych nowotwér roz@oeany jest w stadium znacznego
zaawansowania miejscowego i regionalnego( cechd T/3ub N+) [7].



1.1.Leczenie radykalne nowotworéw gtowy i szyi

Leczenie nowotworow gltowy i szyi jest pralzane w celu osgnigcia miejscowego
wyleczenia przy zachowaniu rravie najlepszego efektu czynfmowego i kosmetycznego.
Wybor metody leczenia uzal@ony jest od szeregu czynnikow zaigch od guza, stanu
0golnego chorego oraz czynnikdw pozamedycznych.
Do czynnikow zalenych od nowotworu naky zaliczy jego lokalizacg i stopie klinicznego
zaawansowania. Z kolei wiek, stopiesprawndci, choroby towarzysge skiadaj sie na
czynniki zalene od chorego. Czynniki pozamedyczne téwdadczenie érodka, w ktérym
chory jest leczony, kwestie organizacyjne oraz kiezania i preferencje pacjenta. Wszystkie
te czynniki wptywag na wybor metody leczenia lub sposéb ich kojarzenia
Najwazniejszymi metodami leczenia chorych na raka gtowgzyi @ chirurgia i RT,
stosowane samodzielnie lub w skojarzeniu. Domtaujrola metod miejscowego leczenia
wynika z naturalnego przebiegu tej grupy nowotwardRaki gtowy i szyi cechyj sie
wzrostem gtdbwnie miejscowo-regionalnym i waldhie nisk czestascia przerzutow
odlegtych. W ostatnim okresie w leczeniu nowotworglawy i szyi ktadzie s bardzo duay
nacisk na zachowanie funkcji nadu obgtego choroh. Leczenie oszezlizapce narad jest
preferowane zaréwno w sytuacji kiedy wagd forma leczenia jest operacja, czy:teitedy
kiedy taky role przejmuje napromienianie. Niatpliwie RT jest § metody leczenia, ktora
pozwala w wekszej grupie chorych, i chirurgia na zaoszedzeniu narzdu. Taka
mozliwos¢ istnieje przede wszystkim w odniesieniu do gad#ilnego, gérnegarodkowego
I krtani. Mniej efektywna jest RT-CT w zachowanitarmdu bez wkszego ryzyka
zaistnienia powikia w obrbie jamy ustnej. Niestety, nawet w preferowanydkalizacjach
dla zastosowania strategii osgdzapcej narad jego funkcjonalng& moze ulec znacznemu
pogorszeniu [8].
Wybor terapii u chorych z rakiem gtowy i szyi povean dokonywa sic w ramach pracy
zespotu wielodyscyplinarnego (ang. multidisciplyateam, tumor board) [9]. W skiad
zespotu powinien wchodzichirurg, onkolog radioterapeuta, onkolog kliniczmgdiolog,
patolog, pietgniarka, dietetyk, pracownik socjalny, psychologzylc reprezentanci
wszystkich specjalrfei sprawugcych opiele nad chorym. Fundamentalnym zadaniem
zespotdw wielodyscyplinarnych poza popaawynikdw leczenia ocenianych diugma
przezy¢ jest rébwnie poprawa jakéci zycia leczonych chorych. Z tego powodu poza acen
czasu przeycia niezwykle istotnym elementem oceny przydé&tnderapii jest zachowanie
jak najlepszej funkcji nasdldw objgtych leczeniem. Podejmowanie decyzji terapeutycznej

poza zespotem wielodyscyplinarnym jest bardzeste obarczony ryzykiem zastosowania
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suboptymalnego leczenia. Uieask, ze kluczowym jest zespotowe opracowanie optymalnej
strategii leczenia oraz udzielenie pacjentowi dglgzomocy (socjalnej, psychologicznej,
logopedy, dietetyka, rehabilitanta) po za&peniu leczenia.

Niestety, wyniki leczenia pozostagadawalajce tylko w grupie chorych we wczesnym
stopniu zaawansowania nowotworu (T1-2N0). Natomiastmiejscowo zaawansowanym
raku gtowy i szyi sytuacja od wielu dekad nie ugeggtotnej zmianie i nadal wyniki leczenia
mozna okréli¢ jako zte. Naley podkréli¢, ze odsetek nawrotéw lokoregionalnych w
wigkszasci lokalizacji stga 60%, a dodatkowo wyniki leczenia pogarsza gpgsianie
przerzutow odlegtych (20-30%).0].

1.1.1. Chirurgia

Leczenie chirurgiczne nowotworéw regionu gtowy iyiszechuje si znaczm
ztozonascia, w zwigzku z tym powinno by prowadzone w jednostkach wyspecjalizowanych
w tej dziedzinie. Podstawamzasad wspotczesnego leczenia operacyjnego jestgogicie
doszcztnej resekcji przy mdiwie jak najmniejszym updedzeniu czynnéciowym. Celem
leczenia chirurgicznego jest userie guza pierwotnego z marginesem przynajmniej 5 mm
zdrowe] tkanki w ocenie histopatologicznej. Bardzacsto niezldnym elementem
postpowania chirurgicznego jest wycie uktadu chtonnego szyi. W przypadku rozlegtych
zabiegOw operacyjnych bardzo ima role odgrywa chirurgia rekonstrukcyjna. [QKki
ogromnemu pospowi w tej dziedzinie mma uzyské dobry efekt estetyczno-czynsuowy
nawet po bardzo rozlegtych resekcjach.
Chirurgia pozostaje metad leczenia z wyboru w przypadku rakéw gruczotélimowych,
zatok obocznych nosa a f&k zaawansowanych nowotworéw jamy ustfief]. Leczenie
operacyjne odgrywa bardzo mma role u wszystkich chorych na zaawansowanego raka ustnej
i krtaniowe] czsci gardia oraz krtani. W dobie corazesiszego stosowania RT-CT
kluczowym jest zastosowania w odpowiednim czasiguaicznego leczenia ratgego
chorych ze stwierdzonymi zmianami resztkowymi pergoptnym leczeniu. W ostatnim
okresie pojawita si w chirurgii raka glowy i szyi mdiwos¢ zastosowania leczenia
operacyjnego wspomaganego robotem (ang. transatabtric surgery —TORS) [12].
Dotychczasowe dwviadczenia z operacjami tego typa lsardzo obiecuge, ale nadal brak
jest dowodéw naukowych pochagych 2z randomizowanych bata klinicznych
wskazujcych na istota przewag w tzw. twardych punktach keowych nad

dotychczasowymi metodami leczenia operacyjnegoRCACT.
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1.1.2. Radioterapia samodzielna i uzupetniara
RT jest drug obok chirurgii radykals metod, leczenia chorych na raka gtowy i szyi.

Stosowana jako metoda samodzielna we wczesnychiatdpzaawansowania klinicznego (I,
Il tzn. T1-2, NO) podobnie jak samodzielna chirargozwala w zalaoici od lokalizacji na
uzyskanie od 75% do 95% wyledze zachowaniem funkcji nagdu. Wykczna RT jest
metody, przynajmniej réwnorgna z leczeniem chirurgicznym w przypadkach wczesnego
raka krtani, jest tate posgpowaniem z wyboru u chorych na raka nosogardta.r¥ygadku
nowotworéw miejscowo zaawansowanych napromieniamigczsciej kojarzone jest z
leczeniem chirurgicznym (leczenie sekwencyjne)dbbmioterapi (leczenie jednoczasowe).
Jednym z niezwykle istotnych czynnikow, ktory przywit sic do poprawy efektywn@i RT
byt rozwdj wysokozaawansowanych technik napromigaia Techniki RT zmienity si
zasadniczo w ggu ostatnich dwéch dekad za spgawprowadzenia napromieniania
konformalnego (3DCRT- Three Dimensional Conformabhd®therapy) opartego na
trojwymiarowym planowaniu i realizacji leczenia.l@a RT konformalnej jest uzyskanie jak
najlepszego dopasowania do granic guza (obszaruotemego) rozktadu dawki, zapewniaj
jednoczénie maksymala ochrorg otaczajcych go tkanek zdrowych (naddw
krytycznych). Kolejnym przetomem w rozwoju RT konfmalnej prowadacym do poprawy
wynikdw leczenia raka gtowy i szyi bylo wprowadzenRT pozwalajcej modulowa
intensywnaé¢ dawki terapeutycznej, tzn. IMRT (ang. Intensity diitated Radiotherapy). Jest
to bardziej zaawansowana forma RT konformalnejiekfibzwala jeszcze precyzyjniej péda
wysoka dawke w obszar guza nowotworowego znajhggo st w sasiedztwie tkanek
szczegolnie wrdiwych na uszkodzenie popromienne. IMRT wykazujeo@w zalety
szczegolnie w tych sytuacjach, gdzie guzylev bliskim ssiedztwie takich nasdow
krytycznych jak: rdzé kregowy, pieévx mdzgu, nerwy wzrokowe, gatki ocznélinianki
przyuszne. Technika IMRT zgksza prawdopodobistwo wyleczenia bez wzrostu ryzyka
powiktan tzn. wplywa na szeroké ,okna terapeutycznego”. W ostatnim okresie
wprowadzono do praktyki klinicznej RT kierowaonbrazem (ang. Image Guided Radiation
Therapy- IGRT) oraz RT adaptacyjfART) [13], ktéra umaliwia jeszcze doktadniejsze
aplikowanie dawki uwzgdniajac zmiany anatomiczne pacjenta i guza nowotworowego.
Doktadna@¢ RT poréwnywalna jest obecnie do doktagniahirurga w polu operacyjnym.

W wybranych przypadkach klinicznych wliove jest take zastosowanie brachyterapii,
ktora polega na implantacjrédet promieniotworczych bezgr@dnio do guza. Brachyterapia

moze stanowé alternatyw do leczenia chirurgicznego we wczesnych stadidcticknego
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zaawansowania raka wargi dolnej i jamy ustnej. Wdbaj zaawansowanych stadiach
nowotworéw jest wykorzystywana jako uzupetnienie pnoaieniania wizkami
zewretrznymi [14]

Teleterapia z wykorzystaniem najnowszych technilknf@onalnych jest bardzo egto
stosowana jako leczenie uzupetat® zabieg operacyjny. Pooperacyjna RT, pomimo
poprawy efektywnéci technik operacyjnych, pozostaje kluczowym edatem sktadowym
terapii zaawansowanego raka gtowy szyi [1Bpnadto leczenie operacyjne powinng@ Si
uzupetnig napromienianiem we wszystkich przypadkach rakakzatbocznych nosa i w
wiekszasci rakdw jamy ustnej z uwagi na anatertych regionéw, pomimo nawet wczesnego
stopnia zaawansowania. O kwalifikacji do uzupehue] RT decyduje histopatologiczny
raport pooperacyjny. Wskazania do pooperacyjnejotadhpii istniep gdy w raporcie

patologicznym stwierdzagnastpujace elementy:

* niedostateczny margines chirurgiczny (R1, R2),
* przerzuty w wztach chtonnych (pN1-N2-N3),
» naciek pozatorebkowy aztow chtonnych (ECE+),

* naciek szercych s¢ wzdtwz perineurium i/lub zatory nowotworowe w naczyniach,

* cechapT3, pT4.

1.1.3. Radiochemioterapia

Radiochemioterapia jest stosowana coraz pestsrej w leczeniu nowotworow gtowy
i szyi. Proby kojarzenia RT z chemioterapbstaty podite kilkadziesit lat temu z uwagi na
niezadowalajce wyniki uzyskiwane w przypadku zastosowania samedrtej RT u chorych
na miejscowo zaawansowanego raka gtowy i szyi.dfamk za zastosowaniem cytostatyku
przed rozpooxiem RT (CT neoadjuwantowa) miato dyrzekonanie,ze w guzie nie
poddanym wczaiejszej terapii cytostatyk dociera do c¢ksze] liczby komorek
nowotworowych [16]. Dowodem na taki tok #hgnia miata by 2-krotnie wgksza
efektywnad¢ neoadjuwantowej CT (zmniejszenie gbfci guza) w poréwnaniu do
skutecznéci CT zastosowanej w przypadku wysienia nawrotu miejscowego lub przerzutu
odlegtego [17]. Po zastosowaniu neoadjuwantowej dothodzi do zabicia wegwych
klonbw komorkowych. W efekcie uzyskujemy poprawtlenowania pozostatych komorek
nowotworowych wysipujacych w guzie. W zwizku z tym powinna siréwniez zwiekszy¢
promieniowraliwo$¢ komorek nowotworowych, ktére prady leczenie cytostatykami. Nie

bez znaczenia jest tak zmniejszenie ogolnej liczby komorek nowotworowych mae
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dodatkowo zwgkszye efektywnd¢ RT. Niewielkiego zysku upatruje ¢siw dziataniu
systemowym cytostatyku, ktdre mogtoby zmniefszgyzyko wystpienia przerzutow
odlegtych [18]. Ujema strory takiego posfpowania jest zwkszenie wczesnej toksyczwd
jaka towarzyszy skojarzonemu leczeniu oraz fa&ty przypadku braku odpowiedzi na CT,
odroczeniu w czasie ulega leczenie napromienianiéub leczenie operacyjne.
Neoadjuwantowa CT nie take prowadzi do wyshpienia opornéci krzyzowej na
zastosowam w drugim etapie CT skojarzenz RT. Jednak najwkszym zagreeniem
zwigzanym z neoadjuwantewCT jest pozostawienie puli komdérek nowotworowyaetn,
ktorej dochodzi do prapieszonej repopulacji. Odpowiednowotworu na zastosowanie
neoadjuwantowej CT mme w pewnym uproszczeniu gié jako parametr predykcyjny
w odniesieniu do nagtowego leczenia z udziatem RT i w sytuacji kiedgpkojest takiej
odpowiedzi nalgy podejrzewd, ze efektywné¢ RT bgdzie znacznie mniejsza. Zwykle w
schematach z neoadjuwantpwCT stosuje si 3 podania cytostatyku przed dalszym
planowanym leczeniem napromienianiem. Wczesne md@raizowane badania kliniczne
wskazywaly,ze wianie kojarzenie CT neoadjuwantowej z RT daje sgams uzyskanie
duzego zysku terapeutycznego. Jednak dalsza oceregtakiosipowania nie potwierdzita
tych wstpnych wynikow [19-23].

W pierwszej generacji programéw oszdzapcych narad stosowano indukcyjnCT PF
(cisplatyna + 5 Fu). Po 2 kursach u chorych, unkitd uzyskano odpowigd kontynuowano
CT, a nasipnie stosowano RT. Natomiast w przypadku brakuejaktdpowiedzi chorych
kierowano do leczenia operacyjnego z easiva RT. Wedlug powyszego schematu
przeprowadzono badanie dla raka krtani (US DepantrokVeterans Affairs) oraz dla raka
gardta dolnego (EORTC 24891 trial) [24, 28]yniki tych bada byly zbiezne i wskazywaty
na maliwos¢ zachowania krtani u znacznegéei chorych.

W latach 90-tych przeprowadzono badania Il genenadgtorych zastosowano jednoczasowo
CT z RT (Badanie RTOG 91-11) [26Bardzo istota réznica w stosunku do badal
generacji byto wprowadzenie taksanéw do schematukicyjnego i nagpnie jednoczasowej
RT-CT. W programie terapeutycznym TPF (taxoterasplatyna+ fluorouracyl), w badaniu
klinicznym EORTC/TAX323 wykazanaze wprowadzenie docetakselu do indukcyjnej CT
skutkuje znamienn popraw zaréwno przey¢ wolnych od progresji, jak i catkowitych.
Ostatnio przedstawione wyniki badania klinicznegoXT324 wskazuj na znaczg przewag

w przezyciach na korz§¢ zastosowanej indukcyjnej chemioterapii TPF w poramiu do PF.

Jednak nadal nie mamy porownania wynikow schematavdukcyjra CT do jednoczasowej
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RT-CT, w zwhzku z tym neoadjuwantowa CT nie a@ostanowé nowego standardu w
leczeniu zaawansowanego raka gtowy i szyi.

Obecnie nadal standardem ppstwania jest jednoczasowa RT-CT. Opublikowane dane
kilkunastu bada klinicznych 1l fazy wykazatyze jednoczasowa RT-CT skutkuje znamignn
popravg przery¢ wolnych od nowotworu i przg¢ catkowitych. Réwnieé w czterech
niezalenych metaanalizach stwierdzono istonne statystgcz 7% do 15 % zwkszenie
odsetka przey¢ catkowitych u chorych poddanych jednoczasowej RITWZ porownaniu z
chorymi, u ktérych zastosowano samodzdRT [27-30].

Strategia jednoczasowe] RT-CT ma wielokierunkoweidnie, ale przede wszystkim jest
ukierunkowana na intensyfikacjefektu RT. Podstawowym elementem ograngzaan
stosowanie takiego leczenia jest ostra toksy&zrskojarzonej terapii limituca z jednej
strony wysoké&¢ podawanej dawki cytostatyku, a z drugiej npay ograniczé nieprzerwane
przeprowadzenie kursu napromieniania. Istotnym lprabm jest take uzyskanie jak
najwickszej koncentracji cytostatyku w guzie.

Role CT w skojarzeniu z RT ocenia metaanaliza MACH-N®lefa Analysis of
Chemiotherapy In Head and Neck Cancer), ktorat@lgwoim zasigiem badania kliniczne
przeprowadzone w okresie od 1965 do 1995 roku. \28ka@ w niej,ze zastosowanie
programoOw opartych na cisplatynie w skojarzeniwagromienianiem jest bardziej efektywne
od protokotéw niezawieragych tego leku, a jednoczee programy wielolekowe nieas
skuteczniejsze od monoterapii. W analizie podgrgaamia MACH-NC wykazanoze
neoadjuwantowa CT oparta na cisplatynie poprawmwnaniu z wygczm RT wieloletnie
przezycia catkowite o 5% [23]Wyniki tej metaanalizy wskazayj ze w grupie chorych z
zaawansowanym rakiem gtowy i szyi poza konieéenmointensyfikacji miejscowej terapii
niezlzdne jest zwikszenie efektywnii systemowej. Z tego wzglu najstuszniejszym
wydaje s¢ zastosowanie efektywnej CT neoadjuwantowej w skejsiu z naspowa RT-CT
jednoczasow. W grupie chorych po leczeniu operacyjnym z obeungzynnikami ryzyka
progresji choroby zastosowanie jednoczasowej RT+8Wniez pozwala na uzyskanie
poprawy wynikow leczenif81,32].

W obrbie komorek raka ptaskonabtonkowego regionu gtowszyi odnotowuje si
ekspresj receptora dla naskérkowego czynnika wzrostu (amidermal growth factor
receptor — EGFR) w 80-100% przypadkach. Nadekspresjutacja EGFR jest zwdana
Z wigksza agresywnécia biologiczra nowotworu, zdolnécia do przerzutowania, wksz
oporngcia na wchodzenie na dregapoptozy (wiksza oporngé na radioterag), co

powoduje gorsze wyniki leczenia [33]. Ponadto sgimumieniowanie jonizace zwkksza
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ekspresj naskorkowego czynnika wzrostu. Z tego wggl podgto proby zablokowania
receptora dla EGF. Jest to tzw. leczenie ,celowatm@i. ukierunkowane na zablokowanie
okreslonych szlakéw molekularnych obecnych w komdérce olwvorowej. Pierwszy lek tego
typu to Cetuximab - rekombinowane ludzko-mysie pr@eiato monoklonalne, ktére ma na
celu kompetycyjne blokowanie receptora EGF. Cetakimest wizany z zewatrz-
komorkows domen, wiazaca ligand, co powoduje zahamowanie fosforylacji i yabkdcii
kinazy tyrozynowej receptora. W efekcie dochodzi mhsilenia procesu apoptozy oraz
zahamowania wszystkich sktadowych odpowiedzialnyezla wkksz agresywnéd
nowotworu. W marcu 2006 roku FDA oraz EMEA zaapmwbly cetuximab dla leczenia
skojarzonego z RT zaawansowanego raka gtowy i sPowysza akceptacja nagita na
podstawie wynikow badania klinicznego Ill fazy, wOkm porownano wyniki leczenia
samodzielnej RT do RT skojarzonej z cetuximabem. Wédaniu Kklinicznym
przeprowadzonym przez Bonnera 424 chorych w M stadium klinicznego zaawansowania
(gardto srodkowe, dolne i krt@ zostato przydzielonych do ramienia z samodzid®T lub
RT z terapi celowan [34]. W grupie chorych leczonych w sposéb skojayzaetuximab
stosowano w dawce 400 md/w 1 tygodniu leczenia, a naphie w kolejnych tygodniach
leczenia w dawce 250 mg/mW podsumowaniu autorzy badania wskazup istotm
poprave wynikOw leczenia w odniesieniu do p#xé catkowitych, swoistych dla raka, czasu
wolnego od progresji choroby, czasu wolnego od wanmiejscowej. Najwikszy zysk z
zastosowania terapii skojarzonej odhiehorzy z rakiem gardtgrodkowego (przeycie
catkowite: 66 miescy vs. 30,3 miesce, przeycie bez wznowy loko-regionalnej: 49
mieskcy vs. 23 miegce). Niestety najweksz stabdcia cytowanego badania klinicznego
byt brak poréwnania ramienia badanego (RT + cetakindo jednoczasowej RT-CT.
Obecnie pojawiaj si¢ pytania, czy faktze w lokalizacji gardigrodkowego odnotowano tak
spektakularnie dobre wyniki leczenia nie mogt énmviazku z nadekspresjHPV u tych
chorych i ich nierbwnomiernej dystrybucji w ramieha W zwhzku z tym nie ména na
chwile obecra ustanowd nowego standardu, ktory bytby rownamg jednoczasowej RT-CT
z RT skojarzoan z Cetuximabem. Ponadto naje podkréli¢, ze dotychczasowe
doswiadczenia z terapicelowana dotycgnadal stosunkowo matych liczebnie grup chorych,
podczas gdy w odniesieniu do RT-CT jednoczasowsajaogamy wyniki pozwalace na
dokonanie metaanaliz.

Zgodnie z rekomendacEHNS-ESMO-ESTRO oraz ASCO RT-CT jednoczasowa jest
postpowaniem z wyboru w Il i IV stopniu zaawansowariinicznego nowotworu, w

przypadkach nie kwalifikucych s¢ do leczenia operacyjnego. Jestzmkekomendowan
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metody leczenia oszexlzapcego narzd u chorych na miejscowo zaawansowanego raka
krtani oraz ustnej i krtaniowej e¢xi gardta. RT-CT stosuje giako leczenie uzupetnigge
pooperacyjne gdy istnigjniekorzystne patomorfologiczne czynniki ryzykaigajak: liczne
przerzuty w wztach chtonnych, naciek pozatorebkowyz2¥déw chtonnych, naciekanie gsni

i nerwow, zabieg operacyjny nieradykalny mikroskepgR1).

Zarowno optymalna dawka i frakcjonowanie radiotérajyperfrakcjonowanie) jak i
optymalny schemat chemioterapii stanpwnadal przedmiot prowadzonych bada
klinicznych. Rutynowo RT frakcjonowana konwencjanal jest kojarzona z podawaniem
cisplatyny w dawce 100 mgfrwv 1, 22 i 43 dniu napromieniowania lub w dawce 49/mf
podawanej 1 x w tygodniu. W Wielkopolskim CentrunmkOlogii w Poznaniu dominuje
stosowanie cisplatyny podawanej w schemacie czigfyd40 mg/n?).

Nierozwigzanym problemem pozostaje réwhnigptymalna sekwencja radio- i chemioterapii.
Indukcyjna chemioterapia sktadep s¢ z docetakselu, cisplatyny i 5-fluorouracylu (TPF)
poprawia istotnie wskaiki przezycia. Nadal jednak nie wiadomo, czy kojarzenie
indukcyjnej chemioterapii i jednoczasowej radiocimerapii jest skuteczniejsze od
wytacznej jednoczesnej radiochemioterapii, przyzlmej do zaakceptowania toksyczon
Trwaja liczne badania dotyaze leczenia celowanego i jego kojarzenia z tradwey)
metodami leczenia. Prowadzorgbadania z udzialem lekéw blolkoych EGFR oraz VEGF
(vascular endothelial growth factor). Powinny oneegyzyjnie okréli¢ role i miejsce
cetuksymabu oraz przysieodpowied na pytanie, czy dodanie leku z grupy terapii ce&pw

do jednoczesnej radiochemioterapidhie skutkowato dalszpoprave wynikoéw leczenia.

1.2. Jakd¢ zycia uwarunkowana zdrowiem

1.2.1. Pojecie jakéci zycia

Uwaa sk, ze po raz pierwszy pegie jakaé (gr. poiotes) zdefiniowat Platon jako
.pewien stopi@ doskonatéci”. Cyceron tworzc tacinski termin filozoficzny dla greckiego
pojecia wprowadzit stowo qalitas, ktére przeszio doktieych gzykoéw romaiskich i
germaiskich m.in. jako angielskie — quality. Roje jakaci zycia pojawito s¢ w stownikach
po Il wojnie swiatowe] 1 stopniowo ewaluowato. Ja¥o zycia jest terminem
wielowymiarowym, trudnym do zdefiniowania. Istniejgele definicji jakdci zycia, r@&nia
sig one w zalenosci od autora i kontekstu, w jakim powstaCytujpc Meyz [35] ,dla

lekarza dobra jakg zycia oznacza stan bez choroby, dla filozofa jesitém szoliwosci,
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dla biologa oznacza samospetnienie i utrzymaniengat, a dla chorego to stan, w ktorym
moze realizowa cele swojegaycia”.
Wedtug Kowalika pajcie jakaci zycia mazna zrozumié w dwojaki sposob, akceptg jego
aspekt poznawczy lub pragiowy [36]. Pierwszy sposob zakiadae cziowiek mae
dokon& oceny jakéci wlasnegozycia w oparciu o informacje uzyskane ¢kii procesom
poznawczym. Wedtug Stolarskiej do sfery poznawardgzy zaliczy¢ osobisi definicje
zdrowia kadego pacjenta [37]. &, uwaza ze kady cziowiek posiada tak wlasmy
definicje[38]. Moze ona przyjmowa jedm z trzech postaci potocznych koncepcji zdrowia
[36,37,38]:

,Zzdrowie to brak objawow chorobowych”;

»Zzdrowie to zespo6t obiektywnych cech (zasobdow) waéka, takich jak odporrid,

potencjaty uwarunkowane konstytucjonalnie”;

» ,zdrowie to poczucie dobrostanu biologicznego, psyogicznego i spotecznego”.
Zaleznie od przyjmowanej osobistej definicji zdrowiaghie mog odmiennie oceniajakaosé
swojegozycia, pomimo zdawatoby giobiektywnie podobnych sytuacji, w jakiclke ginajd.
Drugi sposob rozumienia jakd zycia zakladaze cziowiek mae odczuwé wilasnezycie
przez przeywanie rozumiane jako dwiadczenie réonych standw psychicznych vwyciu
[36].

Wedtug Gota jak& zycia to zdolné¢ do petnienia codziennych fizycznych, psychicznych
I spotecznych funkcji oraz czerpanie satysfakaeglzwykonywania [39].

De Walden-Gatuszko podaje definicje j&kbzycia jako oceq wilasnej sytuacjizyciowej,
dokonanej w okrdonym czasie, uwzgtiniajaca przyjeta hierarch¢ wartasci lub r&znice
migdzy sytuacj realry a upragnioa [40].

1.2.2. Jakd¢ zycia w medycynie

Zdrowie wg definicji WHO jest to petnia fiezznego, psychicznego i spotecznego
dobrostanu, a nie tylko brak choroby czy kalect&.1994 roku Mgdzynarodowa grupa
robocza powotana przez WHO opracowata ¢aghca definicje jakosci zycia QOL ,, Jakéc¢
zycCia to postrzeganie przez jednostki ich pozycjiyeiu, w kontekcie kultury i systemu
wartasci w jakich zyja oraz je] zwizku z indywidualnymi celami, oczekiwaniami,
standardami i zainteresowaniami” [41]. Trendem vepdiczesnej medycynie jest holistyczne
podefcie do pacjenta tzn. leczenia ciata i psychiki elgor Celem nowoczesnej medycyny
jest wic nie tylko przedigenie zycia chorego, ale tak poprawa jakei jego zycia. W

sytuacji, gdy wyleczenie jest nielwe, zastosowane leczenie powinno énma celu przede
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wszystkim dobg kontrok objawdw choroby i zwkszenie zadowolenia zycia. Czsto w
praktyce klinicznej oceniany jest stan zdrowia pat} i wyniki leczenia tylko na podstawie
fizjologicznych z popraw jakosci zycia jest bédem. Badania wykazalyze stopié
zaawansowania choroby weaju klinicznym nie przektada giproporcjonalnie na obienie
jakasci zycia [42,43].

W sytuacji gdy dysponuje gidwiema rownorgdnymi pod wzgidem wynikow leczenia
metodami terapii, wybieragsmetod, ktéra poprawia jaki zycia chorego. Pacjenci powinni
bra¢ czynny udziat w podejmowaniu decyzji o rodzajuafer. Wspdlna decyzja mobilizuje
chorego do przestrzegania zalkebéskarskich i pozwala ogyna¢ lepsze wyniki leczenia.
Ocena jakéci zycia w trakcie opieki medycznej poprawia znaczeiacje miedzy pacjentem
a lekarzem. Pozwala tai na szybsze zidentyfikowanie objawdw choroby, sicpaie ich
leczenie. Obecnie jaké zycia stanowi standardowy punkt d@owy bada klinicznych,
rownolegly do oceny przg¢. Pogcie jakaci zycia uwarunkowanej zdrowiem — HRQOL
(Health Related Quality of Life) wprowadzit Schippi4]. Pogcie to zdefiniowane jako
~funkcjonalny efekt choroby i jej leczenia odbieyamprzez pacjenta” obejmuje cztery
dziedziny: stan fizyczny i sprawfioruchows, stan psychiczny, sytuacgpoteczn i warunki
ekonomiczne oraz doznania somatyczne.

