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Nazewnictwo

* Rakowiak typowy

« Rakowiak atypowy

« Rak wielkokomoérkowy neuroendokrynny — jako
podtyp NSCLC

* Rak drobnokomorkowy
Raki ztozone (SCLC + element adenoca, plano - lub inny)
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Czestosc - wsrod nowotworow ptuca

« Rakowiak typowy 1-2%

« Rakowiak atypowy 0,1-0,2%

« Rak wielkokomorkowy neuroendokrynny 1,5-3%
« Rak drobnokomorkowy 12-15%

20%
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Czestosc - wsrod nowotworow ptuca

« 30% wszystkich NE ( bez SCLC)
« 5% MEN 1 —
« Jako zmiany izolowane
 Wskazana TK ptuc w poszukiwaniu rakowiakow
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Charakterystyka

EE- INTERMEDIATE | ____HIGH ____

LCNEC SCLC
Mitozy 10HPF <2 2-10 >10 >10
martwica brak ogniskowo masywna Masywna
Palacze 33 64 98 97
Wezty (+) % 4-14 40-50 60-80 60-80
Przerzuty(+) % 2-5 10-25 40-45 60-70
5 letnie OS 92-100 60-80 13-50 5-15
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Skad i dlaczego jestesmy

« Komorki APUD (Kulczyckiego) czyli ptucne
komorki neuroendokrynne
» skupiska tworzg neuroepitelialne ciatka
* serotonina zmienia krgzenie krwi w ptucach z
miejsc niedokrwionych do lepiej wentylowanych

* Prawidtowe komorki z wtornym nabyciem cech NE
(stad wspotistnienie NE i NSLC

e Stany przednowotworowe - dla rakowiakow

¢ D|PNECH diffuse idiopathic pulmonary neuroendocrine cell hiperplasia
« TUMORLET — maty rakowiak <dmm

Palenie tytoniu ( LCNEC i SCLC)
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Diagnostyka

« RTG
« TK
Obrazowanie funkcjonalne
« PET
* Fluorodeoxyglukoza (FDG)

« TC —stabo a AC —lepigj
* Bywajg | badania mowigce co innego
« LCNEC | SCLC - doskonale
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Diagnostyka

 PET ,galowy”
« Ekspresja receptorow somatostatynowych (ok

80%)

* Transbtonowe biatka G

* Duza heterogennosc¢

« Generalnie - im bardziej indolentne tym
wiece;

« MRNA dla SSR2A | SSR5 wykrywalne w
surowicy technikg PCR
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Diagnostyka

« Znacznik uzywany w badaniu PET to potgczenie
Analogu somatostatyny
Chelator
|zotop emitujgcy pozytony czyli Gal 68

* Wigzg sie gownie z SSR2
* Nie zalezg od metabolizmu
* Wynlik jest czynnikiem predykcyjnym
leczenia analogami somatostatyny
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Diagnostyka

e (Qctreoscan z zastosowaniem indulll lub technetu
e Scyntygrafia
o (Czutoscé/swoistosc -93%/87%

 PET galowy vs octreoscan

» lepsza rozdzielczosc¢ przestrzenna
« wieksze powinowactwo do SSR
* sSzybsze

* mniej dostepne
e drozsze
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Objawy

* Objawy guza ptuca
« ACILCNEC - zmiany obwodowe
 TC — zmiany potozone centralnie

. Zespo’f rakowiaka 3%

czesciej niz przy rakowiakach wychodzacych z przewodu
pokarmowego

przerzuty do watroby (2% TC i 5% AC)
* biegunka
« napadowe zaczerwieniania twarzy
« choroba rakowiakowa (prawego) serca
« Zespot Cuschinga — 1-6% rakowiakow
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STAGING

« TNM dla LCNEC | SCLC
RAKOWIAKI

 TNM nie jest dedykowany dla rakowiakow ale
uzywany

« CechaT, NiM -wszystkie dobrze korelujg z OS
dlatego... TNM jest uzyteczny do okreslania
rokowania chorych
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Leczenie

« Radykalne - rakowiak typowy
« Chirurgia — obserwacja stopnie |- Il (111A?)
« RT - IlIA ( nieoperacyjne)
« CT+RT - IllIB

« Radykalne rakowiak atypowy
 Chirurgia  obserwacja - |
 Chirurgia CT (EP)+/-RT =111l