Tematyka jakéci zycia przez dtugi czas byta traktowana w sposob mahgy, zajmowali si
nia gtownie filozofowie i psycholodzy. Dopiero w XX igku jakag¢ zycia wywotata
ogromne zainteresowanie w medycynie. W 1948 rokinéfaky badat stopieupciledzenia
funkcjonowania chorych na rakd5]. W 1960 roku Zubrod i wspotpracownicy opracowali
prosty test oceniagy stopié@ zaburzenia funkcjonowania pacjentow z charob
nowotworows, opierajcy sk na okréleniu czasu przebywania w#Au [46]. Pocatkowo
badania nad jakegia zycia ograniczaty si do badania fizycznego i ugdedzonej sprawniei
zZwiazanej z choral W 1966 roku wykonano badanie j&kozycia kobiet po mastektomii z
powodu raka piersi i po raz pierwszy uzyskane wyiiédace subiektywn ocerny pacjentek,
uwzgkdniono w ocenie efektéw leczenidok 1986 byt rokiem przetlomowym w badaniach
nad jakdcia zycia. W tym roku zaprezentowano wyniki randanizoegm badania
dotyczicego lekow hipotensyjnych uwzglniajace jaka¢ zycia pacjenta. Efekty hipotensyjne
poréwnywanych lekow byty podobne, ale jeden lekzakae szczegdlnie akceptowany przez
pacjentow poniewanajmniej obniat jakas¢ zycia. Od 1989 roku nagpit gwattowny wzrost
bada i publikacji dotycacych jakdci zycia w medycynie.Choroba nowotworowa ze

wzgledu na specyficzny stereotyp &hgnia spotecznego jest nadal kojarzona przez dmsé
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spoteczéstwa ze smiercia w bolu. Rozpoznanie choroby nowotworowejaid st z
ogromnym obcazeniem psychicznym. 2usamo podejrzenie rozpoznania nowotworu
wywotuje bardzo silnydk, poczucie zageenia, niepewn& dalszego losu. Potwierdzenie
rozpoznania wize st zazwyczaj z depresj Choroba uniemdiwia zaspokajanie wielu
waznych dla cztowieka potrzeb, zaburza jego poczunies$cia, znaczco wptywa na jakét
zycia. Choroba nowotworowa ma bardzané ,oblicza’- r&ny przebieg kliniczny, prognozy
przezycia zalene od typu nowotworu, jego lokalizacji, czasu wydigyi sposobu leczenia.
Terapia przeciwnowotworowa, poza oczekiwanymi kécmi w postaci wyleczenia lub
przedizenia zycia, prowadzi do wyspienia szeregu niepadanych objawow [47]. Ich
czestas¢ | stopier nasilenia g indywidualne dla kadego chorego. Zale od zastosowanej
metody leczenia, obecnie jest to nafjtiej leczenie skojarzonexdzace trzy podstawowe
metody leczenia onkologicznego, &wi chirurge, radioterapi i chemioteragi oraz
osobniczych rénic w odpowiedzi na leczenie.

Wybor metody leczenia, uwzglniajgcy stopié nasilenia toksyczrioi wczesnej oraz phej

I przygotowanie s na ewentualne ich wyglienie, jest ztbonym zadaniem zarowno dla
zespotu lecacego, jak i dla pacjenta. Wydiajacy sk czas przgycia niekoniecznie musi
wiazat si¢ z popravy jakaoici zycia.

Jaka¢ zycia jest z definicji pajciem subiektywnym i mge by oceniona tylko
z perspektywy chorego. Ulega ona zmianom w cz@siebiegu i leczenia choroby
nowotworowej. Wspotczesne procedury medyczne poyind oceniane wedtug standardow

uwzgkdniafacych wszystkie aspekty zdrowia i jakozycia.

1.2.3. Jakd¢ zycia u chorych na raka gtowy i szyi

Chorzy na raka naiddw gtowy i szyi stanowii grupz pacjentéw onkologicznych, w
ktorej petne zrozumienie skutkdéw choroby i jej lesia jest szczegdlnie istotne.
Lokalizacja guza nowotworowego w tym rejongey st z powanymi dolegliwagciami
fizycznymi. Raki obszaru gtowy i szyi z reguly ulniajp podstawowe czyniaci zyciowe,
takie jak oddychanie, agiwianie, mow. Moga uszkodzé wzrok, stuch, wch i inne funkcje
uktadu nerwowego.
Wielu chorych zgtasza siw zaawansowanym stadium choroby, gdzie gustanie majce
na celu wyleczenie wke st z koniecznécia zastosowania bardziej agresywnych schematow
terapeutycznych, a tym samym z aggym ryzykiem wysipienia wczesnych i gdych
objawéw niepaadanych. Rutynowo stosowane metody leczenia, w tgjarkenie zabiegow

chirurgicznych z napromienianiem i chemiotegamrowadz do trudnéci w przyjmowaniu
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pokarmow, méwieniu czy oddychaniu, wywehhol, oszpecaj Znacznie pogarszanpastroj
prowadac do depresji. Z tych powodéw skutki samej choralraz leczenia znagzo
wplywaja ha codziens aktywna¢ obnizajac sprawné¢ fizyczm i funkcjonalra, rozrywapc
wigzi spoteczne i rodzinne. Znago obnizaja wiec jakas¢ zycia chorych. Kada metoda
leczenia charakteryzuje esispecyficznymi wczesnymi i gdymi nas¢pstwami leczenia.
Resekcja nowotworu w tej lokalizacji ¢to prowadzi do pogorszenia mowy, utraty lub
zmiany jakdci gtosu, trudnéci w przetykaniu i/lub potykaniu. Dodatkowo chormog miet
klopoty zwhzane z nasilonym wydzielaniendliny, krztuszeniem si problemami w
oddychaniu, updedzeniem widzenia. Wszystkie te skutki uboczne wadm do
umiarkowanego lub silnego uczucia dyskomfortu, tegaego obrazu wiasnej osoby
I upcsledzenia relacji midzyludzkich [48]. W niektérych pracach podieno take uczucie
wstydu towarzyszce jedzeniu w obecKkoi innych oséb, gorszakceptagj spoteczn, a take
zmniejszon aktywnaé towarzysk i seksualn [48,49]. Chorzy déwiadczali réwnie
konsekwencji finansowychebacych wynikiem ich stanu zdrowia. W badaniach dodggzh
leczenia chorych na raka gtowy i szyi wykazam®jaka¢ zycia po leczeniu zwzana jest z
rodzajem przeprowadzonego zabiegu chirurgicznegjaxd zycia i efekt funkcjonalny mag
réwniez zaleze¢ od sposobu rekonstrukcji. Odlegle rastwa leczenia chirurgicznego zaje
takze od zakresu usugtia weztow chionnych szyi. Dyskomfort w ollsie szyi i barku ma
najwickszy wptyw na jakéc zycia, a objawy te zwizane g z bardziej radykalnym wyetiem
uktadu chtonnego szyi, stopniem zaawansowania iodaeteczenia [50,51]. Deficyty
czynndciowe lub skutki uboczne niekoniecznie mugorelowa z ogdlmy wartascia jakosci
zycia chorego. Jaké zycia zmienia si ponadto pod wplywem czasu, co jest gastvem
powrotu do zdrowia i adaptacji. Pracownicyzsy zdrowia mog nie by zgodni z pacjentem
w kwestii najwaniejszego (ich zdaniem) wyniku leczenia. Dlategoeflknie priorytetow

chorych jest bardzo istotne w wyborze najlepszajkatdego pacjenta metody leczenia.

1.2.3.1. Wplyw radioterapii na jaka¢ zycia chorych na raka gtowy i szyi

Radioterapia, stosowana jako leczenie etnigjace lub jako alternatywa leczenia
chirurgicznego zwizana jest z wysgpieniem objawow ubocznych wptyveaych na jakéc
zycia chorych. Do dobrze poznanych mastw leczenia energipromienisi naleza m.in.
upcsledzenie poczucia smaku do utraty ae#nie, problemy z jedzeniem zuciem
i potykaniem, such@& bton sluzowych (kserostomia), awenie przetyku, szekoscisk,
chrypka, popromienna martwica da, zwtoknienie tkanek mgkkich, przykurcze w olgbie

szyi, obrzk twarzy, uszkodzenie stuchu i yedzenie mowy [52-55]. Wiele z tych powikta
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utrzymuje s¢, a nawet nasila w miaruptywu czasu od zakezenia leczenia i wywiera
istotny wptyw na jaké&é zycia. Jednym z najezciej raportowanych pod wzglem czstaici
powiktaniem radioterapii raka gtowy i szyi, ktoreysipuje niemal u wszystkich chorych z
réznym nasileniem (80-90%ednio lub bardzo nasilone) jest kserostomia.
Kserostomia to subiektywne odczucie sudhow jamie ustnej i gardle, ktéremu
towarzysa inne nieprzyjemne objawy spowodowane obiektywnyedakowaniem olgjosci
wydzielanej éliny oraz zmianami jaka&iowymi w jej skfadzie. & 60% obgtosci sliny
wydzielap slinianki przyuszneslinianki podzuchwowe 20%, podgykowe 10%, pozostate
10% obgtosci sliny wydzielana jest przez mate gruczélinowe w btoniesluzowej. Slinianki
zbudowane g z komérek gruczotowych, ktére jako komorki wysokmpecjalizowane
powinny by wzglednie promieniooporne, gdy charakteryzy sig wolnym cyklem
komoérkowym oraz niskim indeksem mitotycznym. Jedsakhd¢ popromienna pojawia @i
bardzo wczénie w trakcie radioterapii (odczyn wczesny). Gtéwngniejscem oddziatywania
promieniowania jonizacego jest blona komérkowa komorki gruczotowej, &or
uszkodzenie prowadzi do zapatkowania procesu apoptozy. Z kolei patomechanizim@o
odpowiedzi sprowadza ¢ido martwicy komoérek gruczotowych oraz zwiOkinieDla
prawidtowego funkcjonowania gruczotéw dawkeednia w sliniankach przyusznych nie
powinna przekracza26 Gy [56].Wedtug Chaadawka ta mge by nieco wysza ale nie
powinna przekracza30 Gy [57]. Jednale obgtos¢ wydzielanejsliny nie jest jedynym
czynnikiem odpowiedzialnym za odczucie sugahgpopromiennej. Na odczucie suéhb
btony sluzowej jamy ustnej i gardta wptywajakze inne czynniki, takie jak: przebyte zabiegi
operacyjne, przyjmowane leki czy etgs¢ matych gruczotébw poddanych radioterapii.
Zmiany skitadu i iléci $liny prowadz do objawéw zespotu suckm popromiennej, takich
jak:
» zaburzenia w percepcji smaku, praeaniu i potykaniu, ktére prowadzlo zaburzé w
odzywianiu — niedaywienia,
* upciledzenie ruchomimi jezyka utrudniggc mowienie, przyczyniage s¢ do ,izolacji”
spotecznej pacjenta;
* predyspozycja do tworzenia owrzodzgaz zmian wstecznych w @lmie btonysluzowej
jamy ustnej i gardta;
« zmiany w fizjologicznym skfadzie flory bakteryjndjore zwikszap ryzyko wystpienia
prochnicy zbdw, infekcji bakteryjnej i grzybicy;

» zwigkszenie ryzyka wysgpienia martwicy popromiennejchwy;
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» zwigkszenia ryzyka uszkodzenia przetyku przez kwasydkowe spowodowanego
zmniejszeniem wydzielania zasadhmie neutralizugcych kwasyzotadkowe.
Dirix i wspotpracownicy wykazalize 6 miesicy po radioterapii w grupie 75 pacjentow
suchad¢ popromienna wygpowata u 93% chorych, w tydrednio i mocno nasilona u 65%
chorych [58]. Kserostomia wptywata istotnie na jgkaycia pacjentdw wywotujc poczucie
zagraenia, depresj upaledzapc mowe i jedzenie. W tym badaniu dysfagbdnotowano u
65% chorych, utrat smaku u 63% a bdl w jamie ustnej u 33% chorych iéskty po
radioterapii. Badanie PARSPORT wykazalo znamienstatystycznie rénice w
subiektywnym odczuciu kserostomii po 18 miesich od RT w grupie 94 pacjentow (47
pacjentow 3DCRT, 47 pacjentow IMRT) [59]. KserostomG2 wg SOMA-LENT
odnotowano u 30% chorych leczonych IMRT 42 a 70% leczonych technik3DCRT.
Ponadto nasilenie kserostomii zmniejszakp \8i czasie 18 miesty obserwacji u chorych
leczonych technik IMRT czego nie obserwowano u pacjnetéw leczongdhnilky 3DCRT.
W badaniu przeprowadzonym przez Kama kserost@miroku od zakaczenia radioterapii w
grupie 60 chorych na raka nosogardta stwierdzoB82% pacjentéw leczonych technikD i
tylko 39% u tych, u ktorych zastosowano teckniMRT [60]. Odczucie subiektywne
suchdci w obu grupach nie #bito si¢ istotnie statystycznie, co sugeruie ochrona
wytacznie duych gruczotdéw slinowych nie wystarcza do zmniejszenia kserostomii.
Przyczym popromiennej kserostomii u chorych leczonych IMRZaoszcgdzeniem daych
gruczotéwslinowych jest uszkodzenie matych gruczotow w jamégnej i w zwazku z tym
rekomenduje girowniez ochrore btony sluzowej jamy ustnej podczas radioterapii. Ochrona
slinlanek poduchwowych w planowaniu RT przyczyniagshatomiast do zmniejszenia
kserostomii odczuwanej przez pacjentéw giogoniewa to one odpowiadaj gtdwnie za
wydzielanie sliny o tej porze [61]. Drug opcp jest chirurgiczne przeniesieniinianek
podzuchwowych w okoli¢ podbrédkovi przed planowanRT.
Wystepowanie i nasilenie ubocznych skutkéw RT zgiled wielu czynnikdw, ngdzy innymi
od umiejscowienia guza pierwotnego, jegoctisici.
W przypadku raka nosowej gzi gardta czsciej niz w przypadku innych lokalizacji pacjenci
skara sie na uboczne skutki leczenia (suéhov jamie ustnej, lepk §ling, szczkoscisk,
problemy z ugbieniem i potykaniem) [62]. Wyniki te nioa wyttumaczy lokalizach oraz
duza objetoscia poddanych RT tkanek zdrowych. Obecnie technikiotadapii umaliwiaja
podanie wysokiej dawki na obszar guza z ochiemcych w poblzu naradéw krytycznych,
takich jak:slinianki przyuszne czylinianki podzuchwowe po wczaiejszym chirurgicznym

przeniesieniu, zmniejszg skutki uboczne leczenia. Leczenie skojarzone péEwzyska
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najwicksza efektywnd¢ miejscows, jednak objawy uboczne charakterystyczne dladépz
metod leczenia ulegajzsumowaniu. Z tego tewzgledu najwecej powanych problemoéw
odnotowano u chorych leczonych w sposéb skojarz@mrurgia i radioterapia) [63]. W
ostatnich dekadach wzrosta znamz liczba chorych leczonych w sposob skojarzony
z chemioterapl Cytostatyki wykazw wiasciwosci radiouczulajce, przede wszystkim
bezpdrednio oddzialyj na komodrki guza nowotworowego, i prawdopodobnie na
mikroogniskowe przerzuty. Radiochemioterapia poawahniejszy oszpecenie wrace St z
zabiegiem chirurgicznym, zachotvav sposob funkcjonalny naxd, np. krt& wptywajac
znacaco na jaké¢ zycia chorych. Jednak jednoczesne dodanie cytostatydo radioterapii
nasila wczesne i pbe odczyny popromienne. Poza tym funkcja #@wz obgtego
napromienianiem ulega ugledzeniu, pozostaje szgkowa.

Cytostatyki mog wywotywat szereg dziaka niepaadanych, takich jak nuddoi, wymioty,
spadki wartéci hematologicznych, uszkodzenie nerek, neurop&mownujc schematy,

w ktoérych podstawow roznica byto zastosowanie cisplatyny lub paklitakselu, azéno
poréwnywaln, toksyczné¢ wczesn. Jest ona bardziej nasilona w poréwnaniu z saretdzi
radioterapi. Protokot z paklitakselem wykazuje mniejszy wptga diugotrwate dysfunkcije.

Po roku leczenia wkszy odsetek chorych mogt spovac normalne positki (82% w
poréwnaniu z 47% dla cisplatyny), zachowat smaldczuwat wekszy komfort jedac w
obecndci innych oséb. Jednak nie obserwowananié w indywidualnych i ogdélnych
wartasciach jakdci zycia [64-66].Nowoczesne techniki radioterapii, chirurgii i relstmkcji

pozwalaj znacaco poprawid jakos¢ zycia chorych na raka nai@dw gtowy i szyi.

1.3. Metody oceny jakéci zycia pacjentow chorych na raka gtowy i szyi

Jakd¢ zycia jest z definicji pajciem subiektywnym i mge by oceniana tylko z
perspektywy chorego. Zmiany w jada zycia chorego mag by¢ znacaco zalene od
rodzaju leczenia i adaptacji do ollanych sytuacji lub czynnikbw emocjonalnych [67,68]
Dlatego listy objawdw lub oceny stopnia spradgiomog nie uwzgédniat niektérych
istotnych dla jakéci zycia spostrzeen [69,70]. Bardzo istotne jest aby okig zmiany
zachodzace w czasie, a wt zebra dane sprzed leczenia. Deficyty czybdtiowe lub skutki
uboczne niekoniecznie muskorelowa& z ogolra wartdscia jakosci zycia chorego [69,70].
Opracowano liczne wielowymiarowe nagdzia pozwalajce oszacowa | udowodné
wyjatkowa réznorodndé¢ czynnikOw zwazanych z nowotworami gtowy i szyi. Do nagéziej
stosowanych naia European Organization for Research of Life Quest@re Core 30 ltems
(kwestionariusz EORTC QLQ-C30) i Functional Assesstrof Cancer Therapy (FACT-G)
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[71-73]. Narzdzia te pozwalajocent ogolm jakos¢ zycia, a take znaczenie oddziatywania
nowotworu i leczenia na chorego. Zebrane odpowieglzozdzielone i podsumowywane w
odniesieniu do cech fizycznych, funkcjonalnych, ejopalnych, spotecznych.

Oprocz kwestionariusza ogolnego, zawsze stosowad@datkowe moduty specyficzne dla
nowotworéw gtowy i szyi, (EORTC Head and Neck H&N-8 FACT-HN) [74,75]. Inne
skale stosowane do oceny wptywu nowotworu i lecaema stan chorego to Performance
Status Scale for Head and Neck Cancer (PSS-HNJ§Y5University of Washington Quality
of Life Questionnaire (UW-QOL) [77].Pozwalag one oceni zdolng¢ pacjenta do
przyjmowania pokarmow, potykania i porozumiewani@ @raz inne nagpstwa, ktére $
znacznie powaiejsze u leczonych z powodu raka gtowy i szyi w@umaniu do innych
lokalizacji. Najczsciej stosowanym nagdziem dla oceny jakei zycia u chorych
onkologicznych pozostaje kwestionariusz EORTC veer3j0, a w przypadku chorych z
rakiem gtowy i szyi dodatkowo stosowany jest motH&N-35. Dodatkows zalet tego
narzdzia jest faktze zostatlo ono zwalidowane na populacji europejskiejym i polskiej
oraz przettumaczone ngyk polski [78].

W pracy zastosowano kwestionariusze EORTC QLQ-C3®@v QLQ- H&N35.
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1.3. Przestanki przemawiagce za podgciem badania nad jakdcig zycia

Skutecznét leczenia przeciwnowotworowego jest mierzona olyiekty odpowiedza
guza, czasem przgcia catkowitego i/lub czasem peaeia wolnego od choroby
nowotworowej. Czstsze stosowanie leczenia skojarzonego oradiwms¢ zaproponowania
alternatywnych metod leczenia szczegllnie w przigpadkow glowy i szyi spowodowato
koniecznd¢ zwrécenia wgkszej uwagi na odczucia chorych, ich oczekiwarsahiektywny
odbidr efektdéw leczenia. 8t jakas¢ zycia od okoto 20 lat jest tematem badsukowych, a
w ostatnich latach stataesréwniez punktem kéacowym bada klinicznych prowadzonych
u chorych z rakiem gtowy i szyi.
W ciagu ostatniego dwudziestolecia w celu poprawy wywiki@czenia i jakéci zycia,
przeprowadzono wiele ba@laceniajcych r&ne kombinacje CT i RT, jako alternatywy dla
rozlegtych zabiegbw operacyjnych u chorych na zasewane raki glowy i szyi. W efekcie
wielu chorych ma dosp do r&nych opcji terapeutycznych, ktérezréa sie miedzy sol
wczesn toksyczngcia, mazliwoscia zachowania naggu, nasileniem paniejszych powikta
po leczeniu. Wybor optymalnej metody leczenia jastinym, ztaonym zadaniem zaréwno
dla zespotu wielodyscyplinarnego jak i samego chor®&iezmiernie trudno jest wiarygodnie
okresli¢ kazda z opcji terapeutycznych ze wzdu na r@na lokalizacg guza w obszarze
gtowy i szyi, maliwo$¢ zastosowania emorodnych technik chirurgicznych, schematow RT i
CT oraz osobnicze #dice w odpowiedzi na powigze leczenie. Z pomecprzychodz
badania jakéci zycia, ktére dostarczajwiecej informacji odnénie stosowanych metod.
Pozwalag one lepiej zrozumieprawdopodobne nagistwa fizyczne, psychiczne, spoteczne i
funkcjonalne ranych metod leczenia i dokofh@yboru tej najlepsze;.
Badania oceniage jaka¢ zycia chorych poddanych RT samodzielnej, RT uzupgicej czy
RT-CT zostaty przeprowadzone w wielu krajach. WsP® dotychczas gwiccono niewiele
uwagi ocenie jak&i zycia u chorych, ktorzy byli leczeni napromienianiempowodu raka
gtowy i szyi.
Z uwagi na powysze podjto sk dokonania oceny zmian jad® zycia pod wptywem RT u

chorych na raka gtowy i szyi.
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2. CEL PRACY

W pracy przygto dwa zasadnicze cele.

2.1. Ocena zmian jakdci zycia chorych na raka gtowy i szyi w zwgzku z zastosowan

RT (czynnik czasu).

Dla powyszego celu analizie poddano:

1.

2.2. Ocena wptywu wybranych czynnikéw klinicznych i sogpdemograficznych

Ocery jakasci zycia u chorych na koniec kursu radykalnej RT (samwdej,

pooperacyjnej, skojarzonej z chemiotegapv poréwnaniu do stanu sprzed RT.
Ocere jakasci zycia po 12 mieacach od rozpoezia radykalnej RT (samodzielnej,

pooperacyjnej, skojarzonej z chemiotegapv poréwnaniu do stanu sprzed RT.

kliniczne:

lokalizacja guza nowotworowego,

stopier klinicznego zaawansowania,

metoda leczenia,

srednia dawka wliniankach przyusznych,
oraz socjodemograficzne:

wiek,

pted,

miejsce zamieszkania,

stan cywilny,

wyksztalcenie,

aktywna¢ zawodowa,

palenie papierosow,

spazywanie alkoholu wysokoprocentowego.

na

jakos¢ zycia chorych na raka gtowy i szyi na koniec kurstRT oraz po roku od
RT.
W zwiazku z powyszym badaniu poddano ngstijace czynniki
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3. MATERIAL | METODY

3.1. Materiat
Prospektywne badanie Kliniczne przeprowadzono wupig 205 chorych z

histopatologicznie potwierdzonym, pierwotnym rakigolaskonabtonkowym w obszarze

glowy i szyi, u ktorych zastosowano samodzielRT, RT-CT Ilub uzupehniage

napromienianie (RT pooperacyjna, RT-CT pooperadyjdahorych, u ktérych zastosowano

leczenie uzupetniage zabieg operacyjny przeprowadzono w Klinice Qtolgologii i

Onkologii Laryngologicznej Uniwersytetu Medycznegao K. Marcinkowskiego w Poznaniu

lub Oddziale Chirurgii Gtowy i Szyi i Onkologii Lgngologicznej Wielkopolskiego Centrum

Onkologii w Poznaniu. Leczenie napromienianiem praezadzono w Zaktadzie Radioterapii

w Wielkopolskim Centrum Onkologii w Poznaniu. Nalmbrorych do badania rozpata we

wrzesniu 2008 roku, a zakmzono w lutym 2010 roku. Na przeprowadzenie badania

uzyskano zgog Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego w Paaiu (Uchwata nr

1014/07 z dnia 8.11.2007r.). Kdy chory zakwalifikowany do badania zostat poinfomany

o celach badania i podpisatiadony zgod: na udziat w badaniu.

W badaniu przyjto nas¢pujace kryteria waczenia:

» potwierdzony rak ptaskonabtonkowy,

« lokalizacja guza pierwotnego w jednej z lokalizagardto, krta, jama ustna, zatoki
oboczne nosa,

» brak przerzutow odlegtych,

e stan ogolny dobry: ECOG (0-1),

* planowanie i realizacja RT konformalnej (3D CRT,RW) z radykaln intench leczenia
jako terapia samodzielna, uzupetaag lub skojarzona z CT.

Kryteria dyskwalifikacji chorego z analizy badawgze

* inny niz ptaskonabtonkowy typ histopatologiczny nowotworu,

* leczenie paliatywne,

» uprzednia RT w okolicy gtowy i szyi,

* inny nowotwor zigliwy leczony w okresie do 5 lat od ydzenia do badania.

W pracy poddano analizie dwie grupy czynnikow:

» Kkliniczne — lokalizacja guza pierwotnego, st@pmawansowania klinicznego, metoda
leczenia (samodzielna RT, pooperacyjna RT, RT-@bppracyjna RT-CT)rednia

dawka wsliniankach przyusznych,
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» socjodemograficzne — wiek, gtemiejsce zamieszkania, stan cywilny, wyksztatcenie

aktywna¢ zawodowa, spywanie wysokoprocentowego alkoholu i palenie payséw.

Charakterystyk pacjentéw, ktérzy zostali zakwalifikowani do pregpywnego badania
klinicznego oceniacego zmiany jak&i zycia pod wplywem radioterapii przedstawiaj
odpowiednio tabele 1, 2i 3.

Tabela 1 Charakterystyka wybranych czynnikow klinicznycbgcych wptywa na

jakas¢ zycia chorych z rakiem gtowy i szyi leczonych naprenmaniem.

Czynnik kliniczny Liczba chorych=205 [%0]
Lokalizacja guza:

a) jama u!s,tnqa 13122 ég
b) krtaa i gardto dolne 42 20
c) gardtosrodkowe 19 9
d) inne

Stopier klinicznego zaawansowania:

a)lill 17 8
b) lII'i IV 188 92
Metoda RT:

a) RT samodzielna 11 5
b) RT-CT samodzielna 43 21
c) RT pooperacyjna 108 53
d) RT-CT pooperacyjna 43 21
Srednia dawka vgliniankach

przyusznych:

a) < 26 Gy 105 51
b) 26 Gy — 30 Gy 39 19
c) > 30 Gy 61 30

Tabela 2. Charakterystyka czynnikéw zwdanych z prowadzonym napromienianiem,

mogcych wpltywa na jakdc¢ zycia u chorych z nowotworem gtowy i szyi.

Liczba chorych = 205 [%0]
Technika radioterapii:
a) 3DCRT 14 7
b) IMRT 191 93
Leczenie operacyjne:
a) guz 32 16
b) guz + wzly 102 50
C) Wezty 17 8
d) bez operacji 54 26
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Tabela 3. Charakterystyka socjodemograficzna chorych z makiygowy i szyi dla potrzeb
analizy oceniajcej zmiany jakéci zycia w czasie kursu radykalnej RT (n=205).

Czynnik socjodemograficzny Liczba chorych = 205 [%0]
Wiek:

a) <60 rokzycia 127 62
b) > 60 rokzycia 78 38
Ptec:

a) nezczyzni 163 80
b) kobiety 42 20
Miejsce zamieszkania:

a) wies 79 39
b) miasto 126 61
Wyksztatcenie:

a) podstawowe 147 71
b) srednie 44 21
C) wyzsze 14 8
Aktywnos$¢ zawodowa:

a) nie pracuje 39 19
b) pracuje 71 35
C) emerytura/renta 95 46
Stan cywilny:

a) wolny 45 22
b) zonaty/nezatka 160 73
Sparywanie alkoholu:

a) > niz 2-4 razy/miesic 165 80
b) < niz 2-4 razy/miesic 40 20
Palenie papieroséw (paczkolgta

a) > niz 30 131 64
b) < niz 30 56 27
C) nigdy 18 9

'Paczkolata obliczano magx liczbe wypalonych paczek papieroséw przez lickt trwania natogu.

@40-50
m51-55
056-60
m61-65
066-70
m70-90

55

Rycina 1. Przedziaty wiekowe w grupie 205 chorych leczongelpromienianiem z powodu

raka gtowy i szyi.
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Tabela 4. Charakterystyka socjodemograficzna chorych z rmakgowy i szyi dla potrzeb
analizy oceniajcej zmiany jakéci zycia po 12 miegscach od rozpoezia
radykalnej RT (n=92).

Czynnik socjodemograficzny Liczba chorych = 92 [%0]
Wiek:

c) <60 rokzycia 50 57
d) > 60 rokzycia 42 43
Plec:

a) nezczyzni 72 78
b) kobiety 20 22
Miejsce zamieszkania:

a) wies 35 38
b) miasto 57 62
Wyksztalcenie:

a) podstawowe 61 66
b) srednie 22 24
C) wyzsze 9 10
Aktywnos¢ zawodowa:

a) nie pracuje 20 22
b) pracuje 38 41
C) emerytura/renta 34 37
Stan cywilny:

a) wolny 18 20
b) zonatyZonata 74 80
Spaywanie alkoholu:

a) > niz 2-4 razy/miesic 12 13
b) < niz 2-4 razy/miesic 80 87
Palenie papieroséw (paczkolata):

a) > niz 30 56 61
b) < niz 30 24 26
c) nigdy 12 13

'Paczkolata obliczano maar liczbe wypalonych paczek papierosow przez light trwania
natogu.

3.2. Metody

3.2.1. Kwestionariusz EORTC QLQ-C30 i kwestionarisz EORTC QLQ-H&N35

W badaniu dla potrzeby oceny |jdko zycia zastosowano standaryzowane
kwestionariusze EORTC-QLQ-C30 (wersja 3.0) dla ghbbrleczonych z powodu raka i
QLQ-H&N35 dla specyficznych objawow zazanych z nowotworami gtowy i szyi oraz ich

leczeniem. Na zastosowanie kwestionariuszy uzyskagod: Komisji Europejskiej
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Organizaciji Badajej Jaké¢ Zycia z siedzih w Brukseli. Kwestionariusz QLQ-C30 siido
sumarycznego badania poczucia zdrowia, oceny fonkegyania w wymiarze fizykalnym,
emocjonalnym i spotecznym. Zawiera 30 piyfgogrupowanych w 5 skalach funkcyjnych:
funkcjonowanie fizyczne (5 pwig funkcjonowanie w rolachzyciowych (2 pytania),
funkcjonowanie emocjonalne (4 pytania), funkcjonoiga poznawcze (2 pytania) i
funkcjonowanie spoteczne (2 pytania). Zawieraz¢ald skale objawowe: zgozenie (3
pytania), nudn&ci i wymioty (2 pytania) i bél (2 pytania) oraz 6ojpdynczych pyta
oceniajcych natzenie nasipujacych objawow: duszrgi, bezsenngi, utraty apetytu,
zaparcia, biegunki i trudsoi finansowych. Dwa ostatnie pytania dotyalobalnej oceny
stanu zdrowia.

Odpowiedzi na pytania zawarte w kwestionariuszutypyga w skali 4-stopniowej
(,nigdy” (1), ,czasami” (2), ,cesto” (3), ,bardzo cgsto”(4)) oceniajcej stopi@ nasilenia
analizowanych parametréw. DoZkego pytania chory wybierat jesiodpowied. Pacjenci
wypetniali kwestionariusze samodzielnie a w raziadncgci ze zrozumieniem pyfa
korzystali z pomocy lekarza lub rodziny. Prawie y&z pacjenci wypetniali kwestionariusze
chetnie, udzielajc odpowiedzi na wszystkie pytania. Okazywali zaden® z faktu
zainteresowania ich odczuciami oraz czasu, jakpagavigcono w trakcie wizyt lekarskich .

Kwestionariusz QLQ-H&N35 ocenia specyficzne objawyiazane z nowotworami
glowy i szyi oraz ich leczeniem. Zawiera 35 gyfogrupowanych w 7 skal: bdl ( 4 pytania),
potykanie (5 pyta), zmysty (2 pytania), mowa (3 pytania), jedzenid¢omarzystwie innych
0sOb (4 pytania), kontakty towarzyskie (4 pytaniggksualng (2 pytania) oraz 11
pojedynczych pytadotyczcych problemow z ¢bami, trudnéci z otwieraniem ust, sucha
w jamie ustnej, obecré gestej sliny, kaszlu, poczuciu choroby, przyjmowania lekow
przeciwbolowych, stosowania suplementdywieniowych, zatgenia sondyzotadkowej oraz
spadku i wzrostu masy ciala. Podobnie jak w kwestimiszu podstawowym na ide

pytanie chory udzielat jednej odpowiedzi, a odpalzievystpowaty w 4-stopniowej skali.

3.2.2. Przedzialy czasowe zbierania danych

Pacjenci wypetniali kwestionariusze QLQC-30 orazQqRQH&N35 przed rozpocxiem
leczenia napromienianiem, na koniec kursu radiptergpo 12 miesicach od rozpoezia
radykalnej RT. Kadorazowo byty rowniz zbierane dane kliniczne. Schemat przedziatow
czasowych dla zbieranych danych przedstawiono elité&b

Zebrano acznie 1004 kwestionariusze.
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Gromadzono dane kliniczne oraz oceniano nasilexkigytzndéci wczesnej i pgnej leczenia
wg skali RTOG/EORTC.

Ponadto kademu choremu przypagdkowano informacje o wybranych do analizy
nastpujacych czynnikach Kklinicznych: lokalizacja nowotworsiopiéi zaawansowania
klinicznego, metoda leczenia, dawk@dnia zdeponowana winiankach przyusznych oraz
socjodemograficznych: wiek, [@e miejsce zamieszkania, stan cywilny, wyksztalcenie

aktywnas¢ zawodowa, palenie papierosow i gpwanie wysokoprocentowego alkoholu.

Tabela 5 Schemat badakontrolnych prowadzonych w badaniu.

Przedziat czasowy
Czynnd¢ —
przed RT koniec RT 12 miesgcy od
RT

Badanie laryngologiczne X X X
Stan ogélny X X X
QLQ - C30 X X X
OLQ - H&N 35 X X X
Odczyn popromienny wg X X
RTOG/EORTC

3.2.3. Metody statystyczne

Kwestionariusze EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35 opracowarstatystycznie
zgodnie z wytycznymi ESTRO. Dla k@ego chorego dokonano obliézevspotczynnika
surowego a nagbnie, zgodnie z zaleceniami, dokonano transforniagpwej, co pozwolito
uzyska& wartas¢ wspotczynnika (score), ktérego zasgidla wszystkich skal i pojedynczych
objawéw zawierat gi pomkdzy 0 a 100. W zakresie kwestionariusza QLQ-C3Gsay
wspotczynnik dla skal funkcjonalnych odpowiada lepau poziomowi funkcjonowania a
wyzszy poziom ogoélnego stanu zdrowia oznacza kejeizos¢ zycia. Z kolei wyszy score

dla pojedynczych objawow odpowiadagkszemu nasileniu objawu — chory czuje gorzej.
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Dla wszystkich objawow i skal w zakresie kwestionsza QLQ-H&N35 wyszy wynik
oznacza wiksze nasilenie problemu - gosggakos¢ zycia.

Dane ilgciowe okrélano przezsredna i odchylenie standardowe (SD). Dla oceny fako
zycia przed RT, na zakozenie RT oraz po 12 miasach od rozpoezia RT obliczenia
statystyczne dla prob zaleych wykonano testem t-studenta przyjacujiniowy rozktad
danych.W celu oceny wptywu analizowanych czynnikdiwicznych i socjodemograficznych
zastosowano test t-studenta dla prob niengieh. Do ostatecznego sprawdzenia ptego
sposobu analizy uzyskanych danych zastosowandnygdodel liniowy (oml) dla
powtarzalnych pomiaréw, ktéry uwzginia zaréwno zmiany pordzy pomiarami jak i
wptyw innych czynnikow. Oml pozwala na ogerdznic badanych parametrow jada zycia
w powiazaniu do analizowanych w badaniu czynnikéw klingzm i socjodemograficznych.
Prezentacja przeprowadzonych obliczsklada si dwoch wzajemnie uzupetnigych se
komponentéw. Pierwszym z nich jest tabela zawieeajnformacje o modelu i czynnikach,
ktorych koegzystencja wykazata istotne statystyezmé@znicowanie na poziomie p<0,05 lub
p<0,01. Drugim z nich jest wykres profilu dla jedo z czynnikow, ktéry pokazuje czy
estymowanesrednie brzegowe majtendenc rosmce czy malejce dla poszczegolnych
poziomOw. Analiz statystycza przeprowadzono w Zakiladzie Metod i Technik Bada
Socjologicznych UAM w Poznaniu.

Wszystkie obliczenia wykonano za pomgakietu statystycznego SPSS 17.0.
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4. WYNIKI

4.1. Ocena zmian jakéci zycia u chorych z rakiem gtowy i szyi na koniec kurs
radykalnej RT oraz po roku od rozpoczcia RT.

Wszyscy whczeni do badania chorzy (n=205) wypetili woipwe (przed RT) i na

zakaiczenie RT kwestionariusze jala zycia EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35. Rok od

rozpoczcia RT uzyskano kwestionariusze od zaledwie 92 A&86rych.

Przyczynami tak matej liczby uzyskanych danych kiesie 12 miescy byty:

- zgony 45 (22%) chorych,

- wystgpienie niepowodzenia 33 (16%) chorych

- odmowienie przez chorego udziatlu w badaniu 10)(d86rych

- utrata kontaktu z chorym (telefonicznie, listoeni5 (7%) chorych

- obecnéc¢ innych schorzé uniemaliwiajacych wypetnienie ankiety 10 (5%) chorych.

L acznie analizie poddano 1004 kwestionariusze.

W zakresie kwestionariusza EORTC QLQ-C30 zsay wspoétczynnik dla skal

funkcjonalnych odpowiada lepszemu poziomowi funkojwania a wyszy poziom ogolnego

stanu zdrowia oznacza lepgakos¢ zycia. Z kolei wy:szy score dla pojedynczych objawéw

odpowiada wikszemu nasileniu objawu — chory czuje gorzej. Dla wszystkich objawdw i

skal w zakresie kwestionariusza EORTC QLQ-H&N35zszy wynik oznacza wksze

nasilenie problemu - gorgzakaos¢ zycia.

R&znice punktow @A) rowna 10 lub wicej na skali od 0 do 100 uznano za isidthnicznie

wartas¢ poprawiagca lub pogarszaa oceniany parametr jaka zycia. Jest to powszechnie

stosowana w badaniach nad j&ti@ zycia warté¢ odcinapca. Zostata ona wprowadzona

zgodnie z zaleceniami interpretacji badaaproponowanymi przez Kinga i Osoba [79,80]

Rd&znica 20 punktow wedtug powgzych zaleag uznaje dany parametr jako szczegOlnie

istotny, zd réznica 5 punktow zaledwie zaznacza istétnkliniczna.

Nalezy pamktat, ze wartdci srednie wspotczynnikaasprymitywnym narzdziem oceny

jakosci zycia, szczegolnie dla domen wielopytaniowych. Fyoikowanie fizyczne np.

obejmuje 5 pytad, funkcjonowanie emocjonalne 4 a @menie 3. Sid duwe zmiany w

odpowiedzi na jedno pytanie mpgtract znaczenie przez brak zmian w innych pytaniach

sktadajcych s¢ na dany parametr jaka zycia. Interpretacja domen wielopytaniowych jest

trudniejsza. Niemniej jakd zycia uwarunkowana zdrowiem musidgnalizowana poprzez

wszystkie sktadowe [81Weymuller w pracy podsumowagej jaka¢ zycia 549 pacjentéw z

rakiem gtowy i szyi leczonych wsoodku w Seatle, USA, stwierdzite trudno jest oggnac
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istotna¢ statystycza w badaniu jednadwmodkowym. Ogdlna jaki& zycia maze nie by

wystarczagco czutym

nargdziem, autor

zaleca badanie wszystkich skiadowych

poszczegoblnych domen w @bie kwestionariuszy. Zgodnie z poszym przeprowadzono

szczegoOtow analiz poszczegodlnych skladowych jakbzycia w obebie kwestionariuszy.

Tabela 6 Ocena jakéci zycia oraz jej zmian (przed RT vs zakaenie RT) u 205 chorych

z rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtug kwestiamsza EORTC QLQ-C30.

. : . Wartas¢ . Odchylenie RéZni_ca
Zmienna Srednia | statystyki srednich
T standardowe )

p 1* Ogolny stan zdrowia (przed RT) 60,20 4556 21,750 849
Ogodlny stan zdrowia (zakozenie RT) 51,70 ’ 22,743 ’

p 2* Funkcjonowanie fizyczne (przed RT) 80,95 4,632 14,876 585
Funkcjonowanie fizyczne (zakozenie RT) 75,10 18,288 ’

p 3* Funkcjonowanie w rolackyciowych (przed RT) 82,68 4.143 19,091
;L%r)\kqonowanle w rolachzyciowych (zakaczenie) 74.23 27.036 8,45

p4 Funkcjonowanie emocjonalne (przed RT) 70,04 1,945 18,937 5 88
Funkcjonowanie emocjonalne (zakaenie RT) 67,15 22,441 ’

p 5* Funkcjonowanie poznawcze (patek RT) 82,93 3,031 18,035 4.39
Funkcjonowanie poznawcze (z@kozenie RT) 78,54 23,454 ’

p 6* Funkcjonowanie spofeczne (przed RT) 80,89 4235 23,326 8 69
Funkcjonowanie spoteczne (zdlozenie RT) 72,20 ’ 29,322 ’

p 7* Zmeczenie (przed RT) 31,92 -8.189 22,287 1528
Zmeczenie (zakaczenie RT) 47,21 ' 27,065 '

p 8* Nudndci i wymioty (przed RT) 7,97 -9.660 14,721 1861
Nudndici i wymioty (zakaiczenie RT) 26,59 ' 27,000 '

p 9* Bol (przed RT) 24,88 23,835
Bol (zakaiczenie RT) 41,22 -1.494 30048 1034

p 10 Dusznd¢ (przed RT) 19,67 1038 23,980 211
Duszn@¢ (zakmczenie RT) 21,79 ’ 26,031 ’

p 11** Bezsenn&t (przed RT) 34,80 2185 30,379 4.90
Bezsenn& (zakaczenie RT) 39,71 ’ 32,380 ’

p 12* Utrata apetytu (przed RT) 20,49 13.70 27,072 .39 35
Utrata apetytu (zakazenie RT) 59,84 ' 35,502 '

p 13* Zaparcia (przed RT) 18,86 7072 27,052 -16.91
Zaparcia (zakaczenie RT) 35,77 ’ 30,954 '

p.14 Biegunka (przed RT) 7,80 0548 32,206 081
Biegunka (zakfczenie RT) 6,99 ’ 35,118 ’

p 15 Trudnasci finansowe (przed RT) 36,26 -0.333 22,287 081
Trudndici finansowe (zakiczenie RT) 37,07 ' 27,065 ’

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Zaprezentowane w tabeli 6 dane przedstawayniki przeprowadzonego testuzroc t —

studenta dla préb zaleych. W tabeli umieszczonimednie wyniki badanych zmiennych wraz

z ich istotndcia statystycza oraz odchylenia standardowe. Analiza wastosrednich
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pozwala na ustalenie wielka réznic pomidzy porownywanymi zmiennymi przed RT oraz

na zakaczenie RT. Ujemny znak w zdicy srednich —A oznacza wysza wartaé sredniej

na zakaczenie kursu radykalnej RT.

Tabela 7.0cena jakéci zycia oraz jej zmian ( przed RT vs zakaenie RT) u 205 chorych z
rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedlug kwestionara EORTC QLQ -

H&N35.
. . . Wartas¢ .| Odchylenie Réinipa
Zmienna Srednia | statystyki standardowe srednich
T (8)

p 1* Bal (przed RT) 21,85 -13,485 21,185 29.73
Bol (zakaiczenie RT) 51,59 26,076 '

p2* | Polykanie (przed RT) 20,53  -12,137 23,764 0817
Potykanie (zakaczenie RT) 48,70 28,302 '

p3* |Zmystly (przed RT) 22,60 -17,031 28,891 41.05
Zmysly (zakdiczenie RT) 63,66 31,664 '

p 4* |Mowa (przed RT) 34,58 -3,166 25,405 655
Mowa (zakdiczenie RT) 41,14 25,953 ’

p 5% | Trudndci z jedzeniem w towarzystwie (przed RT) 19,55 -10,410 23,414 00,97
Trudnaici z jedzeniem w towarzystwie (zakezenie RT) 40,53 27,180 ,

p 6* Trudnaci z kontaktami spotecznymi (przed RT) 18,63 -4,702 22,710 819
Trudnaci z kontaktami spotecznymi (zakezenie RT) 26,83 23,482 '

p 7* | Seksualn& (przed RT) 35,69 -3,374 32,900 9.43
Seksualnés (zakaczenie RT) 45,12 35,248 '

p8 Zeby (przed RT) 19,35 -0,733 28,954 178
Zcby (zakaczenie RT) 21,14 28,732 ’

p 9* Otwieranie ust (przed RT) 22,93 -7,589 32,508 18.04
Otwieranie ust (zakxzenie RT) 40,98 36,173 '

p 10* | Suchd¢ w jamie ustnej (przed RT) 26,99 -12,245 28,159 3308
Suchd¢ w jamie ustnej (zakazenie RT) 60,98 33,090 '

p 11* | Gestaslina (przed RT) 29,92 -12,654 29,783 -34.79
Gestaslina (zakaiczenie RT) 64,72 32,111 '

p 12 |Kaszel (przed RT) 32,19 -1,787 25,922 494
Kaszel (zakaczenie RT) 36,44 30,255 ’

p 13* |Poczucie choroby (przed RT) 27,32 -6,589 28,804 16.26
Poczucie choroby (zakozenie RT) 43,58 32,477 '

p 14* |Leki p-bélowe (przed RT) 48,77 7,841 50,108 29 55
Leki p-bolowe (zakaczenie RT) 19,21 39,494 '

p 15* | Suplementyywnosciowe (przed RT) 74,02 4,062 43,961 16.17
Suplementyywnosciowe (zakéczenie RT) 57,84 49,502 '

p 16 |Sondazotadkowa (przed RT) 75,61 -1,461 43,049 536
Sondazotadkowa (zakéczenie RT) 80,98 39,345 ’

p 17* | Spadek masy ciata (przed RT) 60,00 9,536 49,110 40.48
Spadek masy ciala (zakezenie RT) 19,51 39,726 '

p 18* |Wzrost masy ciata (przed RT) 65,85 4,958 47,536 19.02
Wzrost masy ciata (zakozenie RT) 84,88 ' 35,914 '

*|stotnoé¢ statystyczna ric p<0,01
** |stotnai¢ statystyczna tic p<0,05
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Dane zaprezentowane w tabeli 7 przedstawiajniki przeprowadzonego testu t - studenta

dla prob zalenych. W tabeli umieszczongednie wyniki badanych zmiennych wraz z ich

istotncicia statystycza oraz odchylenia standardowe. Analiza wsstdrednich pozwala na

ustalenie wielkéci roznic pomedzy poréwnywanymi zmiennymi przed RT oraz na

zakaiczenia RT. Ujemny znak w zdicy srednich (\) oznacza wysz wartas¢ sredniej na

zakaczenie leczenia.

Tabela 8. Ocena jakéci zycia oraz jej zmian (przed RT vs po 12 miesich od RT) u 92

chorych z rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtwgektionariusza EORTC

QLQ-C30.
Zmienna Srednia s\i\z/gﬁsycki Odchylenie er(e)fir:llE:arl\
T standardowe )

pl Ogolny stan zdrowia (przed RT) 61,14 20.75 20,756 3261
Ogolny stan zdrowia (kontrola po roku) 57,88 ' 24,595 '

p 2* Funkcjonowanie fizyczne (przed RT) 79,93 3.628 13,823 11,52
Funkcjonowanie fizyczne (kontrola po roku) 68,72 ' 25,096

p 3** Funkcjonowanie w rolackyciowych (przed RT) 83,15 15,915
l:ouerI;cjonowanie w rolachyciowych (kontrola pq 75.72 2,352 27560 7,42

p 4** Funkcjonowanie emocjonalne (przed RT) 71,74 2913 18,155 534
Funkcjonowanie emocjonalne (kontrola po roku) 66,40 ' 24,599 '

p 5* Funkcjonowanie poznawcze (przed RT) 84,06 3.692 17,973 10.32
Funkcjonowanie poznawcze (kontrola po roku) 73,73 ' 28,197 ’

p6 Funkcjonowanie spoteczne (przed RT) 79,89 1578 23,896 471
Funkcjonowanie spoteczne (kontrola po roku) 75,18 ' 29,906 '

p7* Zmeczenie (przed RT) 31,28 3936 21,662 857
Zmeczenie (kontrola po roku) 39,85 ' 24,331 '

p8 Nudndci i wymioty (przed RT) 7,07 151 12,163 271
Nudndci i wymioty (kontrola po roku) 9,78 ' 15,851 '

p9 Bol (przed RT) 22,28 1935 23,215 6.15
Bol (kontrola po roku) 28,44 ' 29,910 '

p 10 ** | Dusznd@¢ (przed RT) 15,58 2569 21,227 833
Dusznd¢ (kontrola po roku) 23,91 ' 28,952 '

pll Bezsenn&t (przed RT) 34,42 1503 32,198 543
Bezsenné&t (kontrola po roku) 39,86 ' 33,965 '

p 12** | Utrata apetytu (przed RT) 20,65 2021 27,885 6.52
Utrata apetytu (kontrola po roku) 27,17 ' 30,833 '

p 13** | Zaparcia (przed RT) 15,58 2034 24,435 579
Zaparcia (kontrola po roku) 21,38 ' 27,771 '

p 14 Biegunka (przed RT) 7,25 0163 13,823 036
Biegunka (kontrola po roku) 6,88 ' 18,182 '

p 15 Trudnasci finansowe (przed RT) 33,70 1299 31,057 434
Trudndici finansowe (kontrola po roku) 38,04 ' 33,728 '

*|stotnoé¢ statystyczna ric p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

38




Tabela 9. Ocena jakéci zycia oraz jej zmian (przed RT vs po 12 miesich od RT) u 92

chorych z rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtugektionariusza EORTC

QLQ - H&N35.
Zmienna Srednia s\i\z/gﬁsycki Odchylenie ?r(e)fj?wlﬁ:i
T standardowe )

pl Bol (przed RT) 22,16 11,938 20,646 5,95
Bol (kontrola po roku) 28,11 26,342

p2 Potykanie (przed RT) 19,93 1156 24,646 371
Potykanie (kontrola po roku) 23,64 ' 26,476 ’

p 3* Zmysty (przed RT) 19,93 4.620 26,753 15.76
Zmysty (kontrola po roku) 35,69 ' 31,310 '

p4 Mowa (przed RT) 35,63 0.703 22,438 217
Mowa (kontrola po roku) 33,45 ' 27,736 ’

p5 Trudndici z jedzeniem w towarzystwie (przed R 20,02 23.540
'Fl)'(r)urc:)r:(cl)j;:i Z jedzeniem w towarzystwie (kontrg 25 36 -1,820 28,439 -5,34

p6 Trudnaci z kontaktami spotecznymi (przed RT) 17,46 21,672
'rl'orlt(chJi)nosm z kontaktami spotecznymi (kontrola 21,96 1,476 27.417 4,49

p7 Seksualné: (przed RT) 35,51 0755 31,663 362
Seksualné¢ (kontrola po roku) 39,13 ' 36,266 ’

p 8* Ze¢by (przed RT) 17,39 2738 26,371 1268
Zeby (kontrola po roku) 30,07 ' 38,615 '

p 9** Otwieranie ust (przed RT) 22,10 2098 32,883 797
Otwieranie ust (kontrola po roku) 30,07 ' 34,613 ’

p 10* Suchd¢ w jamie ustnej (przed RT) 26,81 5705 27,620 2497
Sucha¢ w jamie ustnej (kontrola po roku) 51,09 ' 32,948 '

p 11* Gestaslina (przed RT) 28,62 3121 30,695 1413
Gestaslina (kontrola po roku) 42,75 ' 32,528 '

p 12 Kaszel (przed RT) 32,61 1585 23,168 543
Kaszel (kontrola po roku) 27,17 ' 30,833 ’

p 13 Poczucie choroby (przed RT) 25,00 1130 25,973 308
Poczucie choroby (kontrola po roku) 28,98 ' 32,109 ’

p 14* Leki p-bolowe (przed RT) 52,75 8.982 50,201 4578
Leki p-bélowe (kontrola po roku RT) 6,96 ' 18,268 '

p 15 Suplementyywnosciowe (przed RT) 72,83 44,729
Suplementyywnosciowe (kontrola po roku) 76,09 0,537 42,889 -3.26

p 16 Sondazotadkowa (przed RT) 70,65 5214 45,785 2500
Sondazotadkowa (kontrola po roku) 95,65 ’ 20,505 '

p 17** Spadek masy ciata (przed RT) 60,87 2479 49,072 1739
Spadek masy ciata (kontrola po roku) 78,26 ' 41,473 '

p 18 Wzrost masy ciata (przed RT) 57,61 0.456 49,688 396
Wzrost masy ciata (kontrola po roku) 60,87 ' 49,072 ’

*|stotnos¢ statystyczna rinic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna ic p<0,05
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Zamieszczone powgj tabele 8 i 9 zawiergjwyniki przeprowadzonego testuzric t —
studenta dla préb zaleych. Dane obrazgijsrednie wraz z ich istotsoia statystycza oraz
odchyleniem standardowym. Analiza wardiosrednich pozwala na ustalenie wiedkoroznic
pomiedzy porownywanymi zmiennymi przed RT oraz pouakl rozpoczcia RT. Ujemny

znak w r@nicy srednichA) oznacza w¥szy sredni po roku od rozpoezia RT.

4.2. Ocena jakdéci zycia w zalenosci od wybranych czynnikéw klinicznych i
socjodemograficznych u chorych z rakiem gtowy i szyprzed RT, na koniec kursu

radykalnej RT oraz po 12 miesjcach od rozpocgcia RT.

4.2.1. Przed RT

W tej czsci opracowania przedstawiono wyniki poréwnywania ieemych
niezalenych, do ktérych nale czynniki kliniczne i socjodemograficzne ze zmigmn
zaleenymi, w skiad ktérych wchodzparametry jaksci zycia oceniane w zastosowanych
kwestionariuszach. Wyniki przedstawiono hmpod uwag w pierwszej kolejnéci czynniki
socjodemograficzne a naphie czynniki kliniczne. Dla przejrzysta zamieszczono tylko te
wyniki, w ktérych stwierdzono statystycgnstotnag¢ réznic pomedzy badanymi grupami
przed RT.

Tabela 10. Pl& a parametry jakii zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ -C30i QLQ- H&N35.

. Wartas¢ . . | Odchyleni¢ Rd&znica
Plec (przed RT) statystyki T Srednia standardow] $rednich
Funkcjonowanie kobieta 64,68 21,291
' ok : 2,073 -6,74
emocjonalne mezCzyzna 0 71.42 18.09¢ 6
Biegunka* kobieta 2,38 8,688
mezczyzna 2,751 9,20 15,398 6.82
: kobieta
Seksualnée** .I 2 088 46,83 40,698 14,00
mezczyzna 32,82 30,054
L kobieta
Zeby . 212 11,90 24,218 936
mezczyzna 21,27 29,819

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rinic p<0,05
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Z zaprezentowanych oblicze wynika, ze nezczyzni przed rozpocxiem RT mieli lepsz

jakos¢ zycia w zakresie funkcjonowania emocjonalnego i sekssci niz kobiety, natomiast

biegunka i problemy zebami pogarszaty ich jaké zycia w stosunku do kobiet.

Tabela 11.Wiek a parametry jakégi zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

. . Wartose p . | Odchylenie |[Réznica
Zmienna Wiek (przed RT) statystyki|Srednia standardowdsrednici
T
Funkcjonowanie emocjonalne [ponizej 60 rz. 200 67,98 18,434 541
powyzej 60 rz. ' 73,40 19,373 '
Trudnaci finansowe ** ponizej 60 rz. 207 39,89 32,27( 955
powyzej 60 rz. ’ 30,34 31,411 ’
Bol ** ponizej 60 rz. 4 24,54 21,585
powyzej 60 rz. 2,32 17,52 19,9072 7,04
Zeby* ponizej 60 rz. 23,36 31,234
powyzej 60 rz. 2,74 12,82 23,554 10,53
Suplementyywnaosciowe** ponizej 60 rz. 517 79,53 40,510 14.14
powyzej 60 rz. ' 65,38 47,884 '

*|stotnoé¢ statystyczna ric p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna tic p<0,05

Wiek w istotny sposob edmicowat jaka¢ zycia pacjentow przed rozpagdem RT.

Chorzy powyej 60 rokuzycia raportowali lepsgjakos¢ zycia w aspekcie funkcjonowania

emocjonalnego i odczuwania bolu, mieliz tenniej problemoéw z gbami i trudndci

finansowych oraz rzadziej stosowali suplemetytynosciowe ni pacjenci poriej 60 roku.

Tabela 12.Miejsce zamieszkania a parametry jg@iaycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Miejsce | Wartac | Odchylenie| Réznica
Zmienna zamieszkani{ statysyki | Srednia y . .

(przed RT) T standardowsq $rednich

Funkcjonowanie emocjonalne fities 4 74,05 17,295
miasto 2,428 67,53 19,544 6,529

Bezsenn&t* wies 27,43 26,560
miasto 29193527 3178 140

Utrata apetytu* wies i 13,50 21,694

miasto 3,181 24,87 29,193 11,39

BoI* wies 15,92 15,958
miasto 350455 53 23,16( 9,61

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05
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Mieszkaicy miast przed rozpogziem RT mieli gorsz jakas¢ zycia niz chorzy mieszkary
na wsi w zakresie funkcjonowania emocjonalnegoséeadci, utraty apetytu i odczuwania

bolu.

Tabela 13.Aktywnos¢ zawodowa a parametry jadad zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Aktywnos¢ | Wartas¢ | Odchvienie Réznica
Zmienna Zawodowa | statystyki| Srednia dy d srednich
( przed RT) T standardow
Duszn@¢** nie pracuje 26,49 23,17C
pracuje 2,22 16,43 22,448 10,06

**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Aktywnos¢ zawodowa rénicowata jaké¢ zycia chorych przed RT jedynie w aspekcie

odczuwania duszioi.

Tabela 14. Stan cywilny a parametry jakm zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30i QLQ-H&N35

Stan cywilny Wartae | Odchylenie Raznica
Zmienna (przed RT) stat¥styk| Srednia standardow srednich
Funkcjonowanie |Wolny 88,89 17,408
spoteczne* zamgzna +zonaty 3,177 7868 24317 10,24
Utrata apetytu* |wolny i 13,33 21,788 i
zangzna +zonaty 2,32 22,50 28,113 9.18
Kaszel* wolny 24,44 20,597 i
zamezna +zonaty 2,29 34,34 26,894 9,93

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
Stan cywilny zranicowat poziom jakéci zycia pacjentow przed RT w aspekcie

funkcjonowania spotecznego, utraty apetytu orazlkas otrzymanych danych wynikae

lepsz jakas¢ zycia odnotowano wod oséb stanu wolnego.
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Tabela 15. Sparywanie alkoholu a parametry jal@ zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Zmienna Spazycie alkoholu stV\;?r;(féki Srednia Odchylenie slz\;gilwlcc%
(przed RT) ¥ y standardow
Biegunka (r:nziq;;:_uzjunlz 2-4 razy w 6.26 13 564
e 2,781 7,90
zadzI€) Nk 2-4 razy W 14,17 16,686
mieshcu
Trudnaci czesciej niz 2-4 razy w|

33,13 31,343
-2,791 -16,03
49,17 32,894

finansowe* mieshcu
rzadziej nk 2-4 razy w

mieshcu
‘r‘;]zfessc;i‘u iz 2-4 razyw 14,75 24,515

Zeby* cU_ 3,79 -23,586
:ﬁf‘edszgj Nk 2-4 razy w 38,33 37,403

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
Spazywanie alkoholu byto czynnikiem #aicujacym jaka¢ zycia pacjentéw przed RT w
zakresie wysfpowania biegunki, probleméw ze stanemghienia oraz trudnii

finansowych.