.« RT+CT (EP)-lIA
« CT+RT - IlIB
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Leczenie - rakowiaki

PALIATYWNE

* Brak objawow/ mata masa choroby
* Obserwacja (TC)
* Analogi ,zimne” -

 Duza masa/zespot rakowiaka
« Analogi somatostatyny — | linia gdy

* Progresja
* Analogi ,gorgce”
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Leczenie - rakowiaki

« Analogi somatostatyny
* QOctreotyd/ lanreotyd — zimne
« Skuteczne w hamowaniu objawow
zespotu rakowiaka
« Kontrowersje u chorych bezobjawowych
« Obserwowane regresje wielkosci zmian
przerzutowych
« Gorgce
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L eczenie.... rakowiaki

« ,Gorgce” analogi somatostatyny

« Zrodto promieniowania — Y90 lub Lul77

* Wigzanie za SSR2 i SSR3

* Pozwala na wybidrcze napromienianie
guzow SSR dodatnich

- Badania Il fazy

« ORR 30%

« Toksycznosc¢ — mielo- | nefrotoksycznosc,
zaburzenia jelitowe.
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Leczenie - rakowiaki

* Resekcja zmian przerzutowych z watroby

* Intencja wyleczenia i/lub usuniecie 90% masy guza

« G1liG2

* Brak przerzutéw w weztach chtonnych i poza j. brzuszng
« Brak niewydolnosci prawokomorowej

* Przewidywana smiertelnos¢ <5%

« Brak rozsiewu srodotrzewnowego

* Odpowiedz biochemiczna + poprawa OS
« Chemoembolizacja (ADM, DDP)
« Termoablacja, krioablacja

« Kontrola objawow
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Leczenie - rakowiaki

« Chemioterapia
* Choroba nieresekcyjna, postepujgca
 ORR 0k 30%
e TMZ —w tym meta do OUN
« DDP+VP-16 — w szybko postepujacych z
uwagi na toksycznosc .....
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Leczenie - rakowiaki

 Leczenie celowane
* Niewielu chorych
« Dane z podgrup
« Radiant -2
» 429 chorych ( 44 rakowiaki ptuca)
« E+LAR vs LAR
 PFS 16,4 vs 11.3 mcy
« PFS (lung) 13.1 vs 5,6 mcy
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Leczenie - LCNEC

Podobienstwo LCNEC | SCLC

ale

« WHO wrzuca go jako NSCLC

Najczescie] diagnoza po leczeniu chirurgicznym
Duze ryzyko rozsiewu nawrotu po leczeniu
operacyjnym

OS 5 lat 15-57%

Dlatego CT neo- lub adjuwant
Jakie schematy dla SCLC czy NSCLC

« Japonia/Europa — SCLC (EP, IRI-P

« USA- NSCLC ( NCCN)

Wyniki leczenia zblizajg LCNEC do SCLC
Mniejsza szansa uzyskania odpowiedzi na leczenie
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Leczenie - LCNEC

« Koniecznosc¢ badania wieloosrodkowego z
weryfikacjg patologiczng materiatu HP
« Badanie francuskie LCNEC Il 11V st.
* 11 osrodkow
« 42 chorych
* po centralnej analizie ok. 25% rozpoznan
zostato zmienionych.
 Mediana OS — 8 mcy
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Leczenie LCNEC- podsumowanie

 Podstawg leczenie chirurgiczne tam gdzie to
mozliwe — kwalifikacja jak dla NSCLC

* Podobnie wskazania do chemioterapii neo — lub
adjuwantowe]

* Wybor schematu leczenia systemowego —
wiekszosc¢ autorow skfania sie do schematu EP

« Zalecenia NCCN - leczenie jak dla NSCLC

* Nieliczne doniesienia o0 obecnosci mutacji rec
EGFR - w tych przypadkach obserwowano
spektakularne odpowiedzi na TKI (gefitynib)
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Leczenie SCLC czyli nihil novi sub sole

e I-Ill
.« CT+RT
. RT (PCI)

o IV
« CT—— RT (wtym PClI)

 Zaden z nowych (biologicznych, celowanych)
lekdw nie poprawit wynikow klasyczne;
chemioterapii.
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Dziekuje za uwage

TO JUTRO NIE JEST WOLNE?
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