Tabela 16 Palenie papierosOw a parametry jakaycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Zmienna Palenie papieroso s\i\él?rtsctgéki Srednia| Odchylenie sFitlejrr]llﬁzi
(przed RT) ¥ y standardows
Trudnaici finansoweg >30 paczkolat 39,69 33,364
o nigdy 4,274 11,11 25,5685 28,58
Mowa * >30 paczkolat 37,74 26,82(
nigdy 2,60 24,07 19,896 13,67

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Palenie papierosow determinowalo veysiwanie zaburze mowy oraz trudn€i
finansowych pogarszgj jakas¢ zycia pacjentow, ktorzy palili powsj 30 paczkolat przed

RT.

Wyksztalcenie nie rnmicowato jakdci zycia chorych przed RT.
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Tabela 17.Stopieéh zaawansowania choroby a parametry §ak#ycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Stopier Wartase | Odchvienie Réznica

zaawansowanig statystyki| Srednia| stan dgr dow srednich
Zmienna (przed RT) T
Zmeczenie ** I, 1l i 21,57 17,773 i

", v 2,01 32,86 22,454 11,28
Bol ** I, 1l 13,73 14,714 i

[, 1Iv 2,03 25,89 24,267 12,19
Gestaslina ** 1l i 15,69 20,804 i

I, 1Iv 2,07 31,20 30,175 15,52

**|stotnos¢ statystyczna tic p<0,05

Stopie;n zaawansowania choroby byt silnym czynnikiem deteajacym jakaé zycia
pacjentow przed RT.

U pacjentow w zaawansowanym stadium klinicznym déolwvano gorsz jakos¢ zycia w
aspekcie wyspowania zmczenia i bolu oraz obecém gestej sliny w jamie ustnej i u

chorych we wczesnym stopniu zaawansowania.

Tabela 18.Lokalizacja nowotworwa parametry jakaei zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Lokalizacja Wartase | Odchvienie Rd&znica
nowotworu statystyki| Srednia| stan dgr dowe srednich

Zmienna (przed RT) T
Nudnasci i wymioty * |krtan i gardto dolng 282 8,18 14,324 505

jama ustna ’ 3,13 6,611 ’
Nudnasci i wymioty* |gardiosrodkowe 284 11,91 18,51¢ 8 77

jama ustna ' 3,13 6,611 ’
Dusznag¢ * krtan i gardto dolng 23,21 25,641

inne 4,03 7,02 13,96( 16,19
Biegunka * gardtosrodkowe 10,32 15,595

inne 2,87 1,75 7,644 8,59
Bol * krtan i gardto dolne 16,37 18,184

jama ustna 3,04 28,39 24,121 12,020
Mowa * krtan i gardto dolne 41,07 27,171

jama ustna 3,922 25,00 18,071 16,07
Mowa * krtan i gardto dolne 41,07 27,171

gardtosrodkowe 2,72 28,31 22,251 12,76
Otwieranie ust * krtan i gardto dolne 11,31 24,732

gardtosrodkowe 4,62 37,30 33,091 25,98
Otwieranie ust * krtan i gardito dolng 11,31 24,733 d

jama ustna 3,59 36,46 37,253 25,14

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
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Lokalizacja nowotworu to kolejna zmiennaznicujaca jak@¢ zycia chorych przed RT.
Pacjenci z guzem zlokalizowanym w krtani i gardtgngm raportowali najwksze wréod
wszystkich chorych trudroi zwiazane z mow i duszndcia oraz znaczne nasilenie nudaio
i wymiotow co istotnie pogarszato ich jaiozycia. Lokalizacja guza w gardkgodkowym
pogarszata jakd zycia chorych w aspekcie trudéw z otwieraniem ust, stdsci
wystepowania nudngci i wymiotéw oraz biegunki. BOl w najwkszym stopniu negatywnie

wptywat na jakdé¢ zycia chorych z guzem jamy ustnej.

4.2.2. Koniec kursu radykalnej RT

W tej czsci pracy, podobnie jak w rozdziale 4.2.1, przedstaey wyniki
porébwnywania zmiennych niezaleych, do ktérych nale czynniki kliniczne i
socjodemograficzne ze zmiennymi zadgmi, w sktad ktorych wchodzparametry jakseri
zycCia oceniane w zastosowanych kwestionariuszacmikigrzedstawiono biac pod uwag
w pierwszej kolejnéci czynniki socjodemograficzne a ngstie kliniczne. Zamieszczono
tylko te wyniki, w ktérych wystpita statystyczna istotdé réznic pomidzy badanymi
grupami na koniec kursu radykalnej RT.

Tabela 19.Piec a parametry jakii zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30i QLQ-H&N35.

Pl | Wartas¢ | Odchylenie | Réznica
(zakaiczenie | statystyki| Srednia y , .
. standardowsg srednich
Zmienna RT) T
Funkcjonowanie kobieta A
emocjonalne ** -2,232 59,33 26,558 -9,847
mezczyzna 69,17 20,873
Zmeczenie * kobieta 59,79 29,75(
mezczyzna 3,162 43,97 25,433 15,82
Nudndaci i wymioty *  |kobieta 42,06 33,179
mezczyzna 3,573 22,60 23,6972 19,44
Zaparcia ** kobieta 47,62 34,644
mezCzyzna 2,562 32,72 29,279 14,99
Otwieranie ust ** kobieta 50,79 37,7172
mezczyzna 1,913 38,45 35,445 12,348
Suchd¢ w jamie ustnej fkobieta 73,02 29,668 4
mezczyzna 2,68 57,87 33,299 15,149
Bol ** kobieta 60,52 24,971 4
mezCzyzna 2,53 49,23 25,857 11,283

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rinic p<0,05
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Z zaprezentowanych obliczewvynika, ze kobiety na zakeczenie RT raportowaty gorgz
jakos¢ zycia niz mezczyzni w aspekcie a7 parametrow tj. funkcjonowania emocjonalnego,
wystepowania zmczenia, hudnéei i wymiotéw, zapaf, suchdci w jamie ustnej i bolu oraz
trudnaici z otwieraniem ust.

Tabela 20.Wiek a parametry jak&ai zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30 i QLQ-H&NS5.

Wartase | Odchvienie Réznica
Wiek (zakaiczenie RT) | statystykil Srednia dy d srednich
Zmienna T standardowsg
— — — .
Zmysty pong §O rokUZyma} 2,553 59,32 31,543 111,409
powyzej 60 rokuzycia 70,73 30,769
Kaszel ** ponizej 60 rokuzycia 40,16 30,383
powyzej 60 rokuzycia 2,05 31,20 30,075 8,901

**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Wiek chorych determinowat jaké zycia chorych na zak@zenie RT w zakresie uszkodzenia
zmystow smaku i wchu ( wiksze u chorych powgj 60 rokuzycia) oraz wysipowania

kaszlu, ktory pogarszat jak&©zycia chorych poriej 60 rokuzycia.

Tabela 21.Wyksztalcenie a parametry jadad zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy

EORTC.
Wyksztatcenie Wartcsc. . ._| Odchylenie |RGznica
. : statystyki|l Srednia . .
. (zakaiczenie RT) standardowesrednich
Zmienna T
Funkcjonowanie |podstawowe 242 75,74 28,284 12 51
spoteczne ** srednie i wyisze ’ 63,22 30,229 '

**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Wyksztatcenie byto czynnikiem #@icujacym jaka¢ zycia chorych na zakmzenie RT tylko

w aspekcie funkcjonowania spotecznego (gorsze wycha wyksztatceniem podstawowym).
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Tabela 22.Palenie papierosow a parametry ja&kicycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Palenia papierosd Wartoéél . ._| Odchylenie Roanpa
, : statystyki| Srednial srednich
. (zakaczenie RT) standardows
Zmienna T
Funkcjonowanie w (<30 paczkolat .3.387 69,35 27,113 .19 54
rolachzyciowych *  |nigdy =71 88,86 15,124 ’
Funkcjonowanie w |>30 paczkolat 268 74,30 27,671 1458
rolachzyciowych ** |nigdy ’ 88,89 15,125 ’
Zeby** <30 paczkolat 22,62 25,511
nigdy 2,68 9,26 15,361 13,3
Biegunka ** >30 paczkolat 8,14 18,534
nigdy 2,551 1,85 7,854 6,29

*|stotnoé¢ statystyczna rinic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna tic p<0,05

Palenie papierosOw pogarszato jgkaycia pacjentow na zakozenie RT w zakresie

funkcjonowania w rolackiyciowych, problemoéw z wbieniem oraz biegunki w stosunku do

pacjentow, ktérzy nigdy nie palili.

Tabela 23 Stopiern zaawansowania choroby a parametry §ak#ycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Stopier Wartase | Odchvienie Réznica
zaawansowania| statystyki| Srednia| stan dgr dow srednich
(zakaczenie RT) T
Funkcjonowanie |l, Il 84,71 14,096 d
fizyczne ** 1, IV 228 74,26 18,361 10,45
Zmysty ** I, 1l i 46,08 37,974 i
1, v 2,41 65,25 30,655 19,17€
Suplementy [, 1l 82,35 39,299
zywnosciowe ** ]|, IV 2,621 55,61 49,8171 26,738

**|stotnos¢ statystyczna tic p<0,05

Stopier zaawansowania klinicznegozricowat jakac¢ zycia pacjentow na zakozenie RT.
Gorsz jakasé zycia w aspekcie funkcjonowania fizycznego, uszkogzemystow smaku i
wechu raportowali chorzy w 1lI, IV stopniu zaawansowa. Suplementypywnosciowe

czesciej stosowali chorzy w I i 1l stopniu zaawansowani
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Tabela 24.Lokalizacja nowotworu a parametry j&kozycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35

Lokalizacja Wartase | Odchvienie Rd&znica
nowotworu statystyki| Srednial stan dgr dowe srednich
Zmienna (zakaiczenie RT) T
Mowa** krtan i gardto dolne A1 45,34 24,875
jama ustna 2,741 31,94 24,234 13,39
Otwieranie ust * krtan i gardto dolng 31,25 32,042
jama ustna 2,02 44,79 37,493 13,54

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Lokalizacja nowotworu na zakozenie RT ranicowata jaké¢ zycia chorych zaledwie w 2
parametrach. Zaburzenia mowy wymtjace w przypadku lokalizacji guza w krtani i gardle
dolnym pogarszaly znacznie jakozycia w tej grupie chorych. Natomiast trudoo z
otwieraniem ust wplywaly negatywnie na jakozycia chorych, u ktérych guz byt

zlokalizowany w jamie ustnej.

Tabela 25.Metoda leczenia parametry jakiei zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35

Metoda leczenia Wartose | ._| Odchylenie RGZnipa
Kot o RT statystyki| Srednial dard srednich

Zmienna (zakaiczenie RT) it standardows
radiochemioterapig d

Funkcjonowanie w |pooperacyjna 3,086 78,53 25,48 15,371

rolachzyciowych * |radioterapia 63,18 32,44

Zaparcia * radiochemioterapig d
pooperacyjna -2,792 29,32 27,989 -14,86
radioterapia 44,19 33,117

Spadek masy ciata fradiochemioterapis d
pooperacyjna 3,832 29,63 45,873 22,65
radioterapia 6,98 25,7771

Zaparcia * radlochem!oterapl( 29 32 27.98¢
pooperacyjna -2,597 -15,64(
radioterapia 44,94 31,610
pooperacyjna

Spadek masy ciata *radlochem!oterapl( 29 63 45,879
pooperacyjna 3,231 20,327
radloteraplg 9.30 29 39(
pooperacyjna

*|stotnoé¢ statystyczna rinic p<0,01

48



Istotne statystycznie #dice w przypadku poréwnania metod leczenia otrzyonanobebie
takich parametrow jakegi zycia jak funkcjonowanie w rolachyciowych, zaparcia oraz
spadek masy ciata. Pacjenci leczeni RT-CT poopgraawportowali najwkszy spadek
masy ciata, ktory negatywnie wptywat na ich jakaycia ale lepiej funkcjonowali w rolach
zyciowych niz chorzy leczeni samodzi@lrRT i rzadziej cierpieli na zaparcia w porownaniu

do chorych leczonych samodzigIRT i pooperacyja RT.

Pozostate czynniki, a we srednia dawka zdeponowanasiiniankach przyusznych, miejsce
zamieszkania, aktywrsé zawodowa, stan cywilny, sppwanie alkoholu nie wplywaty

istotnie statystycznie na ocgjakasci zycia na zakaczenie RT.

4.2.3. Kontrola po roku od rozpoczcia RT.

Podobnie jak powsej przedstawionevyniki poréwnywania zmiennych niezateych,
do ktérych nalgq czynniki kliniczne i socjodemograficzne ze zmiemmyaleznymi, w sktad
ktorych wchodz parametry jakéri zycia oceniane w zastosowanych kwestionariuszach. DI
przejrzystdci zamieszczono tylko te wyniki, w ktorych stwieoto statystyczn istotna¢

réznic pomedzy badanymi grupami po roku od rozpeua radykalnej RT.

Tabela 26 Ptet a parametry jakii zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30 i QLQ-H&NS5.

. Ptat Wartasc | ._| Odchylenie RGZnipa
Zmienna ( po roku od RT) stat;T/stykl Srednia standardowd srednich
Mowa ** kobieta 20,00 20,895
mezCczyzna 2,45 36,31 27,531 16,308
Seksualnét ** kobieta 24,17 34,824
mezczyzna 2053 42,49 35,388 18,321

**|stotnos¢ statystyczna rinic p<0,05

Z zaprezentowanych obliczewynika, ze po roku od rozpogeia RT ngzczyzni mieli gorsza

jakos¢ zycia w aspekcie mowy i seksuakaoniz kobiety.
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Tabela 27.Wiek a parametry jakéai zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC

QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

. Wiek Wartasé . ._| Odchylenie | Réznica
Zmienna statystyki T Srednia standardowsg $rednich
(po roku od RT)
Z¢by ** ponizej 60 rokuzycia 36,60 40,1472
powyzej 60 rokuzycia 2,141 20,00 33,58¢ 16,60

**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Wiek po roku od rozpogzia RT r&nicowat jak@¢ zycia pacjentéw jedynie w zakresie

problemoéw z ugbieniem (wiksze u mtodszych chorych).

Tabela 28.Wyksztatcenie a parametry jak zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Zmienna Wyksztatcenie s\:\él?rtscféki Srednia Odchylenie Figér;:ﬁ:?l
(po roku od RT) ¥ y standardowd °
Nudngci i wymioty * |podstawowe 296 12,57 17,389 363
srednie | wysze ~71 3,89 10,435 ’
Mowa ** podstawowe 4 36,79 27,856
srednie i wysze 2,091 24,44 23,417 12,39
Kaszel * podstawowe 34,42 25,069
$rednie i wyisze 2,123 20,00 20,715 14,42
Leki przeciwbélowe * |podstawowe 47,54 50,354
srednie i wyisze 3,30 80,00 40,684 32,43
Spadek masy ciata **|podstawowe i 72,13 24,959
srednie i wyisze 2,860 93,33 0,000 21,20

*|stotnoé¢ statystyczna rinic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna rnic p<0,05

Wyksztalcenie po roku od rozpagza RT r@nicowato jakd¢ zycia pacjentdw w aspekciez a
5 sktadowych. Odnotowano lepsiakas¢ zycia u chorych z wyksztatceniedrednim i
wyzszym w aspekcie mowy, wygtowania nudnéci i wymiotow oraz kaszlu. Niestety
spadek masy ciala i ¢zte stosowanie lekdw przeciwbdlowych pogarszahjaklsé zycia w

stosunku do chorych z wyksztatceniem podstawowym.
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Tabela 29.Lokalizacja nowotworu a parametry jakozycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Lokalizacja Wartase | Odchvienie Rd&znica
Zmienna nowotworu statystyki| Srednial stan dgr dowe srednich
(po roku od RT) T

Nudnaci i wymioty * |krtan i gardto dolng 11,60 16,052

jama ustna 3,21 2,38 6,053 9,214
Duszn@¢** krtan i gardto dolne 25,34 24,53(

jama ustna 2,63 7,14 14,1972 18,21
Duszng¢ ** gardtosrodkowe 4 25,76 38,397

jama ustna 2,06 7,14 14,1972 18,614
Utrata apetytu ** gardtosrodkowe 30,30 33,977

jama ustna 2,832 7,14 14,197 23,16
Utrata apetytu * krtan i gardto dolne 29,71 30,003

jama ustna 3,87 7,14 14,192 22,568

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01
**|stotnos¢ statystyczna ic p<0,05

Lokalizacja nowotworu po roku od rozpecia RT r&nicowala jaké¢ zycia chorych w
aspekcie 3 sktadowych — wypbwania nudngci i wymiotow, dusznéci oraz utraty apetytu.
Najgorsa jakos¢ zycia w zakresie tych skladowych odnotowano u choryc guzem

zlokalizowanym w krtani i gardle dolnym.

Tabela 30. Metoda leczenia parametry jak&i zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35

Zmienna Terapia Wartas¢ Srednia Odchylenie s’Fitlejrr]\Iiii
(po roku od RT) |statystyki T standardow
Biegunka * radiochemioterapi
) pooperacyjna P 00 000
radioterapia 3,44 9,94
. 9,94 21,789
pooperacyjna

*|stotnosé statystyczna rnic p<0,01

Metoda leczenia po roku od rozpecia RT istotnie statystycznie imdicowata jaké¢ zycia

pacjentow jedynie w aspekcie wggbwania biegunki.

Dawkasrednia zdeponowana §liniankach przyusznych, stopieaawansowania
klinicznego, miejsce zamieszkania, stan cywilnyyakos¢ zawodowa, palenie papieroséw
oraz spaywanie alkoholu nie wptywaly istotnie statystyozmia jaké¢ zycia pacjentow rok

po rozpoczciu RT.
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Oszacowané&rednie brzegowe

4.3. Analiza zwigzkéw pomigdzy badanymi parametrami jakosci zycia a czynnikami
klinicznymi i socjodemograficznymi w badaniu realimwanym przed RT i na
koniec kursu radykalnej RT oraz przed RT i po 12 mesgcach od RT.

Ogolny model liniowy dla powtarzalnych pmiarow.

4.3.1.Przed RT i na koniec kursu radykalnej RT.

Zastosowany ogolny model liniowego (OML) dla poveanych pomiarow pozwala na
ocerg roznic badanych parametréw jaknzycia w powazaniu do analizowanych w badaniu
czynnikéw Kklinicznych i socjodemograficznych. Preteeja przeprowadzonych obligze
sklada s} z dwoch wzajemnie uzupetraaych s¢ komponentéw. Pierwszym z nich jest
tabela zawierara informacje o modelu i czynnikach, ktérych koesieyncja wykazata istotne
statystycznie zrinicowanie na poziomie p<0,05 lub p<0,01. Drugim vegkprofili. Wykres
profilu jednego czynnika pokazuje, czy estymowamednie brzegowe m@jtendencje
rosmce czy malejce dla poszczegolinych poziomdw.

Tabela 31. Ogéiny Model Liniowy: Zwiazek pomédzy funkcjonowaniem fizycznym a

stopniem zaawansowania klinicznego przed RT i madwRT.

Typ Il sumy of Sredni F Istotnasé

Zrodto zmiennéci kwadratow kwadrat

Funkcjonowanie
fizyczne, stopig 669,277 1| 669,272 4,570 ,034
zaawansowania

82 5 Stopien zaawansowania

60 - — 1l
— I,V
77,5]
75

72,5]

T T
pocztek leczenia zakonczenie leczenia

Funkcjonowanie fizyczne
Rycina 2.Zwiazek pom¢dzy funkcjonowaniem fizycznym a stopniem zaawansoava
klinicznego przed RT i na zakozenie RT.
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Oszacowané&rednie brzegows

Funkcjonowanie fizyczne pacjentéw w lll, IV stopriaawansowania #@ito si¢ istotnie od
funkcjonowania fizycznego chorych w 1 i Il stopreaawansowania. Jakozycia chorych z

zaawansowanym nowotworem byta znacznie gorsza waspekcie.

Tabela 32.0g06Iny Model Liniowy: Zwiazek pom¢dzy nasileniem bélu a lokalizacj

nowotworu i metod leczenia przed RT i na koniec RT.

Zrédio zmiennéci Typ Il sumy df Sredni F Istotnai¢
kwadratow kwadrat

Bal, lokalizacja, 8753,00] 7| 1250,43( 2,665 012

terapia

Cztery pontej przedstawione ryciny ilustraj interakcje ponddzy dolegliwgciami

bolowymi, lokalizacy guza oraz zastosowametod leczenia przed RT i na zaktzenie RT.

Radiochemioterapia

Lokalizacja nowotworu
— krtan i gardto dolne

60 -
— gardtosrodkowe
jama ustna
— inne
40

T T

pocatek leczenia zakaiczenie leczenia
Bol

Rycina 3. Zwiazek pomgdzy nasileniem bolu a lokalizachowotworu i RTCT przed RT
oraz na zakiaczenie RT.

Nasilenie bolu rénito sic znacznie u chorych leczonych RT-CT. Najv@ize nasilenie

dolegliwasci bolowych i zwiazane z tym pogorszenie jakb zycia wystpowato u chorych z

guzem zlokalizowanym w krtani i gardle dolnym.
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Oszacowane&rednie brzegows

Lokalizacja nowotworu
Radiochemioterapia pooperacyjna

krtan i aardto doln

60 -
aardtosrodkowe
jama ustn
40 - .
inne

T T
pocztek leczeni zakaczenie leczenia

Bol
Rycina 4. Zwiazek pom¢dzy  nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i RT-CT
pooperacyja przed RT i na zakwzenie RT.

Wsréd chorych leczonych RT-CT pooperacyjmasilenie bélu narastato podobnie we
wszystkich lokalizacjach agjajac najwyszy poziom w przypadku guzow zlokalizowanych
w gardle srodkowym i ,innych” lokalizacjach. Najmniejszy pan narastania bolu
obserwowano u chorych z guzem zlokalizowanym w gamstnej. Fakt ten me by
spowodowanydczeniem EBRT z BT u chorych z lokalizaguza w jamie ustnej. Pacjenci
otrzymywali nizsza dawke catkowita niz chorzy leczeni RT-CT pooperacynw innych

lokalizacjach a czas leczenia byt krotszy.

Radioterapia samodzielna

50 | Lokalizacja nowotworu

45 ] — krtan i gardto dolne

40 7 _ )
gardtosrodkowe

35 7 / .

30 1 jama ustna

25 ] — inne

20

15

T T
pocatek leczenia zakaczenie leczenia
Bol

Rycina 5. Zwigzek pome¢dzy nasileniem bolu a lokalizachowotworu i samodzieinRT

przed RT i na zakzenie RT.
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Oszacowans&rednie brzegowse

Samodzielna RT byta przyczymnasilenia bolu w przypadku lokalizacji guza w dard
srodkowym (na najwiszym poziomie) oraz w guzach krtani i gardta dotnéga niszym

poziomie).

Radioterapia pooperacyjna

Lokalizacja nowotworu

707
607 — krtan i gardto dolne
5o — gardtosrodkowe
40" jama ustna

301 © — inne

207

1071

poczatek Ielczenia zakchcze;nie leczenia
Bal
Rycina 6. Zwiazek pome¢dzy nasileniem bélu a lokalizachowotworu i RT pooperacyjn
przed RT i na zakezenie RT.

RT pooperacyjna powodowata nagksze ranice w nasileniu bolu w przypadku lokalizacji
.nne”. Z uwagi na prawie poziomy przebieg nie ngleinterpretowd krzywych dla
lokalizacji w krtani i gardle dolnym oraz gardiodkowym. RT pooperacyjna guzéw
zlokalizowanych w jamie ustnej wywotywata nasilewielegliwaici bolowych na niszym
poziomie nk w przypadku lokalizacji ,inne”.
Reasumujc RT-CT pooperacyjna okazalag¢smetod leczenia wywotujca nasilenie
dolegliwasci bolowych we wszystkich lokalizacjach pamizy pocatkiem a zakéaczeniem
RT powodugc znaczne pogorszenie HRQOL. Lokalizacja guza tankri gardle dolnym

wiazata s¢ z najwikszym narastaniem bolu pogdizy pocatkiem a zakéaczeniem RT.

Tabela 33. Ogdélny Model Liniowy: Zwazek pomé¢dzy utrah apetytu a lokalizagj

nowotworu i stopniem zaawansowania klinicznegeed RT i na koniec RT.

Zrédto zmiennéci Typ Il sumy df Sredni F Istotnaié
kwadratéw kwadrat

Utrata apetytu,

stopier

Zaawansowania, 5211,774 2| 2605,88] 3,092 ,048

lokalizacja

nowotworu
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I, Il Stopien zaawansowania

=
o
c - -
GE’ 707 Lokalizacja nowotworu
o] , .
o 607 — krtan i gardio dolne
5 507 — gardtosrodkowe
q) -
% 407 jama ustna
c
© - — inne
% 30
§ 207
%) 107
O

0 | T T

poczatek leczenia zakoiczenia leczenia

Utrata apetytu
Rycina 7. Zwiazek pomedzy utray apetytu a lokalizagjguza i stopniem zaawansowania
klinicznego przed RT i na zakozenie RT.
W I i Il stopniu zaawansowania odnotowano naksizy zwhzek pomedzy utrah apetytu a
lokalizach guza w krtani i gardle dolnym. Pacjenciaddkalizach raportowali utrag apetytu

na najwyszym poziomie co znacznie pogarszato ich jaksgycia.

Il, IV Stopie n zaawansowania

= .

S 807 Lokalizacja nowotworu
()

N R A

3 krtan i gardto dolne
L 60 — gardtosrodkowe
B jama ustna

g 40 — inne

S

8 207

@

N

2]

O - |

poczatek leczeni zakaoiczenia leczeni

Utrata apetytu

Rycina 8. Zwiazek pomgdzy utrah apetytu a lokalizagj nowotworu i stopniem

zaawansowania klinicznego przed RT i na zakzenie RT.
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W Il i IV stopniu zaawansowania uteatapetytu obserwowano u wszystkich chorych
niezalenie od lokalizacji. Narastanie niegh do jedzenia osgreto najwyzszy poziom w
przypadku lokalizacji w gardlesrodkowym oraz gardle dolnym i krtani wplywia;

negatywnie na jakég zycia.

Tabela 34.0g06lny Model Liniowy: Zwazek pomé¢dzy nasileniem sucKoi w jamie ustnej a
metod, leczenia w przypadku zaaplikowania stiaianki sredniej dawki poriej
26 Gy przed RT i na zakozenie RT.

Typ il Sredni
Zrodio zmiennéci sumy df K F Istotnas¢
. wadrat
kwadratow
Suchac w jamie ustnej | o165 544 5| 1832,44{ 2,338 044
slinianki, terapia

Obserwowano istotne statystycznie interakcje pdmy raportowam przez pacjentow
suchdcia w jamie ustnej a dawksrednp podar naslinianki przyuszne oraz zastosowan

metod leczenia.

Slinianki - dawka ponizej 26 Gy

Terapia

807

| — radiochemioterapia
c — radiochemioterapia pooperacyjna
607 radioterapia
507 — radioterapia pooperacyjna
40
307 8
20 ]
10 1

Oszacowanerednie brzegowt

T T
pocatek leczenia zakaczenia leczenia

Suchaé¢ w jamie ustnej

Rycina 9. Zwiazek pome¢dzy nasileniem sucBoi w jamie ustnej a metadleczenia w
przypadku podania nélinianki sredniej dawki pordej 26Gy przed RT i na
koniec RT.
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Gdy srednia dawka zaaplikowana nd&inianki przyuszne wynosita pare] 26 Gy
obserwowano podobny wzrost suétiow jamie ustnej niezakaie od zastosowanej metody
leczenia ale dla RT-CT pooperacyjnej zmiany wykaaywizszy poziom. Nalgy podkrslic,
ze analizowano suckdw jamie ustnej jako jeden z parametréw kwestiarsma H&N 35,

pacjenci raportowali jej nasilenie zgodnie z wiganodczuciami.

Slinianki - dawka powyzej 30 Gy

Terapia
1007 - . . .
radiochemioterapia
— radiochemioterapia pooperacyjna
807 . .
radioterapia
— radioterapia pooperacyjna
607
407
207

Oszacowanerednie brzegows

T T
pocatek leczenia zakaczenia leczenia
Suchaé w jamie ustnej

Rycina 10. Zwiazek pom¢dzy nasileniem sucBoi w jamie ustnej a metadleczenia w
przypadku podania ndinianki sredniej dawki powyej 30 Gy przed RT i na
koniec RT.

Podana naslinianki przyuszne dawk&rednia powyej 30 Gy wywotywata najwksze

narastanie suckoi w jamie ustnej u chorych, ktorzy byli leczeni RJooperacyja.

Zastosowanie RT-CT i RT-CT pooperacyjnej gzeine byto z podobnym wzrostem suahio

w jamie ustnej, oggneto jednak znacznie aszy poziom ni dla RT pooperacyjnej.

Podsumowujc, zdeponowana Wliniankach przyusznych dawkaednia powyej 30 Gy oraz

zastosowanie RT pooperacyjnej zrane byto z najwekszym nasileniem sucko pomidzy

pocztkiem a zakaczeniem RT.

Nie wykazano istotnych statystycznie zmian w prziqpa podania nalinianki przyuszne
dawkisredniej od 26 do 30 Gy.
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Tabela 35.0g6Iny Model Liniowy: Zwizek pom¢dzy narastaniem zgozenia a ptai przed

RT i na zakaczenie RT.

Frodto zmienneci Typ I su'my of Sredni F Istotnas
kwadratow kwadrat ¢
Zmeczenie, pté 1656,982 1| 1656,98 4,788 ,030
Ptet
~ 657 .
= — kobieta
E} 607 — mezczyzna
S 55
Q
S 507
L
8 457
S
3 407
(&)
© i
N 35
O
307

T
pocztek leczenia

zakaiczenie leczenia

Zmeczenie

Rycina 11.Zwiazek pomg¢dzy narastaniem zgnzenia a pta przed RT i na zakazenie RT.

Narastanie zrtzenia osigneto wyzszy poziom u kobiet.

Tabela 36.0g6Iny Model Liniowy: Zwizek pomédzy nasileniem bélu a picbraz

pomiedzy nasileniem bolu a wiekiem przed RT i na zalaenie RT.

Typ Il ’

, sumy Sredni

Zrodto zmiennéci kwadratow df kwadrat F Istotnas¢
Bol, ptec 3319,062 3319,062 7,258 ,008
Bal, wiek 4050,304 4050,304 8,857 ,003
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Plet
— kobieta
607 —— mezCzyzna

40]

Oszacowane&rednie brzegows

20]

pocz;(teklleczenia zako’lczénie leczenia
Bal
Rycina 12.Zwiazek pom¢dzy nasileniem bolu a picprzed RT i na koniec RT.
Narastanie bolu ogjneto wyzszy poziom u kobiet.

; 8071 Wiek

& — ponizej 60 rokuzycia
@ i — powyzej 60 rokuzycia
o 60

Q

c

o

Q407

B

C

©

z 20]

(&)

©

N

[2)

O 07

T T

pocatek leczeni zakaczenie leczenia

Bol

Rycina 13.Zwiazek pomédzy nasileniem bolu a wiekiem chorych przed RT komiec RT.

Narastanie bolu agjneto wyzszy poziom u chorych powgj 60 rokuzycia.
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Zastosowany ogoélny model liniowy wykazat tekzwhzek pomédzy paleniem papieroséw,
spazywaniem alkoholu i otwieraniem ust. ¥dd pacjentéw, ktérzy palili powgj 30
paczkolat odnotowano wzrost trudodz otwieraniem ust na zakczenie RT zarGwno w
grupie spaywajacej alkohol czsciej jak i rzadziej ni 2-4 razy w miesicu przy czym w
grupie pipcych rzadziej wzrost ogynat wyzszy poziom.

Ponadto wykazanoze palenie papieroséw zaviane byto istotnie statystycznie z pidi
obecndcia gestejsliny w jamie ustnej. Na zakazenie RT u kobiet, ktére pality pows 30
paczkolat odnotowano najgkisze zaleganieegtejsliny. U mezczyzn natomiast gptaslina

stanowita najwikszy problem w grupie patych ponkej 30 paczkolat.

Zastosowany ogolny model liniowy nie wykazat istath statystycznie zwzkéw pomedzy
wyksztatceniem, miejscem zamieszkania, stanem oywm)] aktywndcia zawodowq i

sktadowymi jakdci zycia w zakresie obydwu kwestionariuszy.

4.3.2. Przed RT i po roku od radykalnej RT.

Tabela 37.0gdlny Model Liniowy: Zwiazek pomg¢dzy ogdlnym stanem zdrowia (GHS) a
stopniem zaawansowania klinicznegosredna dawlka podam na slinianki

przyuszne przed RT i po roku od RT.

Typ Il sumy
Zrodto zmiennéci kwadratow | Sredni kwadral F  |Istotngi¢
Ogolny stan zdrowia, stopfie 1632,983 163298 5124 027
zaawansowania
Ogodlny stan zdrowiasglinianki 2055,507 1027,753 3,225 ,047
Ogolny stan zdrowia, stopie 2065,316 1032,65¢ 3,240 046
zaawansowania slinianki

Istotnie statystycznie zz@icowanie wykazata interakcja ogolnego stanu zdmgwstopnia

zaawansowania klinicznego i dawkedniej zaaplikowanej ndinianki przyuszne.
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Oszacowane&rednie brzegows

Stopieh zaawansowan

75
—I, 1

LIV
704

651

607

557

Oszacowandrednie brzegow

501
pocatek leczenia  kontrola po roku

Ogolny stan zdrowia

Rycina 14.Zwiazek pom¢dzy GHS a stopniem zaawansowania klinicznego pREd po
roku od RT.

Obserwowano narastanie wadb GHS, a w¢c poprawe jakosci zycia u chorych w I i i

stopniu zaawansowania klinicznego.

Slinianki
— dawka poniej 26 Gy
60 T — dawka od 26 Gy do 30 Gy
; dawka powyej 30 Gy
55

50

45 1

pocatek leczenia kontrola po roku

Ogolny stan zdrowia

Rycina 15. Zwiazek pom¢dzy GHS asredna dawky zdeponowasm w sliniankach
przyusznych przed RT i po roku od RT.
Wzrost GHS, a wic popraw jakosci zycia odnotowano tale gdy dawkasrednia

zdeponowana \liniankach przyusznych przekraczata 30 Gy .
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|, Il Stopien zaawansowania

Slinianki
9c - — dawka poniej 26 Gy
8C - — dawka od 26 Gy do 30 Gy
7CH dawka powyej 30 Gy
6C ] o—_

—e

pocztek leczenia kontrola po roku

Oszacowanerednie brzegowse
ol
(ep]
1

Ogolny stan zdrowia

Rycina 16. Zwiazek pom¢dzy GHS a dawk zdeponowas w sliniankach przyusznych i
stopniem zaawansowania klinicznego przed RT i jgo mml RT.

Wzrost GHS obserwowano rowaig | i Il stopniu zaawansowania klinicznego, nawgdy

dawkasrednia wsliniankach przyusznych wynosita > 30 Gy, ale naspym poziomie i w

przypadkach gdy ndinianki zaaplikowano dawk od 26 do 30 Gy.

[ll, IV Stopie n zaawansowania

=

o r

g 65 Slinianki

S 625 — dawka poniej 26 Gy
()] <

'_g 60 — dawka od 26 Gy do 30 Gy
% 575 dawka powyej 30 Gy
c

o 55

% 52,5 \

S :

B 5C

O

pocatek leczeni  kontrola po rok

Ogblny stan zdrowia

Rycina 17. Zwiazek pome¢dzy GHS a dawk zdeponowai w $liniankach przyusznych i
stopniem zaawansowania klinicznego przed RT i jgo ml RT.
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W powiazaniu z Il i IV stopniem zaawansowania obserwowé#akie narastanie wardoi
GHS, a wec popravw HRQOL, nawet gdy dawkdrednia w éliniankach przyusznych
przekraczata 30 Gy.

Reasumujc pacjenci raportowali popramogoélnego stanu zdrowia, aewipoprave HRQOL
nawet gdy dawkarednia podana ndinianki przyuszne przekraczata 30 Gy zaréwno W |,

jak i lll, 1V stopniu zaawansowania klinicznego.

Tabela 38.0g06Iny Model Liniowy: Zwiazek pomedzy funkcjonowaniem poznawczym a

metod, leczenia przed RT i po roku od RT.

Oszacowanserednie brzegowse

, Typ Il Sredni
Zrodto zmiennéci sumy df F Istotnas¢
. kwadrat
kwadratow
Funkcjonowanie 4229,924 3| 1409,976 4,222 ,009
poznawcze, terapia
95 Terapia
- — radiochemioterapia
— radiochemioterapia pooperacyjna
85 radioterapia
807 i — radioterapia pooperacyjna
757
707
651 | |
pocztek leczenia kontrola po roku

Funkcjonowanie poznawcze

Rycina 18.Zwiazek pom¢dzy funkcjonowaniem poznawczym a metdelczenia przed RT i
po roku od RT.

Radioterapia samodzielna spowodowala ng{sae pozytywne zmiany w poziomie

funkcjonowania poznawczego pacjentdw. Zmiany negagéy odnotowano u chorych

leczonych RT-CT i RT pooperacyn
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Tabela 39. Ogdélny Model Liniowy: Zwazek pomeédzy nasileniem bolu a lokalizacj
nowotworu i dawk zaaplikowan w $liniankach przyusznych przed RT i po

roku od RT.
Typ Il , .
Zrodio zmiennéci sumy df Sredni F Istotnas¢
, kwadrat
kwadratow
Bol, lokalizacja nowotworu, 579915 6| 966,521 2,609 026
slinianki

Slinianki - dawka ponizej 26 Gy Lokalizacja nowotworu

S
S eo- .
@ 50 krtan i gardto dolne
S | — gardtosrodkowe
o 40 )
I= jama ustna
-O -
D 307 — inne
s
C
@
= 207 o
(@]
(&)
@ i
N 10
@)

pocatek leczeni kontrola po rok

Bol

Rycina 19. Zwiazek pomgdzy nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i dawk

zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Lokalizacja guza w gardlérodkowym i dawkasrednia poniej 26 Gy zaaplikowana w
sliniakach przyusznych zwzana byla z najwkszym narastaniem bélu w obszarze gtowy i
szyi (QLQ-H&N35). Podobne, ale na mniejszym poziemarastanie bolu obserwowano u
chorych z lokalizagj ,inne”.
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Slinianki - dawka od 26 do 30 Gy

40|
35]
30]
25]
20]
15]

101

Oszacowanerednie brzegowt

Rycina 20. Zwiazek pomgdzy

pocatek leczenia  kontrola po roku

Bal

Lokalizacja nowotworu
(kontrola po roku)
— krtan i gardto dolne
— gardtosrodkowe
jama ustna
— inne

nasileniem bo6lu a lokalizacjnowotworu i dawk

zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i w kontroli pduwood

RT.

Dawka srednia od 26 Gy do 30 Gy zawana byla z najwkszym narastaniem bolu w

przypadku lokalizacji guza w jamie ustne;.

Slinianki - dawka powyzej 30 Gy

80

60

/

.

Lokalizacja nowotworu

— krtan i gardito dolne
— gardtosrodkowe
jama ustna

— inne

Oszacowanserednie brzegowse

pocatek leczenia  kontrola po roku

Bal

Rycina 21. Zwiazek pome¢dzy nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i dawk

zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Dawka érednia powyej 30 Gy zwazana byta z narastaniem bolu na nasaym poziomie

gdy guz byt zlokalizowany w gardfeodkowym.
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Oszacowane&rednie brzegows

Podsumowujc, najwikszy negatywny wplyw na jaké zycia pacjentdw w aspekcie
odczuwania boélu obserwowano w przypadku lokalizgoja w gardlgrodkowym i dawki
powyzej 30 Gy zdeponowanej winiankach przyusznych. Jedrn@kdawkasrednia poniej

26 Gy take byta zwazana z narastaniem doleglised bolowych po roku od radykalnej RT.

Tabela 40. Ogélny Model Liniowy: Zwizek pomedzy trudndciami z move a dawlg

zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Zrodio zmienneci |V YP NIl sumy Sredni F Istotnai¢
kwadratow kwadrat
Mowa, slinianki 4151,117 2| 2075,55¢ 5,315 ,007
Mowa, stopi@é
zaawansowania, 2589,64] 2| 1294,82( 3,316 ,043
$linianki
Slinianki
40 7 ] ,
— dawka poniej 26 Gy

35 | — dawka od 26 Gy do 30 Gy

30 dawka powyej 30 Gy

25 7]

20

15 7 . :

pocatek leczenia kontrola po roku
Mowa

Rycina 22.Zwiazek pom¢dzy trudndciami z movg a dawlk zaaplikowan w sliniankach
przyusznych przed RT i po roku od RT.

Tylko dawkasrednia od 26 do 30 Gy zwAana byta z poprawjakosci zycia pacjentéw w

aspekcie mowy w kontroli po roku od RT.
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I, Il Stopien zaawansowania

= Slinianki

S 707 .

3 60 — dawka poniej 26 Gy
S 507 ° — dawka od 26 Gy do 30 Gy
'GE) 40 dawka powyej 30 Gy
© ]

@ 30

B 207

8 107

§ 0 Bl T T

ﬁ pocztek leczenia kontrola po roku

[2)

@] Mowa

Rycina 23. Zwiazek pomé¢dzy trudndciami z mows a srednia dawky zaaplikowan w
sliniankach przyusznych i stopniem zaawansowani@ddnego na poatku RT
i po roku od RT.

Trudnaci z mowg zmniejszaty s takze w przypadku podania rgénianki przyuszne dawki

sredniej od 26 do 30 Gy u chorych z I i Il stopnieaawansowania. Nasilalygsnatomiast w

przypadku podania wgzej dawki.

lll, IV Stopie n zaawansowania

s s Slinianki
— dawka poniej 26 Gy
— dawka od 26 Gy do 30 Gy

Oszacowanserednie brzegowse
N
~

307
dawka powyej 30 Gy
24
21
pocatek leczenia kontrola po rok
Mowa

Rycina 24.Zwiazek pome¢dzy trudndciami z move a dawk zaaplikowan w sliniankach
przyusznych i stopniem zaawansowania kliniczrgged RT i po roku od RT.

W lIl'i IV stopniu zaawansowania klinicznego trudobz mows rowniez zmniejszyty st gdy

dawka srednia podana nalinianki przyuszne wynosita od 26 do 30 Gy. Popyfaw

obserwowano tate, ale na miszym poziomie, gdy dawkaednia przekraczata 30 Gy.
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Tabela 41. Ogoélny Model Liniowy: Zwizek pomédzy trudndciami z kontaktami
spotecznymi a metaderapii przed RT i po roku od RT.

. Typ I Sredni
Zrodto zmiennéci sumy df F Istotnas¢
, kwadrat
kwadratow
Trudndici z kontaktami | 1 59 go 3| 1379940 3234 028
spotecznymi, terapia
= Terapia
5 60] g
3 — radiocherioteranpiz
N 50] . . . .
I — radiochemioterapia pooperacyjna
o i
c 40 . .
B 301 radioterani
% 201 - — radioterapia pooperacyjna
= 10
(&]
S 0 l .
8 poczatek leczenia kontrola po roku

Trudnosci z kontaktami spotecznymi

Rycina 25. Zwiazek pomeédzy trudndciami z kontaktami spotecznymi a mefobkbczenia
przed RT i po roku od RT.

Tylko RT samodzielna powodowata poprayakaosci zycia chorych w aspekcie kontaktow

spotecznych, trudrigci zmniejszyty st znacznie po roku od rozpagza RT.

Tabela 42. Ogdélny Model Liniowy: Zwiazek pom¢dzy zakresem otwieraniem ust a

lokalizacph nowotworu i rodzajem terapii przed RT i po rokuRd.

, Typ Il Sredni
Zrédto zmienndci sumy df F Istotnas¢
, kwadrat
kwadratow

Otwieranie ust,
lokalizacja nowotworu,| 4343,584 2| 2171,79? 3,394 ,040
terapialinianki
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Radiochemioterapia pooperacyjna

Lokalizacja nowotwa

1007
= — krtan i gardto dolne
o — gardtosrodkowe
5 80] jama ustn
N —inne
o
o 607
c
D
% 407 o
8 o -
= 20]
o
o
< i
N 0
@) ' :

pocatek leczenia kontrola po roku

Otwieranie ust

Rycina 26.Zwiazek pomédzy zakresem otwieraniem ust a lokalizacpwotworu i metoal

leczenia przed RT i po roku od RT.

Chorzy leczeni RT-CT pooperacyjrz powodu guza gardi&rodkowego mieli najwiksze

trudnaici w otwieraniu ust

Tabela 43.0go6lny Model Liniowy:Zwigzek pomé¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawk

zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Typ lil Sredni
Zrodio zmiennéci sumy df F Istotnas¢
. kwadrat
kwadratow

Suchdc w jamie ustney, | 441 oo 2| 2070,12{ 3,352 042
slinianki

Suchg¢ w jamie ustnej,

stopieh zaawansowania,| 4959,35] 2| 2479,674 4,015 ,023
slinianki
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Slinianki

=

q% | — dawka poniej 26 Gy
o 80 — dawka od 26 Gy do 30 Gy
@ 60 dawka powyej 30 Gy
S

L 407 —

)

3 207

=

(@)

g 01 . .

g pocztek leczenia kontrola po roku

Suchaé w jamie ustnej

Rycina 27.Zwiazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawkzaaplikowan w sliniankach
przyusznych przed RT i po roku od RT.

Zaobserwowano podobny wzrost sugtiov jamie ustnej w sytuacji gdy, dawkeednia w

sliniankach przyusznych wynosita < 26 Gy oraz > 39, @rzy czym dawka > 30 Gy

powodowata narastanie sugbhbna wy:szym poziomie.

I, Il Stopien zaawansowania

= Slinianki

(@) _ s .

qﬁ 10C | dawka poniej 26 Gy
o 80 — dawka od 26 Gy do 30 Gy
2 1 dawka powyej 30 Gy
S 60

8 40 ]

a —

S 20 -

Q

SR

[%2)

O

pocatek leczenia  kontrola po rok
Suchd¢ w jamie ustnej

Rycina 28.Zwiazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawkzaaplikowan w sliniankach
przyusznych i stopniem zaawansowania klinicznege@RT i po roku od RT.
We wczesnym stadium zaawansowania odnotowano ¢legne narastanie sucimo w jamie

ustnej w przypadkach gdy dawkadnia wsliniankach przyusznych wynosita > 30 Gy.
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[ll, IV Stopie n zaawansowania

60 / Slinianki
— dawka poniej 26 Gy
— dawka od 26 Gy do 30 Gy

40 dawka powyej 30 Gy

Oszacowans&rednie brzegowse

201 : :
pocatek leczenia  kontrola po roku

Sucha¢ w jamie ustnej

Rycina 29.Zwiazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawkzaaplikowan w sliniankach

przyusznych i stopniem zaawansowania klinicznege@RT i po roku od RT.

W zaawansowanych stadiach klinicznych zaobserwovpamimbny wzrost suclioi w jamie
ustnej, ale na innych poziomach w przypadkedniej dawki >30 Gy i 26-30 Gy.
Zaskakujco najwyszy wzrost odnotowano, gdy dawka zaaplikowana shimiankach

przyusznych wynosita < 26 Gy.

Tabela 44. Ogoélny Model Liniowy: Zwazek pomédzy stosowaniem lekow

przeciwbolowych a metadeczenia na poatku RT i po roku od RT.

Typ Il Sredni
Zrédto zmiennéci sumy df F Istotnai¢
, kwadrat
kwadratow
Leki przeciw bolowe, | 54,51 61 3| 7806,87] 3373 024
terapia
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Terapia

:

o 10Cq

()

N

o 80 A

Q . .

S 60 - — radiochemioterap

% 40 ‘ ___ radiochemioterapia pooperacyjna
c

g 20 | radioterani

o . . .

S — radioterapia pooperacyjna
5 . .

O pocztek leczenia kontrola po roku

Leki przeciwbolowe

Rycina 30.Zwiazek pom¢dzy stosowaniem lekéw przeciwbolowych a matbeczenia na

pocatku RT i po roku od RT.

RT-CT i RT-CT pooperacyjna byly zwdane ze stosowaniem napkszej ilasci srodkdw
przeciwbolowych.
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5. DYSKUSJA

Leczenie chorych na raka glowy i szyi jest ppsetvaniem multidyscyplinarnym
rutynowo obejmujcym chirurge, radioterapj i radiochemioteragi stosowan samodzielnie
lub najczsciej w skojarzeniu. Ostatnio przeprowadzono wiessldh oceniajcych ré&ne
kombinacje CT i RT jako alternatywy dla rozlegtyzabiegow operacyjnych. Rozwehy si¢
nowe techniki chirurgiczne, dokonalksogromny posip w chirurgii rekonstrukcyjnej. W
efekcie wielu chorych ma degt do r@nych opcji terapeutycznych, ktérezroa sic miedzy
soly wczesi toksyczndécia, mazliwoscia zachowania naggu, p&nymi powiktaniami po
leczeniu. Wybér optymalnej metody leczenia jestdmy zaréwno dla zespotu
wielodyscyplinarnego jak i samego chorego. Badajailosci zycia pozwalaj lepigj
zrozumie prawdopodobne nagistwa fizyczne, psychologiczne, spoteczne i funkojysanie
chorych po zastosowaniu zrych metod leczenia. Utatwigjwiec wybor najlepszej opcji
terapeutycznej.

Pomiar jakdci zycia jest trudny, wielowymiarowy, pracochtonny. dngsci w ocenie
HRQOL pacjentow z rakiem gtowy i szyi opisat szadegvo Rogers [82]. Podstawowe
trudnaci wg autora to réna lokalizacja i stopie zaawansowania klinicznego rakazmé
metody leczenia oraz kwestionariusze stosowane @nyo ktore zdaniem Rogersa s
.bladym odbiciem déwiadczeé indywidualnego chorego”. Inne powody utrudacg ocer
jakosci zycia to choroby towarzysee, osobow& chorego oraz rorodnd¢ kulturowa
badanych populacji. Rogers analigujgtowne bariery w ocenie jakm zycia w praktyce
klinicznej wskazuje,ze badanie HRQOL jest czasochtonne i brak jest jedacznych
dowoddéw,ze HRQOL wnosi dodatkowe informacje do opieki nadj@atem. Poza tym brak
zrozumienia kwestionariuszy, brak odpowiednich kwesiriuszy tylko dla pewnych grup
chorych oraz brak jassa w jaki sposéb najlepiej wykorzystanformacje w nich zawarte.
Wszystko to powodujeze kwestionariuszeaiechciane réwnieprzez pacjentow, a HRQOL
nie jest cezscia praktyki klinicznej. Rogers wskazuje takgrug pacjentéw, ktérzy zwykle
raportup gorsz jakos¢ zycia. § to osoby nie &dace w statych zwizkach; pesyrdci
zyciowi; chorzy gorzej usytuowani ekonomicznie; geji w mtodszym wieku, u ktorych
wczesniej wysthpity takie zaburzenia psychologiczne takie jak tzy depresja oraz chorzy
nadwywajacy alkohol. Podsumowag Rogers stwierdzaze HRQOL, pomimo trudrii w
ocenie, musi by integralm czescia nowych protokotéw leczniczych chorych na raka gtaw
szyi. Pomaga ona zespotowi wielodyscyplinarnemuradyfak najlepsz opcg terapeutyczs

dla indywidualnego chorego oraz oaekoszty leczenia [82].
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Kolejna kwesth godra uwagi w ocenie HRQOLaspriorytety pacjentéw. Analigpriorytetow
chorych oraz ich zwiek z czynnikami klinicznymi i socjodemograficznyprzedstawit List
[83]. W badaniu Lista 131 pacjentow przed leczeniggpetniato kwestionariusze FACT-
H&N i PSS-HN oraz szeregowato w kolefito od najmniej do najbardziej nasilonego, 12
potencjalnych efektéw ubocznych leczenia. Pierwszejsce, czyli najwyszy priorytet
osigreto ,byé zdrowym” (75% pacjentdéw). Zyé tak diugo jak to maiwe” (56%
pacjentow) orazzy¢ bez bolu” (35% pacjentow) agjnety kolejne miejsca. Tylko niewielka
grupa pacjentdw na pierwszych 3 miejscach umiejgdawobjawy zwizane z energi
zyciowa, potykaniem, gtosem i wygtlem. Objawy zwjzane zzuciem, byciem zrozumiatym,
smakiem i suchiwia w jamie ustnej zaledwie u 10% pacjentéw zajmowpgigrwsze 3
miejsca. Powysze dane sugetyjze przed rozpogzxiem leczenia najwaiejsz kwesth dla
pacjentow jest przgcie. Przeklada sito na rozwoj agresywnych metod leczenia. Ponadto,
ze wzgkdu na wysoki poziom indywidualizacji w rankingu,tau badania ostrzega przed
korelach postawy pacjentdw z wynikami leczenia. Natomiasezwykle istotnym
przedmiotem badapozostaje ocena priorytetOw pacjentow po Aaakonym leczeniu.

Jaka¢ zycia, zarowno przed jak i po leczeniu jest dla atgw z rakiem gtowy i szyi spraw
najwyzszej wagi. Lindsey i wspoétautorzy wykazali rownigiekorzystny wptyw choroby na
jakos¢ zycia partnerdw pacjentéw chorych na raka gtowy yi §84]. Kwestionariusze
wypetniali zarowno chorzy jak i ich partnerzy, ktgraportowali wgksze nasilenie stresuzni
pacjenci.

Ocena jakéci zycia jest wielowymiarowa, dotyczy xdych populacji. Powtarzagym sk
problemem w badaniu nad jalol zycia jest umieraln& chorych, utrata kontaktu z
pacjentem oraz braki danych wynike¢ z pomijania odpowiedzi na niektore pytania.ién
rézne proponowane przez statystykow i rekomendowarezdESTRO rozvdzania problemu
brakow danych ale najlepszym sposobem jest zapahiegich wysipieniu, poprzez
naktanianie chorych do odpowiedzi.

Dobrze poznanymi i @sto stosowanymi nagdziami badania jakmi zycia chorych
leczonych z powodu raka &westionariusze EORTC QLQ-C30 v.3.0 i QLQ-H&N3%01e
zostaly zwalidowane w 12 krajacljordal i wspoétautorzy wykazalize kwestionariusz
EORTC QLQ-H&NS35 razem z kwestionariuszem QLQ-C3(ardzo dobrymi naezlziami
oceny jakdci zycia pacjentéw z rakiem gtowy i szyi [78].

Zgodnie z rekomendacjami Bjordal i wspotautorowoggkzycia powinna by oceniana przed
rozpoczciem leczenia a naginie 2 miesice i 12 miesicy od rozpocgcia RT [85]. W

prospektywnym badaniu ocerjaym jakaé¢ zycia 375 chorych na raka gtowy i szyi
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w oparciu o kwestionariusze EORTC QLQ-C30 i QLQ-HZN wigkszas¢ chorych
raportowata maksymadntoksyczné¢ 2 miesiace od rozpoogia leczenia. Poprawjakasci
zycia odnotowywano po zakozeniu leczenia ale catkowity powr6t do wadiosprzed
terapii, j&li nasgpowat, to nie wczaiej nz w 12 miesicu od rozpoczxia RT. Sid
rekomendowane w niniejszej pracy doktorskiej gaistczasowe, ktdre zostaly zastosowane
w ocenie jakéci zycia chorych na raka gtowy i szyi.

5.1.0cena zmian jakéci zycia chorych na raka gtowy i szyi w powjzaniu z analiz
wptywu czynnikéw klinicznych i socjodemograficznych na koniec kursu radykalne;

RT.

Uzyskane wyniki wkasne wskazuijze RT znacgco pogorszyta jakd zycia pacjentéw na
koniec napromieniania w stosunku do parametrowseigyvych sprzed leczenia w grupie
chorych z rakiem gtowy i szyi.

W zakresie kwestionariusza QLQ C-30 przebycie kir$upogorszyto jak& zycia w 11 na
15 analizowanych sktadowych aewi miato bardzo istotny, negatywny wplyw na oggln
jakos¢ zycia. Na zakaczenie RT wyniki we wszystkich skalach objawowypbza biegunk,
uzyskaty maksymalne wado. Wszystkie wyniki skal funkcjonalnych byty natcast
najnizsze, co oznacza bardzo zte funkcjonowanie w pogbtagch sferaclrycia. Bjordal i
wspotautorzy uzyskali bardzo podobne wyniki na padge analizy grupy 280 chorych
leczonych napromienianiem [85]. Najpkszy negatywny wpltyw na jaké zycia zdaniem
tych autorow wysipit w okresie 1 i 2 miegta od rozpocxia RT.

W badaniu wtasnym najwkszym problemem dla chorych byta utrata apetytzx30).
Zaburzenia smaku i nasii@e st trudncci przy potykaniu, najpierw statych, a potem
rozdrobnionych pokarmow i ptyndw oraz towarzysz narastajcy bol w jamie ustnej i
gardle sprawiatyze chorzy tracili apetyt i w konsekwencji przestavj@¢. Pogarszary sk
stan odywienia przechodg w niedaywienie utrudniat realizagj RT. Zastosowany w
badaniu ogdiny model liniowy wykazat zyziek utraty apetytu ze stopniem zaawansowania
klinicznego nowotworu i lokalizagj guza. W | i Il stopniu zaawansowania klinicznego
pomidzy pocatkiem a zakaczeniem RT dochodzito do napiiszej utraty apetytu u
chorych, u ktérych guz zlokalizowany byt w krtangardle dolnym. Natomiast w Il i IV
stopniu zaawansowania wszyscy chorzy nieza¢e od lokalizacji guza tracili apetyt.
Najwickszy problem z apetytem w tej grupie mieli chorzylokalizach guza w gardle

srodkowym oraz krtani i gardle dolnym. Wszyscy choleczeni RT z powodu raka gtowy
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i szyi bezwzgidnie wymagaj wdrazenia specjalnegazywienia medycznego od lekow
poprawiajcych taknienie przez preparatyayavcze dozywienia pozajelitowego.

Kolejne 4 sktadowe, ktore znago wptywaly na pogorszenie jad@ zycia chorych to
wystepowanie nudn€ci i wymiotow (A=18), zaparciaA=17), b6l A=16) oraz zmczenie
(A=15). Wszystkie wymienione sktadowe uzyskaly znama¢ statystyczm, co podkréla
wag problemu. Nudngi | wymioty byly spowodowane najeziej emetogennym
dziataniem cisplatyny stosowanej u chorych leczoniRT-CT. Do czynnikbw magych
indukowa& zaparcia naley zaliczyt ubogoresztkow diet (pokarmy rozdrobnione,
papkowate, agto ptyny), a ponadto dziatanie uboczne opioidowlakdw p/bélowych i
upcsledzenie ttoczni brzusznej u chorych po catkowaeyngektomii.

Na pytanie: ,Czy cé€ Pana/Panibolato?” chorzy odpowiadali €gto lub bardzo esto. RT
byla przyczya dolegliwdci bélowych w obszarze napromienianym, jednak wgsetartgé

A wskazywataby na potrzebzastosowania intensywniejszego leczenia przecovido
pacjentow w trakcie RT. Nasilenie doleglised bolowych byto zwizane z lokalizagjguza i
zastosowamn metody leczenia. Najwiksze narastanie boélu pogdezy pocatkiem a
zakaiczeniem RT raportowali chorzy leczeni RT-CT z powauiza krtani i gardta dolnego.
U chorych, u ktérych zastosowano pooperagyT-CT bol narastat w podobny sposéb,
osiagajac najwyzszy poziom gdy guz byt zlokalizowany w gardle®dkowym. Samodzielna
RT powodowata najwksze narastanie bolu u chorych leczonych z powaaka gyardta
srodkowego, krtani i gardta dolnego. Pooperacyjna Byta przyczya dolegliwasci
bélowych gtownie u chorych z lokalizacjinne”. Reasumujc lokalizacja guza w krtani i
gardle dolnym oraz gardi@odkowym, zastosowanie RT-CT i RT-CT pooperacyjomdy
przyczynami najwikszych dolegliwéci bélowych pomidzy pocatkiem a zakéczeniem
RT. Powysze czynniki kliniczne wywieraty najekszy, negatywny wpltyw na jaké zycia
chorych w aspekcie odczuwania bolu. Natomiast cikamni demograficznymi rinicujacymi
narastanie boélu i pogarszeymi jakas¢ zycia byty pte€ i wiek. Zgodnie z zastosowanym
0go6lnym modelem liniowym odnotowano eksze narastanie bélu u kobietni mezczyzn
oraz u chorych powgj 60 rokuzycia pomegdzy pocatkiem a zakaczeniem radykalnej RT.
Zmeczenie raportowane przez chorych na zakenie napromieniania agingto istotra
klinicznie warté¢ (A=15) potwierdzajc, ze jest to objaw, ktory znacznie pogarsza §&éko
zycia. Chorzy bezwzgtinie wymagaj odpoczynku i w wikszaci powinni realizowa
leczenie w warunkach szpitalnych. Zaobserwowangkszie narastanie zjozenia u kobiet
niz u mezczyzn pomgdzy pocatkiem a zakaczeniem RT. Badanie wykazalie pacjenci

leczeni technik IMRT raportup czesciej zneczenie (76% vs 41%) w poréwnaniu do

77



pacjentow leczonych technilBDCRT [59]. Najprawdopodobniej przyczyrtakich wynikow
jest obgcie znacznej okjosci mézgu mat dawlky w przypadku zastosowania techniki IMRT.
W przeprowadzonym badaniu wlasnym uckgizasici chorych 191 (93%) zastosowano
technile IMRT, sthd tez prawdopodobnie tak wysoka waitoA dla zneczenia, a wic
pogorszenie jakai zycia. W badaniu przeprowadzonym przez Bjordal ¢@enie
raportowane przez chorych agicto maksymaln wartas¢ 2 miesace od rozpocgia RT, co
zaobserwowano tak w materiale wtasnym [85]. Fang przeprowadzitngcemian jakdci
zycia przed i na koniec kursu RT u 102 chorych zwzaesowanym rakiem gtowy i szyi
wykorzystupc chinska wersg kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ- H&N35 [86)M
analizie wieloczynnikowej najsilniejszymi czynnikamredykcyjnymi dla przgy¢ chorych
bytlo zaawansowanie choroby w ukfadzie chtonnym srgz wygciowy (przed RT) poziom
zmeczenia. Wzrost zgtzenia powyej 10 punktow w stosunku do waitd wyjsciowej
korespondowat z 17% zmniejszeniem prawdopodwtvea przeycia. W badaniu wiasnym
odnotowano wzrost zgszenia o 15 punktéw i byt on zgzany negatywnie z pigizenska.
Badanie Fanga potwierdza koretagomkdzy raportowas przez pacjentdow HRQOL i ich
przezyciami. Poziom zreczenia przed leczeniem okazatle senacacym czynnikiem
predykcyjnym przey¢é w grupie chorych leczonych RT z powodu zaawanseganraka
gtowy i szyi.

W analizie wilasnej, warfo A>5 punktow osignety 4 skladowe jakéci zycia w
kwestionariuszu podstawowym, cawiadczytoby o niewielkiej ich istotrsai klinicznej.
Jednake wszystkie parametry, takie jak: funkcjonowanietepzne A=9), ogdlny stan
zdrowia (A=8), funkcjonowanie w rolackyciowych (A=8) oraz funkcjonowanie fizyczne
(A=6) oshgrety istotnas¢ statystyczm. Naturalnym jest,ze w trakcie RT trwaijcej w
przypadku raka gtowy i szyi okoto 2 miese chory, ktéry jest hospitalizowany nie wykonuje
pracy zawodowe] ani prac domowych. Jego aktyi&nspoteczna praktycznie zanika, a
kondycja fizyczna znacznie ¢siostabia. Przeprowadzona analiza wptywu czynnikow
klinicznych i socjodemograficznych na jd&kaycia wykazata gorszjakosc zycia w zakresie
funkcjonowania fizycznego u chorych w Il i IV stojp zaawansowania klinicznego na
koniec kursu radykalnej RT. Funkcjonowanie spotecma zakaczenie RT bylo natomiast
istotnie statystycznie gorsze u pacjentow z wyksetaemsrednim i wyzszym, co ména
ttumaczy wickszymi oczekiwaniami w tej grupie chorych. Funk@aanie w rolach
zyciowych negatywnie wpltywato na HRQOL chorych lesgch samodzieln RT i u
chorych, ktérzy przed RT i niestety #&kw trakcie leczenia, palili papierosy.
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Bezsenné& pogarszata jakd zycia chorych na zakmzenie RT osigajac istotng¢
statystycza i wartags¢ A=5. Istotnd¢ statystycza oshgreto takze funkcjonowanie poznawcze
(A=4). Nieistotnymi Kklinicznie i statystycznie okagalsii 4 domeny jakéci zycia

z kwestionariusza QLQ-C30: funkcjonowanie emocjoaah=3), duszné&t (A=2), biegunka
(A=1) i trudndgci finansowe A4A=1). Analiza wplywu czynnikdw Kklinicznych i
socjodemograficznych na jad® zycia wykazata znamienny statystycznie, negatywny
zZwiazek picizenskiej z funkcjonowaniem emocjonalnym na koniec RT.

Biegunka natomiast na zakzenie RT pogarszata istotnie statystycznie HRQOL
chorych, ktorzy palili papierosy. Biegunka, to jedysktadowa jakai zycia w zakresie
kwestionariusza podstawowego, ktorej nasilenie ejpmyto s¢ w trakcie RT. Ten parametr
nie osagnat ani istotndci klinicznej ani statystycznej. Najprawdopodobnigjzyczym
zmniejszenia nasilenia biegunki bylo stosowanieoidjowych lekéw przeciwbélowych,
ktorych objawem ubocznymy gaparcia oraz zmiana diety w trakcie RT. W bad&jardal
[85] funkcjonowanie emocjonalne i duszho byty domenami, ktére nie caginely
maksymalnej wartei na zakaczenie leczenia. W zakresie funkcjonowania emodjmum
chorzy mieli gorsgz jakas¢ zycia przed rozpoeziem leczenia, dusz&é natomiast oagreta
maksymalne nasilenie w okresie 1 i 3 mieaiod rozpoagia leczenia.

W badaniu wiasnym w zakresie kwestionariusza QLOQN3& wszystkie parametry a g
18/18 osigrety maksymalne warti, przy czym istotnymi klinicznie A>10 punktéw)
okazato s az 12 skladowych. Najwksze r@nice zaobserwowano w zakresie parametrow
oceniajcych zmysty smaku i echu (A=41), spadek masy ciatA£40), g:stas¢ sliny (A=34),
suchd¢ w jamie ustnejA=35), stosowanie lekéw p/bolowych%£30), bol w jamie ustnej i
gardle A=30), zaburzenia w potykanin£28), jedzenie w towarzystwie innych os@s=1)
oraz wzrost masy cialaA€18). Tak wec 9 na 18 analizowanych parametrowagséto
bardzo wysokie wartgi swiadczce o znacznej istotdoi klinicznej. Co wecej, wszystkie
wymienione parametry jakoi zycia osagnety istotnas¢ statystycza dla badanej grupy 205
pacjentow. Analiza wptywu czynnikow klinicznych egodemograficznych na jaké zycia
wykazata, ze uszkodzenie zmystdbw smaku icahu na zakfczenie RT znamiennie
statystycznie cgciej raportowali chorzy w IIl i IV stopniu zaawangania klinicznego i
pacjenci >60 rokuzycia. Suché& w jamie ustnej na koniec kursu RT pogarszata ngtot
statystycznie HRQOL kobiet. W zastosowanym modgtystycznym wykazano powaania
pomiedzy suchécia w jamie ustnej, dawksredni zaaplikowan w sliniankach przyusznych i
zastosowam metody leczenia. Obserwowano podobny wzrost s&chav jamie ustnej

pomidzy pocatkiem a zakaczeniem RT gdy dawksrednia podana néinianki przyuszne
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nie przekraczata 26 Gy dla wszystkich metod leceale dla RT-CT pooperacyjnej zmiany
wykazywalty niszy poziom. Dawkd&rednia > 30 Gy zwizana byta z narastaniem odczucia
suchdci w jamie ustnej pacjentéw leczonych RT poopenagcyZastosowanie RT-CT i RT-
CT pooperacyjnej wywotywato narastanie suahona niszym poziomie. Tak wC
czynnikami wywotujcymi najwiksze narastanie raportowanego przez pacjentéw o@czu
suchgdci w jamie ustnej pomdzy pocatkiem a zakaczeniem RT byta zdeponowana w
sliniankach przyusznych dawkaednia powyej 30 Gy oraz zastosowanie RT pooperacyjnej.
W badaniu Bjordal maksymalne waitbuzyskano dla 16 na 18 analizowanych sktadowych.
Problemy z gzbami i such& w ustach najbardziej pogarszaly jakozycia chorych 6
mieskcy po rozpocgciu leczenia. Natomiast bol w obszarze gltowy i A%20), potykanie
(A=20), zmysty A=26), jedzenie w towarzystwie innych osob=R2), suché& w ustach
(A=25), gstaslina (A=23) i przyjmowanie suplementéiywnosciowych (A=25) wywieraty
najwickszy negatywny wptyw na jaké zycia chorych w badaniu przeprowadzonym przez
Bjordal [85].

Spadek masy ciataA€40) w badaniu wlkasnym istotnie statystycznie pszm HRQOL
chorych leczonych RT-CT pooperacyjizwiazek medzy HRQOL a spadkiem masy ciata
badat Petruson i wspotautorzy [87]. W przeprowadioanalizie w grupie 49 chorych
stwierdzono,ze chorzy ktorzy wyjciowo, przed leczeniem raportowali spadek masyaciat
powyzej 10% po zakdczonym leczeniu osgali znaczaco gorsz jakas¢ zycia niz ci, ktérzy
schudli mniej. Najwiksze ra@nice A>20) a wegc gorsa HRQOL badacze odnotowali w
aspekcie funkcjonowania w rolactyciowych, zngczenia, utraty apetytu, ogélnego stanu
zdrowia, gstejsliny i potykania. Ranice w jakdci zycia utrzymywaty si nawet po 3 latach
od leczenia. Zrrzenie byto jedynym istotnym statystycznie czyneikipredykcyjnym dla
spadku masy ciata w trakcie diagnozy. W podsumowaautorzy badania stwierdzitke
ocena jakéci zycia przed leczeniem pozwala na identyfikgeacjentow, ktérzyaszagraeni
drastycznym spadkiem masy ciata w trakcie RT.

Dolegliwosci bolowe w jamie ustnej i gardle na koniec kuRSTi osagnety wysoka wartasé
A=30. Zastosowany oml wykazatl zwmek pomédzy nasileniem doleglindei bolowych a
lokalizach guza i metod leczenia. RT-CT pooperacyjna okazala snetod, leczenia
wywotujaca nasilenie dolegliwéci boélowych we wszystkich lokalizacjach pamzy
pocatkiem a zakaczeniem RT powoda¢ znaczne pogorszenie HRQOL. Z nagjgzym
narastaniem bolu pordzy pocatkiem a zakaczeniem RT wjzata s¢ rowniez lokalizacja

guza w krtani i gardle dolnym .
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W badaniu wlasnym tdnice powyzej 10 punktow i istotn@ statystycza uzyskano dla 3
skiadowych jakéci zycia: otwierania ustA=18), poczucia chorobyAE16) i stosowania
suplementéw zywnosciowych (A=16). Analiza wptywu czynnikéw klinicznych i
socjodemograficznych na jadtozycia wykazataze trudndci z otwieraniem ust na koniec
kursu radykalnej RT istotnie statystycznie pogassERQOL kobiet i chorych z lokalizagj
guza w jamie ustnej. Suplementywnaosciowe czsciej stosowali chorzy w | i Il stopniu
klinicznego zaawansowania choroby.

Istotnas¢ statystycza uzyskano take w ocenie kontaktow towarzyskich przy wadioA=8,
cO mana zinterpretowaw ten sposolye ostabienie kontaktow towarzyskich w niewielkim,
ale jednak w istotnym stopniu wpltywa na jékaycia chorych. Seksualtg temat bardzo
czesto pomijany u chorych na raka glowy i szyi, agseta wartg¢ A=9, co sygnalizuje
problemy chorych w olkbie tej sfery i ich wpltyw na jakéé zycia. Zaburzenia mowy\E6) to
sktadowa, ktéra dotyczy przede wszystkim choryctakiem krtani. Jej wplyw na ogain
jakos¢ zycia bytby zapewne znacznie gkszy gdyby wyodgbniono tylko chorych z
lokalizach guza w ol¢bie krtani. W badaniu chorzy z tokalizacp byli poddani analizie
tacznie z tymi, u ktorych guz zlokalizowany byt w der dolnym, co niewatpliwie jest
minusem badania. Analiza wptywu czynnikow kliniczhyi socjodemograficznych na jaio
zycia wykazataze zaburzenia mowy znamiennie statystycznie poghr$tRQOL chorych
z lokalizacja guza w krtani i gardle dolnym.

Kolejna analizowana w kwestionariuszu QLQ-H&N35 dora to potrzeba zatenia sondy
zotadkowej A=5). Jest to niewtpliwie sytuacja, w ktérej jaki zycia ulega pogorszeniu. Na
szczscie nie dotyczy wszystkich chorych, u ktérych zastwano RT. Najbardziej nameni
na zatagenie sondyotadkowej s chorzy z zaawansowanym miejscowo rakiem gtowyyi,sz
u ktérych zastosowano RTCT.

Najnizsza wartas¢ A=2 oshgreta sktadowa dotyea bolu zbow. Jest to wartd
oczekiwana. Wiemy bowienze ,ktopoty” z zbami takie jak, préchniczmiany dziset to
odczyn pany radioterapii. Niemniej analiza wplywu czynnikévklinicznych i
socjodemograficznych na jad@zycia wykazala,ze juz na zakaczenie RT statystycznie
istotne problemy z wbieniem raportowali chorzy paly papierosy.

Infante-Cossio przeprowadzaj pierwsze w Hiszpanii badanie QOL w oparciu o
kwestionariusze EORTC uzyskat w grupie 149 pacjeredakiem gardtdarodkowego i jamy
ustnej wyniki podobne jak wcgeaiej raportowane w populacji pétnocnejrodkowej Europy
[88]. Autor badania obserwowat przed leczeniem psmgnie jakéci zycia w zakresie

odczuwania bolu oraz funkcjonowania emocjonalnéffotym badaniu HRQOL pacjentow

81



zwiazana byta z ptai - kobiety raportowaty gorsze wyniki w gkszaci skal funkcjonalnych,
wiekiem — pacjenci powej 65 rokuzycia uzyskali lepsze wyniki, stopniem zaawansowania
HRQOL u pacjentow we wczesnych stadiach zaawandavwsa lepsza oraz lokalizaci-
chorzy z rakiem gardi&rodkowego raportowali gorggakos¢ zycia.

Analiza wtasna wykazata istotny statystycznie wphtakalizacji nowotworu na HRQOL
chorych na koniec kursu radykalnej RT. Zaburzeniawgn wystpujace w przypadku
lokalizacji guza w krtani i gardle dolnym pogarszanacznie jak& zycia w tej grupie
chorych. Natomiast truddoi z otwieraniem ust wptywaly negatywnie na jé&kazycia
chorych, u ktérych guz byt zlokalizowany w jamignes.

Istotne statystycznie #dice w przypadku poréwnania metod leczenia otrzyonanobebie
takich parametrow jakoi zycia jak, funkcjonowanie w rolachyciowych, zaparcia oraz
spadek masy ciata. Pacjenci leczeni RTCT poopenacgportowali najwikszy spadek masy
ciata, ktory negatywnie wptywat na ich jakozycia ale lepiej funkcjonowali w rolach
zyciowych niz chorzy leczeni samodzi@lrRT i rzadziej cierpieli na zaparcia w porownaniu
do chorych leczonych samodzigIRT i pooperacyja RT.

Wiek i pte¢ sa znanymi czynnikami wptywagymi na jakd¢ zycia pacjentow. W badaniu
Hammerlid oceniacym jaka¢ zycia przed RT miodszy wiek byt zgaany z niszym
poziomem funkcjonowania emocjonalnego i spoteczni®ff]. Badanie wiasne rownie
pokazato gorsze funkcjonowanie emocjonalne u daiomptodszych. Badanie Alicicus w
grupie 110 tureckich pacjentéw wykazato zmak pomedzy wiekiem a otwieraniem ust i
problemami z ugieniem [90]. Lepszjakas¢ zycia w tych aspektach odnotowano w grupie
chorych powyej 60 rokuzycia. W badaniu wiasnym, ta& u chorych >60 rokuycia
odnotowano lepszjakos¢ zycia przed RT. Wiek powyej 60 rokuzycia byt czynnikiem
wplywajacym pozytywnie na jakd& zycia chorych w aspekcie funkcjonowania
emocjonalnego i odczuwania boélu oraz mniejszychbleradw z zbami i trudndci
finansowych, a tate rzadszego stosowania suplement@wnosciowych. Starsi chorzy, z
uwagi na przebyte inne choroby, reagowali mniej gomalnie oraz akceptowali
dolegliwasci bolowe. Wiek chorych tmicowat HRQOL we wszystkich trzech ogsach
czasowych. Na zakazenie RT gorsg HRQOL raportowali chorzy >60 rokuaycia niz
chorzy <60 rokuwycia w zakresie uszkodzenia zmystdow smakuethw. Rzadziej natomiast
dokuczat im kaszel. U starszych chorych stosowahiwrge RT pooperacym i RT
samodzieln, skd znaczne uszkodzenie zmystow. Pienska na zakaczenie RT, w badaniu
wilasnym, byta najsilniejszym czynnikiem wptywaym negatywnie na jaké zycia chorych.

Funkcjonowanie emocjonalne, ktérezjprzed RT osigreto u kobiet nkszy niz u mezczyzn
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poziom, tak jak w badaniu Hammerlid, ulegto dalsmgrogorszeniu. Ponadto kobiety jeszcze
az W 6 aspektach, takich jak narastaniec¢enenia i bdlu, wyspowanie nudnci i
wymiotow, zapat, suchdci w jamie ustnej oraz trudda z otwieraniem ust mialy gorsz
jakos¢ zycia nz mezczyzni na zakaczenie RT. Inne badania wykazaly u kobietsay
poziom funkcjonowania fizycznego i funkcjonowaniarelach zyciowych oraz wksze
narastanie bélu w zakresie kwestionariusza QLQ-@3@, obebie modutu dla gtowy i szyi
negatywny wptyw na jedzenie w towarzystwie innyaolo i kontakty towarzyskie [91,92].
Alicikus obserwowat wiksze uszkodzenie zmystow orazetsze utrudnienie w kontaktach
towarzyskich u kobiet [90].

Wyksztatcenie to jedyny czynnik demograficzny, ktéie r&nicowat jakdci zycia chorych
przed RT. Alicikus take nie stwierdzit wptywu wyksztalcenia na jakozycia [90].
Natomiast na zak@zenie leczenia, w badaniu wlkasnym wyksztatcentaiodwato HRQOL
tylko w jednym aspekcie — funkcjonowania spotecmeégoére bylo na riszym poziomie u
pacjentow z wyksztatceniednednim i wyzszym.

Kancerogeny zawarte w dymie tytoniowym i nagwmanie wysokoprocentowego alkoholu s
najwazniejszymi czynnikami etiologicznymi wkszaci rakow gtowy i szyi. Natdg palenia
papieroséw rénicowat jakaé¢ zycia chorych przed RT oraz na koniec kursu radydjaRiT.
Przed RT palenie papieroséw pogarszato §akgycia w aspekcie mowy oraz nasilato
trudnaci finansowe. Na zakmzenie RT palenie papieroséw wptywato istotnieystycznie
negatywnie na HRQOL chorych w aspekcie funkcjonawaw rolach zyciowych,
probleméw z ugbieniem oraz wyspowania biegunki. Ponadto u kobiet natdg palenia
papieroséw sprzyjat zaleganigsgejsliny w jamie ustnej.

Miejsce zamieszkania, aktyw§to zawodowa, stan cywilny i spgwanie alkoholu
wysokoprocentowego wywieraly wptyw na j@kozycia chorych wyicznie przed RT.
Mieszkaicy miast raportowali gorgz wyjsciowa HRQOL w aspekcie funkcjonowania
emocjonalnego, bezserioq utraty apetytu i odczuwania bdlu. W badaniu cikiis
mieszkacy miast skatyli si¢ bardziej na doleglivizi bélowe [90].

Aktywnos¢ zawodowa rénicowata jakéc zycia jedynie w aspekcie odczucia dussm@rzed
RT. Pacjenci aktywni zawodowo raportowali lepgakasé zycia w tym zakresie.

Stan cywilny zwazany byt istotnie statystycznie z funkcjonowaniepotecznym, utrat
apetytu i kaszlem. Osolwyjace w statych zwazkach raportowaty gorggzakas¢ zycia w tym
aspektach. Z kolei w badaniu Fanga chatrgycy w statych zwizkach rzadziej raportowali

negatywne zmiany w HRQOL [86].
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Nadwywanie alkoholu wptywato negatywnie na HRQOL patjen przed RT poprzez
nasilenie probleméw z ghieniem, trudnéci finansowych oraz estsze wysipowaniem
biegunki.

Reasumujc, RT znaczco pogorszyta jakid zycia chorych na raka gtowy i szyi
powodupc istotne klinicznie i statystycznie pogorszenieakresie 12 z 18 analizowanych
domen w obgbie kwestionariusza QLQH&N35 oraz w 9 na 15 sklagdww zakresie
kwestionariusza QLQ-C30.

Wykazano istotnie statystyczny wptyw lokalizacjizgi stopnia zaawansowania klinicznego,
metody leczenia, ptci, wieku, wyksztatcenia i paepapieroséw na jaké zycia chorych na
koniec kursu radykalnej radioterapii.

5.2.0cena zmian jakéci zycia chorych na raka gtowy i szyi w powjzaniu z analiz

wptywu czynnikdbw klinicznych i socjodemograficznych po 12 miesacach od

rozpoczecia radykalnej RT.

Po roku od radykalnej RT jak€zycia chorych ulegta poprawie.
Analizujac wyniki po uptywie 12 miegty od rozpocgcia RT zaobserwowano w zakresie
QLQ-H&N35 powrdt do wartéci wyjsciowych sprzed leczenia dla 10 na 18 skiadowych.
Chorzy nie mieli istotnych klinicznie AK10) ani statystycznie problemow z bélem,
potykaniem, mow, jedzeniem w towarzystwie innych osob, kontaktaspiotecznymi,
seksualnécia, kaszlem, poczuciem choroby, stosowaniem suplemertywnosci oraz
wzrostem masy ciata. Jedrnakprzeprowadzona analiza wptywu czynnikéw kliniozmyi
socjodemograficznych na jad@ zycia wykazata,ze zaburzenia mowy wywieraty istotny
statystycznie, negatywny wptyw na HRQOLeiozyzn i chorych z wyksztatceniem
podstawowym. Mzczyzni raportowali ponadto pogorszenie HRQOL w aspekcie
seksualnéci rok po RT.
Ostatnio zauwaono, ze dysfagia po radykalnej RT i RT-CT ma bardzo nggay wptyw na
HRQOL, nawet mge wigkszy niz kserostomia. Langendijk i wspdtautorzy w oparciu o
analiz 529 chorych z zaawansowanym rakiem gtowy i szgzdéeych RT lub RT-CT
zaprojektowali model predykcji dla utrudnhiev potykaniu tzw. Total Dysphagia Risk Score
(TDRS) [93]. Na podstawie TDRS badacze zdefiniowlalirupy ryzyka wysipienia dysfagii
(5%-LR; 24%-IR; 46%-HR). TDRS okazale¢sprostym a zarazem cennym ngiziem
predykcyjnym zaburze potykania po RT i RT-CT. Umidiwia on identyfikacg pacjentow
naraonych na wysipienie istotnych problemow z potykaniem. Ekiizastosowaniu techniki

IMRT, ktéra pozwala na zaoszgizenie struktur anatomicznych zwanych z potykaniem
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chorzy mog mie¢ w tym aspekcie lepgzHRQOL. W badaniu witasnym u gkszaci
chorych (191/93%) zastosowano tecknilfMRT, stad chorzy nie raportowali istotnych
problemow z potykaniem 12 miesy od rozpocgcia RT.

Dolegliwosci bolowe w obszarze gtowy i szyi pogdizy pocatkiem a kontrad po roku od
rozpoczcia RT, ktore ulegly znacznemu zmniejszeniu w por@wu do stanu sprzed RT,
zwigzane byly z lokalizagj guza i dawk sredng zdeponowam w sliniankach przyusznych.
Lokalizacja guza w gardlgrodkowym i dawkasrednia >30 Gy wywieraly najwkszy
negatywny wpltyw na jak& zycia w aspekcie odczuwania bolu po roku od RT. l&aa
wptywu czynnikéw klinicznych i socjodemograficznyeta jakd¢ zycia wykazata,ze leki
przeciwbolowe cZciej stosowali chorzy z wyksztatceniem podstawowym.

Niestety, nadal utrzymywaty gistotnie klinicznie i statystycznie sktadowe, ldornptywaty
negatywnie na jak@é zycia. Utrzymywata s suchd¢ w jamie ustnej 4=24), g:sta slina
(A=14) oraz uszkodzenie zmystéw smakuecthwu (A =16), poza tym nasilaty sbole zbdéw
w poréwnaniu do stanu sprzed leczemda)2). Wszystkie te domeny wchedav skiad
zespolu suchai popromiennej, typowego powiklania po RT. Samaréstomia jest
najczsciej raportowanym powiktaniem leczenia promienianiijordal i wspotautorzy
wykazali w swoim badaniu odzyskanie jakbzycia na poziomie sprzed leczenia w zakresie
wszystkich domen poza przetrwatymi problemami zeystami smaku i wchu (A=17),
narastajca suchd¢ popromienn (A=28) i zmniejszenie zainteresowania seksamiQ) [85].
Wplyw pdéznych objawow ubocznych RT na jakozycia pacjentow z rakiem gltowy i szyi
badat Langendijk w grupie 425 chorych leczonych RTCT lub S-RT [94]. Toksyczrioé
leczenia oceniano zgodnie z klasyfikadcORTC/RTOG, a jak& zycia za pomog
kwestionariusza podstawowego EORTC QLQ-C30po 68L228 miesicach od zakaczenia
RT. Z széciu przeanalizowanych skal RTOG, dwie byly zmane z HRQOL -Slinianki
(RTOG-kserostomia) i przetyk, gardio (RTOG potylgnChocia kserostomia byta
raportowana cgciej, jaka¢ zycia ulegata wikszym negatywnym zmianom pod wptywem
zaburzé potykania, szczegollnie do 18 migsy po zakaéczeniu RT. Tak wic p&na
toksycznd¢ RT, szczegolnie kserostomia i dysfagia an@gtotny wplyw na HRQOL
[58,59,60,93,94]. Wyniki tego badania sugeryotrzele wdrazania nowych technik RT
skupionych nie tylko na redukcji dawki winiankach przyusznych, ale tak w ochronie
anatomicznych strukturach baaych udziat w potykaniu.

Nasilapce s¢ z uptywem czasu od leczenia napromienianiem prople zbami od
drobnych przebarwie do osteoradionekozy analizowat Thariant [95]. Wadtaon, ze

osteoradionekroza wygiuje spontanicznie (35%) i najgziej dotyczy zuchwy (85%).
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Czestaé¢ wyskgpowania osteoradionekrozy waha ed 1% do 9%, a ryzyko jej wysgdienia
zwiazane jest z dawkzaaplikowan nazuchw (<6% jezeli <40 Gy, 14% jeeli dawka na
zuchwe 40-60 Gy i>20% jezeli >60 Gy). Stosuc nowe techniki RT mamy mbwosé¢ tak
zaplanowa leczenie napromienianiemzeby nie narza¢ chorego na wysokie ryzyko
osteoradionekrozy pogarszegj znacznie jak& zycia. Problemy z gami whza si¢
nierozhcznie z jedzeniem, mawi estetylk, wywierap wigc istotny wptyw na HRQOL
chorych. Planuc RT u chorych z rakiem glowy i szyi nale zawsze przed leczeniem
przeprowad# sanacgj jamy ustnej wraz z fluoryzagjOd ekstrakcji @dw powinno uptyac
co najmniej 21 dni — zmniejsza to ryzyko osteoradloozy [94]. Dbaté o higierg jamy
ustnej, brak natogu palenia papieroséw rowreniejsza ryzyko wyspienia ,problemow z
zcbami”, a poprzez poprawkomunikacji, jedzenia, wygtlu chorego przyczynia gido
poprawy jakéci zycia. W badaniu wiasnym po roku od rozpgma RT wkksze problemy z
uzebieniem zaobserwowano u chorych <60 rakuaia, co mae by spowodowane zaréwno
wigkszymi oczekiwaniami miodszych chorych w tym aspekiak i brakiem zbow i
obecndcia protez zbowych u starszych chorych.

Zastanawia wysoka waldo (A=17) dla spadku masy ciata. Wydaje, sie u czsci chorych,

Z uwagi na utrzymuage sé zaburzenia w percepcji smaku, pra@aniu i potykaniu dochodzi
do niedaywienia i znacznego spadku masy ciata. Po roku ©do&cjenci nadal wymagsgj
specjalnegaywienia.

W zakresie kwestionariusza QLQC-30 po roku od rozgma leczenia wszystkie sktadowe
jakasci zycia poza funkcjonowaniem fizycznym i poznawczymagsety poziom sprzed
leczenia. Funkcjonowanie fizyczne ggicto istotna¢ kliniczna (A=11) wskazujc, ze
pacjenci rok po rozpoggiu leczenia energipromienisi nie odzyskali sprawrai fizycznej.
Funkcjonowanie poznawcze pogorszyte sichorych leczonych RT-CT i RT pooperacyjn
co wykazano stosaf ogoélny model liniowy. Najprawdopodobniej #&liy o chorobie
nowotworowej nie opuszczaty chorych nawet po rokuzak@czenia leczenia i utrudniaty
koncentragj na innych, nie dotyezych raka informacjach. Chorym trudniej byto skugi i
zapamgta¢ rézne fakty. Przeprowadzona analiza wykazata natonmasytywne zmiany w
poziomie funkcjonowania poznawczego u chorych lageb samodzielnRT.

Po roku od RT odnotowano wzrost wadoogoélnego stanu zdrowia. Przyyeiu ogdlnego
modelu liniowego wykazano zwiek pomédzy ogolnym stanem zdrowia, a stopniem
zaawansowania klinicznego i daavkredni w sliniankach przyusznych. Obserwowano
narastanie wartgi GHS, a w¢c poprave HRQOL pacjentoéw zarowno w [ i Il jak i lll i IV

stopniu zaawansowania klinicznego nawet u chorgtdrzy otrzymali n&linianki przyuszne
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dawke sredni powyzej 30 Gy. Odczucie sucka u ustach, ktére im pozostato po roku od
RT nie wplywalo na ocen ogoOlnego stanu zdrowia. Chorzy, ktérzy psde rok od
rozpoczcia RT raportowali wzrost GHS pomimo obeétiojeszcze innych poza suciol
objawéw takich, jak uszkodzenie zmystow smakuethwu, obecnsci gestej wydzieliny w
jamie ustnej, probleméw z elzieniem. Priorytetem bytaycie, bycie zdrowym.
Funkcjonowanie w rolackhyciowych (A=7) i funkcjonowanie emocjonaln@&<£5) pomimo
braku istotnéci klinicznej osagnety istotnas¢ statystycza pogarszajc HRQOL. Oskam i
wspotautorzy oceniaf HRQOL i przeycia u 80 chorych leczonych z powodu
zaawansowanego raka gardiedkowego chirurgicznie i uzupetnigp RT wykazali,ze
pogorszenie jakwi zycia jest niezalenym czynnikiem predykcyjnym dla przag
catkowitych [96]. Oszacowano DSS (ptyeia swoiste dla raka), OS (pezeia catkowite)
oraz wszystkie domeny (32/32) w zakresie zastosg@akwestionariuszy EORTC QLQ-
C30 i QLQ-H&N35 po 6 miegcach od leczenia. Funkcjonowanie emocjonalne okaziat
gtéwnym czynnikiem wptywajcym na jaké¢ zycia chorych.

Najwicksz analiz HRQOL jako niezalenego czynnika prognostycznego dla LRC i OS w
zaawansowanym raku gtowy i szyi przeprowadzit Sjddi wspotautorzy [97] na podstawie
oceny 1093 pacjentéw zakwalifikowanych do khadH fazy RTOG (90-03 i 91-11). W
badaniu zastosowano kwestionariusz FACT-H&N v.8reédni czas obserwacji wynosit 27.2
mieshca dla wszystkich chorych i 49 miesy dla tych, ktorzy przgli. Wyniki badania
potwierdzag znaczenie wygiowej oceny HRQOL jako istotnego, niezalego czynnika
predykcyjnego tylko kontroli lokoregionalnej (LR@)pacjentéw z zaawansowanym rakiem
glowy i szyi. W badaniu przeprowadzonym przez $#jdd nie wykazano wptywu badania
jakosci zycia przed rozpoexiem leczenia na przgcia catkowite. Natomiast Karvonen-
Gutierrrez przy pomocy kwestionariusza EORTC QL&N35 i Short From -36 (SF-36) w
grupie 495 wykazake 3 domeny jakii zycia, takie jak: bdl, jedzenie i mowa Bwiazane z
przezyciami. Kwestionariusze QOLascennymi nargdziami pozwalacymi zidentyfikowa
pacjentdw z grupy wysokiego ryzyka i krétkich ptgé catkowitych [98]. Pacjenci, ktorzy
maja niska QOL powinni podlega czstszym badaniom kontrolnym w celu wczesnego
wykrycia wznowy i wdragenia leczenia, co mogtoby przegyd przezycia w tej grupie
chorych.

Hammerlid i wspétautorzy wykazalie lokalizacja guza i stopieklinicznego zaawansowania
byly najsilniejszymi czynnikami wptywagymi na jaké¢ zycia szwedzkich i norweskich

pacjentow przed rozpoeziem leczenia [89]. Problemy z komunikaegy lokalizacji guza w
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krtani oraz bol i ograniczone przyjmowanie pokarmdnegy dousta w lokalizacji w gardle
byly wiodacymi czynnikami pogarszagymi jakai¢ zycia

W przypadku zaawansowanych nowotworow krtani i janmgtnej leczonych operacyjnie
mowa ulega znacznemu pogorszeniupo samym zabiegu operacyjnym wywigrapardzo
negatywny wpltyw na jak@é zycia. Naley podkrgli¢, ze we wczesnych stopniach
zaawansowania raka krtani u pacjentow leczonychodaimlma RT lub oszczdzapca
chirurgia. mowa jest zachowana a jd&kozycia lepsza. W badaniu wtasnym najsilniejszym
czynnikiem wptywagcym na HRQOL chorych przed rozpecEem leczenia byta lokalizacja
guza. Pacjenci z guzem zlokalizowanym w krtani ridgg dolnym raportowali najwksze
wsrod wszystkich chorych trud&a zwiazane z mow i duszndcia oraz znaczne nasilenie
nudndci i wymiotow co istotnie pogarszato ich jaéazycia. Zastosowany w badaniu ogoélny
model liniowy wykazat zwizek pomedzy trudndciami z mow, stopniem zaawansowania
klinicznego i dawk sredni zdeponowas w sliniankach przyusznych w kontroli po roku od
RT. Dawkasrednia od 26 do 30 Gy zaréwno w | i Il jak i IV stopniu zaawansowania
Zwigzana byla z mniejszymi trudémami z mow4. Natomiast dawka >30Gy koegzystowata
Z nasileniem problemow z mawlokalizacja guza w gardigodkowym pogarszata HRQOL
chorych w aspekcie trudém z otwieraniem ust, €ataci wyskpowania nudngci i
wymiotéw oraz biegunki. Najwksze trudnéci z otwieraniem ust raportowali chorzy leczeni
RT-CT. Bol w najwgkszym stopniu  wpltywat negatywnie na jdkaycia chorych z guzem
jamy ustnej. Zastosowany oml wykazat zmeék pom¢dzy nasileniem bolu a lokalizac]
nowotworu i dawl zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.
Najwigkszy negatywny wpltyw na jaké zycia pacjentow w aspekcie odczuwania bolu
obserwowano w przypadku lokalizacji guza w gardiedkowym i dawki powyej 30 Gy
zdeponowanej wliniankach przyusznych. Jednakdawkasrednia poniej 26 Gy take byta
Zwigzana z narastaniem dolegli¥ed bolowych po roku od radykalnej RT.

Poréwnanie metod leczenia w miejscowo zaawansowarakm krtani przy gyciu QLQ-
H&N35 wykazato,ze w grupie chorych leczonych vagiznie chirurgi uszkodzenie zmystéw,
stosowanie lekéw przeciwbélowych i kaszel wpsiwaty czsciej, a w grupie pacjentéw, u
ktorych zastosowano RT-CT susliow jamie ustnej najbardziej pogarszata jgkaycia
[99].W zaawansowanym raku krtani leczonym RT-CTwamostaje zachowana jediak
jakos¢ gtosu ulega pogorszeniu, nigdy nie wraca do stgmped leczenia z uwagi na zmiany
jakie zachodz w strukturach anatomicznych krtani. Dornfeld oegnjaka¢ zycia 27
pacjentow leczonych technikMRT z powodu zaawansowanego raka gtowy i szye@rz

leczeniem i rok po zakmzeniu terapii za pomackwestionariusza QLQ-H&N35[100].
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Jednoczénie dla kadego planu leczenia oldlat dawlke zaaplikowaa na r&ne punkty
wzdtuz gérnego odcinka przewodu pokarmowego tj. nagayka, boczn sciarg gardta oraz
struktury krtani. Nagpnie korelowat zaaplikowamna powysze struktury dawkz wynikami
HRQOL. Wyssza dawka dostarczona na fatldy nalewko-namgove, fatldy gtosowe oraz
boczry $ciare gardta w pobliu strun glosowych rzekomych korelowata z bardziej
restrykcyjra dieta. Wyzsza dawka podana na obszar fatldéw nalewko-daigiwych
korelowata natomiast z wkszym spadkiem masy ciata rok po leczeniu. LepsRQ8L w
zakresie mowy po leczeniu zyana byla z risza dawlky zaaplikowan zarowno na struktury
w obrbie krtani jak i otaczafpe krtah. W tym badaniu Dornfeld wskazuje na zmnek
pomigdzy dawk dostarczoa na struktury krtani a mayi dieta oraz QOL po RT-CT.
Sugeruje take popraw jakosci zycia w przypadku dostarczaniazszej dawki na struktury
krtani [100]. W badaniu wtasnym zaobserwowano wtianpo roku od rozpoczxia RT
najwicksz utrak apetytu oraz najestsze wysipowanie nudngci, wymiotéw i dusznéci u
chorych z lokalizagj guza w krtani i gardle dolnym. Natomiast truécicz otwieraniem ust
przede wszystkim wplywaly negatywnie na j&kozycia chorych, u ktorych guz byt
zlokalizowany w gardlégrodkowym i jak wykazano w ogolnym modelu liniowyrsiggnety
najwyzszy poziom u chorych leczonych RT-CT.

Leczenie raka nosogardia jest jednym z ngjeaych wyzwa dla onkologéw
radioterapeutow. Lokalizacja guza w pahblipodstawy czaszki i tak vmaych dlazycia
struktur jak nerwy wzrokowe, skrzgwanie nerwéw wzrokowych, piemézgu, stawy
skroniowozuchwowe, §linianki przyuszne sprawiaze radioterapia musi by bardzo
precyzyjnie zaplanowana i zrealizowana tak, abyszory guz zachowuc jak najlepsz
jakos¢ zycia pacjentow. Niestety, wksza¢ z wymienionych struktur znajdujegsiv obszarze
napromienianym i po zakeozeniu leczenia kserostomia, sgazscisk, trudndci w potykaniu,
uszkodzenie stuchu oraz dysfunkcje neuroendokryzmeznie updedzap jakos¢ zycia.
Dodanie CT w zaawansowanych stadium Kklinicznym atkamlvo pogarsza ogdélny stan
zdrowia chorych i powoduje narastanie eiaahia objawdéw ubocznych prowadz do
zaburzé emocjonalnych. Badania jad@ zycia przeprowadzone przez Huguenin i
wspotautorow wykazatyze pacjenci z rakiem nosogardia rapartujajwicksze nasilenie
objawow ocenianych w olie kwestionariusza H&N35, takich jak: suéthav ustach, gsta
$lina, szczkoscisk, problemy z gami i jedzenie w towarzystwie innych osob [62].
Wymienione objawy nie majjednak daego wplywu na ogollny stan zdrowia i skale
funkcjonalne oceniane w zakresie kwestionariusz @-30. Cenigz ocenigj jakas¢ zycia

w grupie 187 pacjentow leczonych konwencjonaRT (EBRT+BT+CT) z powodu raka

89



nosogardta wykazate wyzszy ogoélny stan zdrowia raporunezczyzni, chorzy z wczesnym
stadium zaawansowania i czasem obserwacjizepdi lat [91]. Funkcjonowanie fizyczne,
emocjonalne, spoteczne i w rolagyciowych byto take lepsze u grczyzn oraz u chorych
we wczesnym stadium klinicznym. Czynnikami, ktorptywaly na lepsz ocerg sferzycia
byty: krétszy czas po leczeniu, ptangska i nizsza dawka RT. Neoadjuwantowa lub
adjuwantowa CT nie wplywata na ogoélny stan zdrowiagkale funkcjonalne, chocia
jednoczesna RT-CT powodowata nasilenie 5 domerigakgcia: bezsennii, problemoéw z
jedzeniem w towarzystwie innych osob, poczucia chypy wzrostu masy ciata i stosowania
suplementéwzywnosciowych. Autorzy badania, poza ograniczeniem w etamiu ust
najczsciej obserwowali Wréd swoich pacjentéw objawy zaviane z zespotem sudciod
popromiennej, a wiec sucftow jamie ustnej, obecidé gestejsliny, problemy z potykaniem,
z¢bami oraz wzrost masy ciata. Analiza nie wykazalazku migdzy suchécia w jamie
ustnej a wzrostem masy ciata. Problem wzrostu mesg pozostaje nierozazany. Badacze
sugerug, ze pacjenci walcg z choroh jedz wigcej, zeby czué si¢ lepiej. Podsumowsdg
Cenigz stwierdzit,ze RT znacaco pogarsza jako zycia pacjentow z rakiem nosogardia.
Dzigki zastosowaniu nowych technik, takich jak IMRT zay krytyczne a szczegolnie
stawy skroniowazuchwowe islinianki mog by¢ chronione przy jednoczesnym eskalowaniu
dawki catkowitej [91]. Poprawia to kontkpllokoregionaln bez zwekszenia efektow
ubocznych prowadz do lepszej jaki zycia w tej grupie chorych. W badaniu wtasnym
pacjentow z lokalizagj raka w nosogardle nie analizowano oddzielnie, agiwvna mat
liczbe przypadkow, wdczono ich do grupy ,inne”. W przeprowadzonej anealizie wykazano
istotnych statystycznie #éic dla tej grupy pacjentow.

Pourel zbieratl dane na temat HRQOL pacjentow legziorEBRT, EBRT+BT, chirurgi z
uzupetniagca RT z powodu raka gardkrodkowego, ktérzy przgli co najmniej 2 lata od
rozpoczcia leczenia [101]. W analizie wieloczynnikowej vagat w grupie 113 pacjentow,
ze leczenie pierwotne nie miato znacggo wptywu na poszczegolne sfery jaiazycia poza
0g6lm ocery stanu zdrowia i funkcjonowaniem emocjonalnym. Auiowspotautorzy
otrzymali zadziwiggce wyniki: chirurgia z uzupeiniaga RT pozytywnie wpltywata na
funkcjonowanie emocjonalne, a EBRT+BT wywierala atggny wptyw na ogoéla ocere
QOL. Zadna z metod leczenia nie wywierata wptywu na ogjaeeniane w kwestionariuszu
QLQ-C30 i QLQ-H&N35. Cgsciowo za ten paradoksalny rezultat odpowiedzialy& b
selekcja chorych. W podsumowaniu Pourel stwierdeitHRQOL pacjentow z rakiem gardta
srodkowego po RT znagezo poprawia si, szczegolnie w sferach psychospotecznych. Poziom

symptoméw i funkcjonowania, poza ogélnym stanemowil i funkcjonowaniem
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emocjonalnym jest podobny we wszystkich 3 grupadrzaieznie od metody leczenia.
Wyniki te wskazuj na wanaos¢ rozwijania procesow walki z chorgbradzenia sobie z @i
W materiale wkasnym uzyskano t&kzaskakujce wyniki. W kontroli po roku od rozpoezia
RT, stwierdzono istotn statystycznie rénice jakaosci zycia  wyhcznie w aspekcie
wystepowania biegunki pomdzy RT-CT pooperacyjna a RT pooperaayjnPoziom
symptoméw i funkcjonowania byt podobny we wszystkit grupach chorych niezatge od
zastosowanej metody leczenia. Zastosowany ogolngiembiniowy wykazat negatywny
zwigzek RT-CT i RT-CT pooperacyjnej ze stosowaniemovelprzeciwbolowych pomdzy
pocatkiem a kontrad po roku od RT. RT-CT zwrkana byla take z najwekszym
upcsledzeniem otwierania ust u chorych z lokalizagyza w gardigrodkowym w kontroli
po roku od RT. Zaobserwowano rowhigwiazek metody leczenia z dawksredni
zdeponowas w sliniankach przyusznych i suckma w jamie ustnej. Najwksze pogorszenie
jakosci zycia w aspekcie odczuwania suébtiow jamie ustnej odnotowano u chorych
leczonych RT pooperacyn u ktorych dawkasrednia zdeponowana wliniankach
przyusznych przekroczyta 30 Gy. Tschudi i wspoéterytcanalizowali wptyw samodzielnej
RT, samodzielnej chirurgii lub leczenia skojarzameg obu tych metod u pacjentow
leczonych z powodu raka gardiadkowego [102]. Analiza wykazatae nawet jeeli ogoiny
stan zdrowia w olebie kwestionariusza podstawowego nie byt zaegzgorszy, to takie
objawy jak: potykanie, jedzenie w towarzystwie iohyosob, kontakty spoteczne, sughw
ustach, gstaslina i otwieranie ust negatywnie wptywaty na QOLcjgmtow leczonych w
sposOb skojarzony w poréwnaniu do chorych z wczmssippniu zaawansowaniu leczonych
samodziela RT lub chirurga.

Analiza wtasna wykazatae stopié zaawansowania klinicznego zaréwno przed RT ja&k i n
zakaiczenie RT byt silnym czynnikiem determinaym jaka¢ zycia pacjentow. Przed RT u
pacjentow w zaawansowanym stadium klinicznym odwateo gorsz jakos¢ zycia w
aspekcie wyspowania zmczenia i bolu oraz obecém gestejsliny w jamie ustnej i u
chorych we wczesnym stopniu zaawansowania. W &bngo roku od rozpocgia RT nie
wykazano znamiennego statystycznie wpltywu stopréewansowania klinicznego na
HRQOL pacjentow. Zastosowany ogolny model liniowyykazat zwizek stopnia
zaawansowania Kklinicznego z ogolnym stanem zdrowhorzy w 1l i IV  stopniu
zaawansowania raportowali oczyeie gorszy ogoélny stan zdrowiaznpacjenci w | i Il
stopniu zaawansowania.

Powyzsze przyktady wskazay ze lokalizacy guza, stopie zaawansowania klinicznego i

metoda leczenia odgrywapardzo dua role w ocenie HRQOL pacjentow i magvywiera
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na ni wptyw pojedynczo lub wszystkie razem. W badaniicikls leczenie skojarzone byto
zZwigzane z wyszym nasileniem objawéw w grupie pacjentéw lecobnyRT-CT,
szczegolnie w zakresie mowy, potykaniastgj sliny, suchdci w ustach, jedzenia w
towarzystwie i kontaktow spotecznych [90].

Obecnie leczenie skojarzone pozwala na uzyskanié dadawalajcych wynikéw, jéli
chodzi o przeycia, jednake HRQOL jest cigle daleka od satysfakcjorggj. Jaké¢ zycia
pacjentow jest bowiem konsekwemdgczenia skojarzonego i kumulacji efektow ubocimyc
poszczegolnych metod. Ostatnio Trotti wykazas, u pacjentow z rakiem gltowy i szyi
leczonych agresywnRT-CT raportuje si wzrost wczesnej toksyczém o prawie 500% w
poréwnaniu z chorymi leczonymi uzupetai@j pooperacyja radioterapi [103]. Ostre efekty
uboczne utrzymujsie przez tygodnie i miegte po zakaczeniu leczenia. Badania pokazuj
znacace r@nice w HRQOL pacjentéw porudzy pierwszym dniem a 1 miasem po
zakaczeniu leczenia [104,105]. Abendstein i wspétautong/kazali, ze znaczce zmiany
HRQOL po RT utrzymyj sic na tym samym poziomie przez rok do 5 lat. Badanie
Abendstein wykazato pogorszenie HRQOL w zakresigkamia, jedzenia w towarzystwie
innych osob, probleméw zkami, otwierania ust iggtejsliny oraz popraw w obszarze bélu
[106]. Cengiz u pacjentéw leczonych RT z powodkaraosogardta obserwowat narastanie
symptomoéw zawartych w kwestionariuszu H&N35 po #da od leczenia [91]. &t QOL
powinna by analizowana w trakcie batl&ontrolnych w réanych punktach czasowych, aby
zapewné pacjentom jak najlepsze leczenie wspomaggj rehabilitagj.

Mowry obserwowat rénice w HRQOL leczonych RT-CT techmaikonformalm oraz RT-CT

z wyciem techniki IMRT (CIMRT) z powodu raka garddeodkowego [107]. Wykazat w
grupie 31 pacjentdwze chorzy poddani CIMRT raportyjtrocky lepsa HRQOL w
poréwnaniu z pacjentami leczonymi techipkonformalrn.

Nordgren analizowat na przestrzeni 5 lat HRQOL @aigjw z rakiem gardia oceniajjakas¢
zycia przy uyciu kwestionariuszy EORTC przed leczeniem, a qmesé rok i 5 lat po
leczeniu [108]. W grupie 89 pacjentéw wykazat pacjenci z rakiem gardaodkowego
raportup lepsz HRQOL niz chorzy z guzem gardta dolnego. Ponadto autor iOasgporzy
stwierdzili, ze dla pacjentow z rakiem gardta dolnego pomiar HR@@ed leczeniem jest
wazny zaréwno dla zmian jakoi zycia w czasie jak i przg¢ chorych. Towarzyskce
leczeniu raka gardta efekty uboczne takie jak séichvo ustach, zaleganiegstej sliny i
problemy z zbami utrzymuj si¢ dtugo i wedtug autoréw nasitgmicdzy 1 a 5 rokiem od
diagnozy. Nordgren badat tak HRQOL pacjentow z rakiem jamy ustnej. W grupi€ 12

pacjentow obserwowat, podobnie jak w lokalizacjplszarze gardta, narastanie problemow z
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zebami, suchécia jamy ustnej i gsta sling w ciagu 5 lat od diagnozy, z watkiem chorych
leczonych samodziedinchirurga [109]. Grupa pacjentéw leczonych wegknie chirurgh
miata mniej nasilone objawy oceniane w module H&NB5poréwnaniu z grup leczory
inaczej. Chorzy, ktorzy przgli raportowali lepsz wyjsciowa, przed leczeniem HRQOL mi
chorzy, ktérzy umarli. Podobnie jak u pacjentévwokalizach guza w gardle HRQOL przed
leczeniem chorych z rakiem jamy ustnej bytaaaana z przeyciami chorych i zmianami
jakaosci zycia w czasie.

Wiek i pte¢ sa czynnikami r@nicujacymi jakas¢ zycia pacjentdw w rinych przedziatach
czasowych. W kontroli po roku od RT ja¥azycia chorych >60 roku byta lepszazi@horych
<60 rokuzycia , tak jak przed RT, ale tylko w aspekcie pephdw z zbami, co mana
ttumaczy wiekszymi oczekiwaniami mtodych chorych w tym aspekédatca¢ o higiere
jamy ustnej jest bardzo istotna, zmniejsza ryzykstypienia raka gtowy i szyi oraz objawy
uboczne RT przyczynigte s¢ do pogorszenia jakoi zycia. Nie jest jednak wystarcaap
przestrzegana, zwlaszczasréd nezczyzn, ktorzy cesto naduywaja alkohol i pai
papierosy.

Pte¢ zenska w kontroli po roku od RT byla zgwana z lepsg HRQOL niz u nezczyzn w
aspekcie mowy i seksualfw. Przed RT, wyciowo HRQOL kobiet byta gorsza.
Prawdopodobnie kobiety eitiej korzystaty z pomocy psychologicznej oraz biggrdziej
wytrwate wéwiczenia logopedycznych.

Wyksztalcenie w badaniu wikasnym byto jedynym cziem spdrod analizowanych, ktéry
nie wptywat istotnie statystycznie na HRQOL chorymtaed RT. Jednocgeie w kontroli po
roku odnotowano wyksztatcenie jako najsilniejszyroek wpltywapcy na jakéé zycia
chorych. Chorzy z wyksztatceniednednim i wyzszym raportowali lepszjakos¢ zycia w
aspekcie mowy, kaszlu, nudmd i wymiotow. Niestety, pomimo stosowania zgjl ilosci
suplementéwzywnaosciowych, odnotowano u nich spadek masy ciata. Pogedobnie
wyksztalcenie utatwiato wytworzenie mechanizmowpsteego radzenia sobie z problemami
zdrowotnymi. W kontroli po roku od RT nie stwieradwp w grupie chorych lepigj
wyksztatconych miszego poziomu w obbie skal funkcjonalnych oraz ogoélnego stanu
zdrowia.

Zmiany w HRQOL pacjentéw leczonych pooperagyjlRT badat Fang stosig
kwestionariusze EORTC przed leczeniem i 2 lata gxzdniu. Rénice pomédzy tymi
dwoma punktami czasowymi w zakresie wszystkich dorkeestionariusza QLQ-C30 nie
byly istotne klinicznie ani statystycznie [110]. ¥dkresie modutu H&N35 tylko problemy z

jedzeniem w towarzystwie innych osoOlgbami, suchécia w ustach i gsta §ling staty s¢
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wieksze uzyskujc istotn@¢ kliniczna (A>10 punktow) i statystyczn (p>0,01). Stopig
zaawansowania Kklinicznego i stan cywilny byly w tylsadaniu jedynymi czynnikami
skorelowanymi ze zmianami QOL. Pacjenci z IV stepmizaawansowania oraz chorzy
zyjacy w statych zwizkach rzadziej raportowali negatywne zmiany w Q@adanie
wykazato,ze pacjenci z rakiem gtowy i szyi po leczeniu poaggm RT cierpa z powodu
pogorszenia jakai zycia w zakresie symptoméw ocenianych w module H&NSEktorzy
chorzy, szczegoblnie z zaawansowanym stopniem kliyim mog rozwija¢ niejako lepsz
zdolna¢ radzenia sobie z niekorzystnymi ubocznymi efektd®i, shd raportug lepsa
jakos¢ zycia. W badaniu wikasnym nie obserwowano istotnggbystycznie wptywu stopnia
zaawansowania klinicznego na HRQOL po roku od rozgma RT.

Reasumujc, po 12 miesicach od z rozpoezia RT zaobserwowano w zakresie QLQ-
H&N35 powrot do wartéci wyjsciowych sprzed leczenia dla 10 na 18 sktadowychl dta
13 na 15 w zakresie QLQ- C30.

Wykazano istotnie statystyczny wptyw lokalizacji zg,y metody leczenia, pici, wieku i

wyksztatcenia na jakd zycia chorych po roku od rozpogza radykalnej radioterapii.
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6. WNIOSKI

Przeprowadzone prospektywne badanie kliniczneniapee zmiany jakéci zycia
chorych na raka gtowy i szyi na koniec kursu radiygp RT i po 12 miegcach od
rozpoczcia RT pozwolito wysusé nastpujace wnioski:

1. Jaka¢ zycia chorych ulegta znacznemu pogorszeniu na kdaiesu RT.

Najwigkszy negatywny wptyw RT na jakézycia obserwowano w aspekcie uszkodzenia

zmystow smaku i wchu, spadku masy ciata, suébow jamie ustnej, zaleganiagiej

sliny, bélu, utraty apetytu, wygbowania nudn€ci i wymiotow oraz zmaczenia.

2. Po 12 miesicach od RT jak& zycia chorych ulegta znacznej poprawie. Zaobserw@wan
powr6t do wartéci wyjsciowych sprzed RT dla 10 na 18 parametrow w za&réiQ-
H&N35 oraz dla 13 na 15 w zakresie QLQ- C30. Nigstedal negatywny wptyw na
jakos¢ zycia wywieraty such@ w jamie ustnej, uszkodzenie zmystow, zaleganstey
sliny oraz problemy z ugieniem.

3. Przeprowadzona analiza wybranych czynnikow Klinycni socjodemograficznych
uwidocznita:

e |okalizacja guza w krtani i gardle dolnym bylaizzana z najwikszym negatywnym
wptywem na jaké¢ zycia na koniec RT, w takich aspektach jak narastaédiu, utrata
apetytu oraz trudrsasi z mowa. Po roku od RT, tale w lokalizacji guza w krtani i
gardle dolnym, najgoraz jakas¢ zycia odnotowano w aspekcie utraty apetytu,
wystepowania nudngci i wymiotdw oraz duszrigi.

e Il i IV stopien zaawansowania klinicznego byt zwany z negatywnym wptywem na
jakos¢ zycia chorych w zakresie funkcjonowania fizycznegszkodzenia zmystéw. Po
roku od RT stopig klinicznego zaawansowania nie wptywat istotnietystiycznie na
jakasé¢ zycia chorych.

e metod leczenie, ktéra na koniec kursu RT wywierata nelpszy negatywny wptyw na
jakos¢ zycia chorych byta RT-CT pooperacyjna. Odnotowanwigitszy spadek masy
ciata oraz due dolegliwgci bélowe. Po roku obserwacji, tak RT-CT pooperacyjna
byta najbardziej zvazana z pogorszeniem jadad zycia.

e dawkasrednia wsliniankach przyusznych nie znicowata jakdéci zycia chorych

zarowno na koniec RT jak i po roku od RT.
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na koniec kursu RT wiek powsj 60 rokuzycia byt zwhzany negatywnie z jakoia
zycia chorych w aspekcie uszkodzenia zmystéw oraastania dolegliwgci bélowych.
Natomiast po roku od RT odnotowano gar§akas¢ zycia u chorych pouej 60 roku
zycia w aspekcie problemow z¢eniem.

pte¢ zenska na koniec RT byta zwdana z negatywnym wptywem w ngstijacych
parametrach jakmi zycia: funkcjonowania emocjonalnego, @mwenia, nudndi i
wymiotow, zapat, suchdci w jamie ustnej, nasilenia bélu oraz truécicz otwieraniem
ust. Po roku od RT zaobserwowano natomiast gojakos¢ zycia u ngzczyzn w
aspekcie mowy i seksual§w.

wyksztatceniesrednie i wyisze wazalo s¢ z negatywnym wptywem na jakd zycia
chorych na koniec RT w aspekcie funkcjonowaniaesmego. Natomiast po roku od
RT odnotowano negatywny wptyw wyksztatcenia podstaego na jak& zycia w
zakresie mowy, nudroi i wymiotow oraz kaszlu.

palenie papieroséw byto zaziane z negatywnym wptywem na jdkaycia chorych. Po
roku od RT nie wykazano statystycznie znamiennegbwu palenia papieroséw na
jakos¢ zycia.

zarO6wno na koniec kursu RT jak i po roku od R& wykazano istotnego statystycznie
wpltywu stanu cywilnego, miejsca zamieszkania, akiyei zawodowej, spoywania

wysokoprocentowego alkoholu na jakaycia chorych.
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8. STRESZCZENIE

Leczenie chorych na raka gtowy i szyi jest gppstvaniem multidyscyplinarnym rutynowo
obejmupcym chirurge, radioterapi i radiochemioteragi stosowan samodzielnie lub
najczsciej w skojarzeniu. Funkcjgyciowe zwhzane z obszarem gtowy i szyi sprawjaje
leczenie rakéw tej okolicy jest szczegdlnym wyzveamidla wielodyscyplinarnego zespotu
leczacego. Liczne znieksztatcenia i1 ubytki czydcowe zwhzane z obecrgia guza
nowotworowego i jego leczeniem mdjardzo negatywne skutki psychologiczne, spoteczne
znacaco wptywap na jakac¢ zycia chorych.

Celem pracy byla ocena zmian w &b zycia chorych leczonych radykalnRT
(samodzieln, pooperacyja, skojarzon z chemioterap) z powodu raka gtowy i szyi na
koniec kursu radykalnej RT i po 12 migsach od rozpoezia RT. Ponadto w pracy petip
si¢ dokonania oceny wptywu wybranych czynnikéw klimgzh i socjodemograficznych na
jakaos¢ zycia chorych na koniec kursu RT oraz po roku od RT

Prospektywne badanie kliniczne przeprowadzono wigr205 chorych z histopatologicznie
potwierdzonym pierwotnym rakiem ptaskonabtonkowylowgy i szyi, u ktérych zastosowano
radykalra RT samodzielp RT pooperacyjjm RT-CT lub RT-CT pooperacyjn Onkologii.
Naboér chorych rozpogo we wrzéniu 2008 roku a zakmzono w lutym 2010 roku. Do
badania wiczono chorych w dobrym stanie ogélnym (ECOG O-&¥, przerzutéw odlegtych,
u ktérych planowano i realizowano radioteraponformalm z intency radykaln. Kazdy
chory zakwalifikowany do badania zostat poinformoyao celach badania i podpisat
swiadony zgod: na udziat w badaniu. Do oceny ja&kbzycia zastosowano standaryzowane
kwestionariusze EORTC- QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Dane z kwestionariuszy zbierano przed rozpoem RT, na koniec kursu RT i po 12
mieshcach od rozpoezia RT. Analizie poddano 1004 kwestionariusze.

Ponadto kademu choremu przypardkowano informacje o analizowanych czynnikach
klinicznych, takich jak: lokalizacja guza nowotwamego, stopi@ zaawansowania
klinicznego, metoda leczenigrednia dawka zdeponowanasiniankach przyusznych i dane
o wybranych czynnikach socjodemograficznych poddhngnalizie, a wic wiek, pie,
miejsce zamieszkania, stan cywilny, wyksztatceraktywna¢ zawodowa i stosowanie
uzywek (papierosy, alkohol).

Analize statystycza przeprowadzono w Zakladzie Metod i Technik Ba&bcjologicznych
UAM w Poznaniu za pomacpakietu SPSS 17.0. Zastosowano test t-studentgrdla

zaleznych i préb niezalienych oraz ogolny model liniowy dla powtarzalnychyparow.

106



Przeprowadzone prospektywne badanie kliniczne phipmsysumé nastpujace wnioski:

1. Jakdc¢ zycia chorych ulegta znacznemu pogorszeniu na kdniesu RT.

Najwigkszy negatywny wptyw RT na jaké zycia obserwowano w aspekcie uszkodzenia

zmystow smaku i wchu, spadku masy ciata, suébow jamie ustnej, zaleganiegiejsliny,

bolu, utraty apetytu, wygbowania nudn€ci i wymiotow i zneczenia.

2. Po 12 miegacach od RT jak& zycia chorych ulegta znacznej poprawie. Zaobserwawvan
powrét do wartéci wyjsciowych sprzed RT dla 10 na 18 skltadowych w zakr&3LQ-
H&N35 oraz dla 13 na 15 w zakresie QLQ- C30. Nigsteadal negatywny wptyw na
jakos¢ zycia wywieraly such& w jamie ustnej, uszkodzenie zmystéw, zaleganiste
sliny oraz problemy z ugieniem.

3. Przeprowadzona analiza wybranych czynnikow &tinych i socjodemograficznych
uwidocznita:

e |okalizacja guza w krtani i gardle dolnym bylaizzana z najwikszym negatywnym
wptywem na jaké¢ zycia na koniec RT, w takich aspektach jak narastaédiu, utrata
apetytu oraz trudrssi z mowa. Po roku od RT, tale w lokalizacji guza w krtani i
gardle dolnym, najgoraz jakas¢ zycia odnotowano w aspekcie utraty apetytu,
wystepowania nudngci i wymiotdw oraz duszrigi.

e lll i IV stopien zaawansowania klinicznego byt zwany istotnie z negatywnym
wptywem na jaké¢ zycia chorych w zakresie funkcjonowania fizycznegmszkodzenia
zmystow. Po roku od RT stopieklinicznego zaawansowania nie wplywat istotnie
statystycznie na jakoé zycia chorych.

e metod leczenie, ktéra na koniec kursu RT wywierata nelpszy negatywny wptyw na
jakos¢ zycia chorych byta RT-CT pooperacyjna. Odnotowanwigitszy spadek masy
ciata oraz die dolegliwgci bélowe. Po roku obserwacji tak RT-CT pooperacyjna
byta najbardziej zvazana z pogorszeniem jada zycia.

e dawkasrednia wsliniankach przyusznych nie znicowata jakdéci zycia chorych
zarowno na koniec RT jak i po roku od RT.

e na koniec kursu RT wiek powsj 60 rokuzycia byt zwhzany negatywnie z jakoia
zycia chorych w aspekcie uszkodzenia zmystéw oraastania dolegliwgci bélowych.
Natomiast po roku od RT, odnotowano gargakas¢ zycia u chorych porej 60 roku

zycia w aspekcie problemow z¢eniem.
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pte¢ zenska na koniec RT byta zwdana z negatywnym wptywem w ngstijacych
parametrach jakksi zycia chorych: funkcjonowania emocjonalnego, ¢zmenia,
nudnaci i wymiotéw, zapat, suchdci w jamie ustnej, nasilenia bolu oraz truécioz
otwieraniem ust. Po roku od RT zaobserwowano natsimgorsz jakos¢ zycia u
mezczyzn w aspekcie mowy i seksuadob

wyksztatceniesrednie i wyisze wazalo s¢ z negatywnym wpltywem na jakd zycia
chorych na koniec RT w zakresie funkcjonowaniatesprnego. Natomiast po roku od
RT, odnotowano negatywny wplyw wyksztatcenia podsiaego na jak& zycia w
aspekcie mowy, nudfoi i wymiotéw oraz kaszlu.

palenie papieroséw byto zaziane z negatywnym wptywem na jdkaycia chorych. Po
roku od RT nie wykazano statystycznie znamiennegb/wu palenia papieroséw na
jakos¢ zycia.

zar6wno na koniec kursu RT jak i po roku od R& wykazano istotnego statystycznie
wptywu stanu cywilnego, miejsca zamieszkania, akiyei zawodowej, spoywania

wysokoprocentowego alkoholu na jakaycia chorych.
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9. SUMMARY

Treatment of patients with head and neck naroa is an multidisciplinary approach,
including surgery, radiotherapy and radio-chemapgrwhich can be applied independently
or, more often, in combination. Life functions teld to the body area of head and neck make
the treatment an exceptional challenge for an dhisttiplinary team. Numerous distortions
and disfigurement caused by presence of the tumodrits treatment bring serious negative
consequences in terms of mental and social furiaggsignificantly affecting patients’ QoL.

The aim of the dissertation was to assess @saig QoL in head and neck carcinoma
patients treated with curative RT (post-operativigh or without concurrent chemotherapy)
at the end of RT and 12 months after RT. Additipnahe dissertation assess the influence of
selected clinical and sociodemographical factorpatients’ QoL at the end of RT and one
year after RT.

A prospective clinical study has been conducteth warticipation of 205 patients diagnosed
with pathologically confirmed squamous-cell carciv of head and neck, treated with
definitive RT, RT-CT, postoperative RT, postope@aRT-CT .

The enrollment of participants was conducted betw®eptember 2008 and February 2010.
Patients selected for the study had good performatatus (ECOG 0-1), lack of distant
metastases and had been planned to undergo cunfermal radiotherapy.

Each and every participant of the study was infafrabout its aims and signed a consent
form. QoL assessment was conducted by means adasthiEORTC QLQ-C30 and QLQ-
H&N35 questionnaires.

The data from the questionnaires was collectedreefT, at the end of RT and 12 months
after the beginning of RT. Data from 1004 questares was analysed.

Additionally, information on analysed clinical facs (such as tumour localisation, clinical
stage, treatment modality, mean dose to parotidd)data concerning socio-demographical
factors (such as age, sex, place of living, masitaius, educational status, employment status
and tobacco and alcohol use) were collected fdn patent.

Statistical analysis was conducted by means of SPS® in the Institute of Methods and
Techniques of Social Research at Adam Mickiewicavensity in Poznan. T-test was applied
for dependent and independent samples. Generadrlinedel was used for repeated

measures.
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A prospective clinical study assessing changeshénguality of life (QoL) at the end of
curative RT and 12 months after the beginning ofilRfiead and neck cancer patients has led
to the following conclusions:

1. Patients’ quality of life deteriorated signdntly at the end of RT.

The most detrimental effect of RT on QoL manifestedhe senses impairment, weight

loss, dry mouth, sticky saliva, pain, appetite Josgisea and vomiting and fatigue.

2. 12 months after RT, patients’ QoL improved #igantly. As it was observed, values of
10 out of 18 domains according to QLQ-H&N35 andal® of 15 according to QLQ-
C30, returned to their initial level from before RInfortunately, some factors continued
to negatively influence QoL. These were mouth dsgnehe senses impairment, sticky
saliva and teeth problems.

3. As the analysis of selected clinical and sa@oiographical factors has revealed:

e |ocalisation of the tumour in larynx and hypopes was correlated with the most
detrimental influence on the QoL at the end of RTsuch aspects as pain escalation,
appetite loss and speaking difficulties. Similadpe year after RT, these localisations
had the worst QoL scores concerning such comporentack of appetite, nausea,
vomiting and dyspnea.

e clinical stages Ill and IV were correlated wittetnegative influence on QoL, when it
comes to physical functioning and sensory impaitmafter a year following the RT,
clinical stage had no significant effect on patséQoL.

e post-operative RT-CT turned out to be the metbbdreatment that had the most
detrimental effect on QoL. The most significant gigiloss and pain were noted in the
case of this method. What is more, after one ythés,method remained to cause the
greatest QoL deterioration.

e mean dose to parotids was not correlated witlepst QoL neither at the end of RT
nor a year after.

e at the end of RT, age above 60 was negativelglated with patients’ QoL in terms of
sensory impairment and pain escalation. Howeves, y@ar after RT worse QoL was
noted for patients under 60 and was connectedtesthn problems.

e patient’'s sex had an influence on QoL at the ehdR®. Women experienced
deterioration in such QoL parameters: emotionalctioning, fatigue, nausea and
vomiting, constipation, dry mouth, pain escalataod mouth opening. One year after
RT, to contrast, lower QoL was observed in menp vaxperienced sexual and

speaking problems.
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e high school education and higher education werestated with QoL deterioration at
the end of RT. The deterioration concerned the afesocial functioning. One year
after RT, to contrast, worse QoL was noted in thgecof patients with basic level of
education. Worse scores concerned speech, nauseamiting and cough.

e tobacco use had a negative effect on patients’ @ahe end of RT. One year after RT,

no statistically significant influence of tobaccgewon patients’ QoL was fund.

e marital status, place of living, employment sta&ml alcohol use had no significant
influence on QoL, neither at the end of RT nor aryadter RT.
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10. SPIS RYCIN | TABEL

10.1. Spis rycin

Rycina 1. Przedziaty wiekowe w grupie chorych leczonychroapenianiem z powodu raka
gtowy i szyi.

Rycina 2.Zwiazek pom¢dzy funkcjonowaniem fizycznym a stopniem zaawansoava
klinicznego nowotworu na pogiku RT i na zakaczenie RT.

Rycina 3. Zwiazek pom¢dzy nasileniem bolu a lokalizachowotworu i RTCT przed RT i
na zakaczenie RT.

Rycina 4. Zwiazek pomgdzy  nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i RTCT
pooperacyja przed RT i na zakmzenie RT.

Rycina 5. Zwiazek pome¢dzy nasileniem bolu a lokalizachowotworu i RT samodziein
przed RT i na zakezenie RT.

Rycina 6. Zwiazek pome¢dzy nasileniem bdlu a lokalizachowotworu i RT pooperacyjn
przed RT i na zakzenie RT.

Rycina 7. Zwiazek pomgdzy utrat apetytu a lokalizagjguza i stopniem zaawansowania
nowotworu przed RT i na zakozenie RT.

Rycina 8. Zwiazek pomg¢dzy utrah apetytu a lokalizagj nowotworu i stopniem
zaawansowania nowotworu przed RT i na Zakzenie RT.

Rycina 9. Zwiazek pomgdzy nasileniem suckoi w jamie ustnej a metadleczenia
w przypadku zaaplikowania ridinianki sredniej dawki porriej 26Gy przed RT i
na zakaczenie RT.

Rycina 10. Zwiazek pome¢dzy nasileniem sucKoi w jamie ustnej a metadleczenia
w przypadku zaaplikowania sénianki sredniej dawki powyej 30Gy przed RT i
na zakaczenie RT.

Rycina 11.Zwiazek pomg¢dzy narastaniem zgnzenia a pta przed RT i na zakazenie RT.

Rycina 12.Zwiazek pomé¢dzy nasileniem bolu a picha pocatku RT i na zakaczenie RT.

Rycina 13.Zwiazek pome¢dzy nasileniem bolu a wiekiem chorych przed RT zakmczenie
RT.

Rycina 14. Zwiazek pom¢dzy GHS a stopniem zaawansowania klinicznego pREd po
roku od RT.

Rycina 15.Zwiazek pom¢dzy GHS a dawkzdeponowasmw sliniankach przyusznych przed
RT i po roku od RT.
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Rycina 16. Zwiazek pome¢dzy GHS a dawk zdeponowai w $liniankach przyusznych i
stopniem zaawansowania nowotworu przed RT i pal nzkRT.

Rycina 17. Zwiazek pom¢dzy GHS a dawk zdeponowas w sliniankach przyusznych i
stopniem zaawansowania klinicznego przed RT i jgo mxl RT.

Rycina 18.Zwiazek pom¢dzy funkcjonowaniem poznawczym a metdelczenia przed RT i
po roku od RT.

Rycina 19. Zwiazek pome¢dzy nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i dawk
zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Rycina 20. Zwiazek pomgdzy nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i dawk
zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Rycina 21. Zwiazek pome¢dzy nasileniem bolu a lokalizacjnowotworu i dawk
zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Rycina 22. Zwiazek pom¢dzy trudndciami z movg a dawly zaaplikowan w sliniankach
przyusznych przed RT i po roku od RT.

Rycina 23. Zwiazek pome¢dzy trudndciami z move a dawk zaaplikowan w sliniankach
przyusznych i stopniem zaawansowania przed RTroko od RT.

Rycina 24. Zwiazek pom¢dzy trudndciami z mow a dawk zaaplikowan w sliniankach
przyusznych i stopniem zaawansowania przed RTroko od RT.

Rycina 25.Zwiazek pome¢dzy trudndciami z kontaktami spotecznymi a meiaerapii przed
RT i po roku od RT.

Rycina 26. Zwiazek pomgdzy zakresem otwieraniem ust a lokaliaagjowotworu
i rodzajem terapii na pogitku RT i po roku od RT.

Rycina 27.Zwiazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawkzaaplikowan w sliniankach
przyusznych przed RT i po roku od RT.

Rycina 28.Zwiazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawkzaaplikowan w sliniankach
przyusznych i stopniem zaawansowania howotworudoRZEi po roku od RT.

Rycina 29.Zwiazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a dawkzaaplikowan w sliniankach
przyusznych i stopniem zaawansowania howotworudoREi po roku od RT.

Rycina 30 Zwiazek pome¢dzy stosowaniem lekow przeciwbdolowych a mettetapii przed
RT i po roku od RT.
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10.2. Spis tabel

Tabela 1 Charakterystyka potencjalnych czynnikow Kkliniceghymogcych wpltywa& na
jakas¢ zycia u chorych z rakiem gtowy i szyi leczonych ra@aprenianiem.

Tabela 2. Charakterystyka potencjalnych czynnikbw aménych 2z prowadzonym
napromienianiem, magych wptywa& na jak@¢ zycia u chorych z nowotworem
gtowy i szyi.

Tabela 3. Charakterystyka socjodemograficzna chorych z rakggowy i szyi dla potrzeb
analizy oceniajcej zmiany jakéci zycia w trakcie RT (n=205).

Tabela 4. Charakterystyka socjodemograficzna chorych z rmakgowy i szyi dla potrzeb
analizy oceniajcej zmiany jakéci zycia w trakcie RT (n=92).

Tabela 5.Schemat badakontrolnych prowadzonych w badaniu.

Tabela 6. Ocena jakéci zycia oraz jej zmian (przed RT vs na za&epenie RT) u 205
chorych z rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtugektionariusza EORTC
QLQ-C30v.3.0.

Tabela 7. Ocena jakéci zycia oraz jej zmian ( przed RT vs na zagopenie RT) u 205
chorych z rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtugektionariusza EORTC
QLQ — H&N35.

Tabela 8.0cena jakéci zycia oraz jej zmian (przed RT vs. po 12 mieach) u 92 chorych z
rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtug kwestionaria EORTC QLQ-C30
v.3.0.

Tabela 9.0cena jakéci zycia oraz jej zmian (przed RT vs. po 12 mieach) u 92 chorych z
rakiem gtowy i szyi poddanych RT wedtug kwestionara EORTC H&N-35.

Tabela 10. P& a parametry jaki zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30i QLQ-H&N35.

Tabela 11.Wiek a parametry jalkégi zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC

QLQ-C30i QLQ-H&N35.

Tabela 12. Miejsce zamieszkania a parametry jaiaycia oceniane w zakresie

kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Tabela 13. Aktywnos¢ zawodowa a parametry jala zycia oceniane w zakresie

kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 14. Stan cywilny a parametry jakd zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy

EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 15. Spaywanie alkoholu a parametry jal@ zycia oceniane w zakresie

kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.
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TabelalG Palenie papieroséw a parametry jakaycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 17.Stopien zaawansowania choroby a parametry §akaycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 18 Lokalizacja nowotworu a parametry j&ko zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 19 Pl& a parametry jakai zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30i QLQ-H&N35.

Tabela 20.Wiek a parametry jakoi zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30i QLQ-H&N35.

Tabela 21.Wyksztalcenie a parametry jakbd zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 22. Palenie papieroséw a parametry j@ho zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 23. Stopien zaawansowania choroby a parametry §akaycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 24. Lokalizacja nowotworu a parametry jako zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC C-30 i H&N-35.

Tabela 25.Metoda leczenia a parametry jdkbzycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&N35.

Tabela 26. Pte¢ a parametry jaki@i zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30 i QLQ-H&NS3S5. .

Tabela 27.Wiek a parametry jakégi zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy EORTC
QLQ-C30i QLQ-H&N35.

Tabela 28.Wyksztalcenie a parametry jakbd zycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Tabela 29. Lokalizacja nowotworu a parametry jako zycia oceniane w zakresie
kwestionariuszy EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35. .

Tabela 30. Metoda leczenia a parametry jakbzycia oceniane w zakresie kwestionariuszy
EORTC QLQ-C30 i QLQ-H&NS35.

Tabela 31. Ogolny Model Liniowy: Zwazek pomedzy funkcjonowaniem fizycznym a
stopniem zaawansowania klinicznego nowotworu pi2&di na zakaczenie
RT.
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Tabela 32. Ogolny Model Liniowy: Zwiazek pomgdzy nasileniem bolu a lokalizac
nowotworu i metod leczenia przed RT i na zaktzenie RT.

Tabela 33. Ogdélny Model Liniowy: Zwazek pomé¢dzy utrah apetytu a lokalizagj
nowotworu i stopniem zaawansowania przed RT i kkargzeniu RT.

Tabela 34.0g06lny Model Liniowy: Zwazek pomé¢dzy nasileniem sucKoi w jamie ustnej a
metod, leczenia w przypadku zaaplikowania stiaianki sredniej dawki poriej
26 Gy przed RT i na zakozenie RT.

Tabela 35.0g06Iny Model Liniowy: Zwiazek pom¢dzy narastaniem z¢gozenia a ptai przed
RT i na zakaczenie RT.

Tabela 36. Ogoélny Model Liniowy: Zwiazek pomédzy nasileniem bélu a ptcioraz
pomiedzy nasileniem bolu a wiekiem przed RT i na zZalaenie RT.

Tabela 37.0g6Iny Model Liniowy: Zwiazek pomedzy ogdlnym stanem zdrowia (GHS) a
stopniem zaawansowania nowotworusredng dawky podar na slinianki
przyuszne przed i po roku od RT.

Tabela 38.0golny Model Liniowy: Zwiazek pomedzy funkcjonowaniem poznawczym a
metod, leczenia na poaiku RT i po roku od RT.

Tabela 39. Ogolny Model Liniowy: Zwiazek pomédzy nasileniem bolu a lokalizac
nowotworu i dawk zaaplikowan w $liniankach przyusznych przed RT i po
roku od RT.

Tabela 40 Ogolny Model Liniowy: Zwiazek pomedzy trudndciami z move a dawlg
zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Tabela 41. Ogdlny Model Liniowy: Zwizek pomédzy trudndciami z kontaktami
spotecznymi a metaderapii na przed RT i po roku od RT.

Tabela 42. Ogdlny Model Liniowy: Zwiazek pomgdzy zakresem otwieraniem ust a
lokalizacp nowotworu i rodzajem terapii przed RT i po roldiRT.

Tabela 43.0g6lny Model Liniowy: Zwazek pom¢dzy suchécia w jamie ustnej a davak
zaaplikowan w sliniankach przyusznych przed RT i po roku od RT.

Tabela 44. Ogoélny Model Liniowy: Zwazek pomédzy stosowaniem lekow

przeciwbolowych a metaderapii przed RT i po roku od RT.
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11. ZAL ACZNIKI

11. 1. Kwestionariusz EORTC QLQ — C30 (version 3.0)

Jestémy zainteresowani niektérymi sprawami zganymi z Panemyii Pana/i zdrowiem. Prosimy o odpowied

na wszystkie pytania przez za#lemie numeru, ktéry najbardziej odpowiada Panufie lfha odpowiedzi

sprawidtowych” lub ,nieprawidtowych”. Wszystkie uilone informacje pozostarcisle poufne.

Prosz wpisa swoje inicjaty:
Datg urodzenia (dzi@ miesic, rok):

Dzisiejsz dat (dzien, miesic, rok):

1. Czy ma Panl/i klopoty przy wykonywaniwazacych czynnéci np.

przy dzwiganiu cezkiej torby z zakupami lub walizki?
2. Czy dhugi spacer &szy Pana/ni?
3. Czy krotki spacer poza domem sprawia Panu/noéa?

4. Czy musi Pan/i e w tdzku lub siedzié w fotelu
w chgu dnia?

5. Czy potrzebuje Pan/i pomocy przy jedzeniu, w@rier sg,
myciu s¢ lub korzystaniu z toalety?

Czy w ostatnim tygodniu:
6. Byl/a Pana/i ograniczony/a w wykonywaniu swejqyr
lub innej codziennej czynka?

7. Byl/a Panali ograniczony/a w realizowaniu swoich
hobby lub innych przyjemgoi?

8. Odczuwal/a Pan/i duszsw?

9. Mial/a Panl/i béle?

10. Potrzebowal/a Pan/i odpoczynku?
11. Odczuwal/a Pan/i trudéc ze snem?
12. Odczuwal/a Pan/i ostabienie?

13. Odczuwat/a Pan/i brak apetytu?
14. Odczuwal/a Pan/i nudém?

15. Wymiotowal/a Pan/i?

cesto

3

bardzo

czesto
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Czy w ostatnim tygodniu: nigdy czasami  cesto
16. Miewal/a Pan/i zaparcia? 1 2 3
17. Miewal/a Pani biegurR 1 2 3
18. By¥a Panl/i zrczony/a? 1 2 3
19. Bol przeszkadzat Panu/i w codziennycle@agch? 1 2 3
20. Mial/a Pan/i trudnii w skupianiu sj np. przy 1 > 3
czytaniu gazety, aglaniu telewizji?
21. Czu¥a si Pan/i spity/a? 1 2 3
22. Martwit/a s¢ Pan/i 1 2 3
23. Czut/a si Pan/i rozdraniony/a? 1 2 3
24. Czut/a s Pan/i przygabiony/a? 1 2 3
25. Mial/a Pan/i trudnii z zapamitywaniu? 1 2 3
26. Stan Panal/i zdrowia lub leczenie zaktocaty
I ; 1 2 3
Pana rycie rodzinne?
27. Stan Panal/i zdrowia lub leczenie przeszkadzaty
. : 1 2 3
w Pana/kyciu towarzyskim?
28. Stan Pana i zdrowia lub leczenie powodowatpdty finansowe? 1 2 3

Przy nastpnych pytaniach progzakrsli¢ cyfre od 1 do 7, ktéra najbardziej
Pana/i dotyczy

29. Jak ocenia Pan/i swéj ogdlny stan zdrowia vsiezabiegtego tygodnia?
1 2 3 4 5 6 7

bardzo zly doskonaty

30. Jak ocenia Pan/i jakoswegozycia w ubiegtym tygodniu?
1 2 3 4 5 6 7

bardzo zly doskonata

bardzo
czesto
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11.2. Kwestionariusz EORTC QLQ — H&N35
Pacjenci czasami podajze map nastpujace objawy lub problemy. Proszwskazg w jakim zakresie

odczuwal/a Pan/i te objawy lub problemy w ubieghlyygodniu. Prosg zakréli¢ cyfre najbardziej Panuli

odpowiadajca.

Czy w ostatnim tygodniu: nigdy  czasami  cgsto iigfg’
31. Miat/a Pan/i bole w ustach? 1 2 3 4
32. Miat/a Pan/i béle w szeze? 1 2 3 4
33. Czy odczuwal/a Pan/i wilawos¢ w ustach? 1 2 3 4
34. Mial/a Pan/i bél w gardle? 1 2 3 4
35. Mial/a Pan/i problemy przetykgj ptyny? 1 2 3 4
36. Mial/a Pan/i problemy przetykaj papkowate pokarmy? 1 2 3 4
37. Mial/a Pan/i problemy przetyka pokarmy state? 1 2 3 4
38. Zachtystywal/a giPan/i potykaic? 1 2 3 4
39. Mial/a Pan/i problemy ze swoimgtrami? 1 2 3 4
40. Mial/a Pan/i problemy szeroko otwierausta? 1 2 3 4
41. Czy odczuwal/a Pan/i sucidav ustach? 1 2 3 4
42. Miat/a Pan/i lepksling? 1 2 3 4
43. Miat/a Pan/i problemy z odczuwaniem zapachoéw? 1 2 3 4
44. Mial/a Pan/i problemy z odczuwaniem smaku? 1 2 3 4
45. Kaszlal/a Pan/i? 1 2 3 4
46. Mial/a Pan/i chryp? 1 2 3 4
47. Czula s Pan/i chory/a? 1 2 3 4
48. Martwit Panaj wyglad? 1 2 3 4
49. Mial/a Pan/i klopoty jedz? 1 2 3 4
50. Mial/a Pan/i klopoty jedz z rodzim? 1 2 3 4
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Czy w ostatnim tygodniu:

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

Miat/a Pan/i klopoty jedz z innymi ludmi?

Mial/a Pan/i ktopoty w znalezieniu przyjendnow jedzeniu?
Miat/a Pan/i klopoty rozmawigj z innymi ludgmi?

Miat/a Pan/i klopoty rozmawigg przez telefon?

Miat/a Pan/i ktopoty w kontaktach rodzinnych?

Mial/a Pan/i ktopoty w towarzyskich kontaktach
Z przyjaciétmi?

Mial/a Pan/i ktopoty wychodz z domu do innych?
Mial/a Pan/i ktopoty w kontaktach z rodziaob przyjaciétmi?
Byla Pan/i mniej zainteresowany/a seksem?

Czy odczuwal/a Pan/i mniej zadowolenia z seksu?

Czy w ostatnim tygodniu:

61.

62.

63.

64.

65.

Stosowal/a Pandiodki przeciwbolowe?

Uzywal/a Pan/i odywki (wytacznie witaminy)?

Byla Pan/i karmiona przez sefid

Stracit/a Pan/i na wadze?

Przybylo Panu/i na wadze?

nigdy  czasami

1 2
1 2
1 2
1 2
1 2
1 2
1 2
1 2
1 2
1 2
Tak
1
1
1
1
1

cesto

Nie

3

bardzo
czesto
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11.3. Skala ECOG

Skala ECOG (skala sprawsmdo ECOG, skala sprawsdo wedtug Eastern Cooperative
Oncology Group). Wedtug mianownictwa WHO skala ta jest nazywakalasZubroda lub
skah Zubroda-ECOG-WHO.

Stopien Definicja
sprawnaosci

0 sprawng¢ prawidtowa, zdoln& do samodzielnego wykonywania
codziennych czynrigi

1 obecnaé¢ objawow choroby, mdiwos¢é chodzenia i wykonywania lekkie
pracy

5 zdolnas¢ do wykonywania czynrigi osobistych, niezdolréé do pracy,
spedza w t&ku okoto potowy dnia

3 ograniczona zdolrié wykonywania czynnéei osobistych, sgiza w t&ku
ponad potow dnia

4 koniecznd¢ opieki osoby drugiej, splza w t&ku caty dzié

5 zgon
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