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Streszczenie
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Diagnostyka i terapia fotodynamiczna jest nowa procedurg taczaca dziatanie promieniowania laserowego z sub-
stancjg wrazliwg na éwiatto. Swiatto laserowe umozliwia doktadniejsze obejrzenie, a takze leczenie zmian nowo-
tworowych umiejscowionych na skérze, gtowie, szyi, przetyku, w drogach oddechowych, zotadku, pecherzu moczo-
wym, narzadach ptciowych zenskich lub w innych okolicach ciata. Istota procesu zalezy od wzbudzenia Swiecenia
poprzez substancje Swiattowrazliwg w wiekszej ilosci niz w skérze zdrowej zgromadzonej w tkance nowotworowej.
Potaczenie promieniowania laserowego z substancja wrazliwg na Swiatto rozpoczyna reakcje fotochemiczna, pro-
wadzaca do uwalniania tlenu singletowego i niszczenia komérki nowotworowe;j.

Stowa kluczowe: nowotwory skéry, terapia fotodynamiczna, kwas aminolewulinowy (ALA).

Abstract

Photodynamic diagnosis and therapy of tumours is a new procedure utilizing the combined action of light and
a photosensitizing drug. The laser-fibre optic delivery system allows the visualization and treatment of superficial
and deeply located neoplasms including malignancies of the skin, head and neck, oesophagus, endobronchial tract,
stomach, urinary bladder, female genital tract and other sites. The putative action mechanism depends on evocation
of fluorescence of a photosensitizing drug within cancer tissue (important for non-invasive optical diagnosis) and
involves photochemical destruction of tumour tissue membranes mediated by singlet molecular oxygen (important

for destruction of tumour cells).

Key words: skin cancers, photodynamic therapy (PDT), aminolevulinic acid (ALA).

Wprowadzenie

Terapia fotodynamiczna (photodynamic therapy — PDT)
nowotworow opiera sie na mozliwosci wybiérczego nisz-
czenia komoérek (tkanek) zwigzanych z fotouczulaniem
poprzez ich utlenianie. Utlenianie to nastepuje w wyniku
reakgji fotochemicznej fotouczulacza (trwale, komplekso-
wo zwigzanego z btong komaérkowa komarki nowotworo-
wej) zapoczatkowanej przez czerwone Swiatto lasera.
W wyniku tej reakcji z fotouczulacza zostaje wydzielony
tlen singletowy, ktéry utlenia komérke nowotworowa

i przylegajace do niej zdrowe komorki. Jest to najmniej-
szy z mozliwych margines selektywnego niszczenia ko-
morek nowotworowych, nieosiggalny w procedurze chi-
rurgicznego wyciecia nowotworu skéry [1-4].

Terapia fotodynamiczna jest zwykle poprzedzona dia-
gnostyka fotodynamiczna, ktéra umozliwia lokalizowanie
nawet niewielkich ognisk nowotworowych (o $rednicy od
1,5 mm). Terapia ta jest metodg mato inwazyjna, niepo-
wodujaca istotnych dziatan ubocznych. W przeprowadzo-
nych dotychczas badaniach nie wykazano opornosci na
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ten sposob leczenia, nawet przy wielokrotnym stosowa-
niu zabiegow. Istotny wydaje sie fakt, ze PDT nie wykazu-
je dziatania mutagennego, a tym samym nie przyczynia
sie do powstawania nowotwordw wtérnych, czym zasad-
niczo rézni sie od niektérych form radioterapii [5-7].

Procedura terapii fotodynamicznej

W PDT pierwotnych nowotworéw skéry stosuje sie
Swiatto laserowe z trzech Zrodet:

* laser helowo-neonowy (dtugos¢ fali 632,7 nm) o mocy
50 mW,

« laser helowo-kryptonowy (dtugosé fali 647 nm) o mocy 3 W,

e laser barwnikowy przestrajalny, pompowany laserem
Nd:YAG, z wykorzystaniem w przypadku kwasu amino-
lewulinowego (aminolevulinic acid — ALA) dtugosci fali
635 nm o mocy regulowanej do 8 W.

Po dodatnim wyniku uzyskanym w PDT zmiany skérne
poddaje sie ekspozycji na czerwone (fototerapeutyczne)
Swiatto laserowe 4-krotnie po 20 min przez 4 kolejne dni.

Po 4-dniowej serii naswietlan zazwyczaj obserwuje sie
powierzchowna martwice tkanek i gojenie sie pod stru-
pem, ktére trwa ok. 2 tyg. Po 4 tyg. przeprowadza sie po-
wtoérng PDT. W przypadku jej pozytywnego wyniku powta-
rza sie procedure PDT [3, 5, 8, 9].

Materiat i metody

Opisywane procedury diagnostyczne i terapeutyczne
wykonano w Centrum Diagnostyki i Terapii Laserowej Po-
litechniki todzkiej. Grupe badang stanowito 50 pacjentow
leczonych powyzszymi metodami w latach 2000-2006,
u ktoérych histopatologicznie potwierdzono rozpoznanie
pierwotnych nowotworéw skory —raka podstawnokomor-
kowego i kolczystokomérkowego. Wielkos¢ badanych
zmian skérnych wynosita: srednica ponizej 1 cm u 66% ba-
danych (33 osoby), 1-2 cm u 22% (11 0séb) i powyzej 2 cm
u12% (6 0sob). Zmiany patologiczne u chorych byty umiej-
scowione na: twarzy (powieki, nos, policzki, wargi, matzo-
winy uszne), klatce piersiowe] i koriczynach gérnych.

Wyniki

U wszystkich pacjentéw we wczesnym okresie obser-
wacji do 6 mies. obserwowano catkowita regresje naswie-
tlanych zmian. W 23% przypadkéw konieczne byto 2-krot-
ne zastosowanie opisywanych procedur, natomiast w 7%
—3-krotne. Najczesciej spotykanymi nastepstwami byty:
bol w naswietlanym miejscu (60%), obrzek (20%) i pie-
czenie (95% przypadkéw). Obserwacja pacjentéw po
leczeniu fotodynamicznym wynosita 2-9 lat. Badania kon-
trolne przeprowadzono po 3 i 6 mies., roku, 2, a w przy-
padku niektérych pacjentéw 3, 4 i 5 latach. W trakcie p6t-
rocznej obserwacji nie stwierdzono nawrotéw choroby.
Uzyskane przez autoréw niniejszego opracowania efekty
kosmetyczne PDT pierwotnych nowotworéw skory sg bar-
dzo dobre. Po 6 mies., ale przed uptywem roku od prze-
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prowadzenia PDT u 4 pacjentow, co stanowito 8% grupy
badanej, zaobserwowano wznowe procesu nowotworo-
wego. Po 2 latach stwierdzono nawrét choroby u kolej-
nych 5 chorych (18% wszystkich leczonych). Obecnie kil-
kunastu pacjentéw nie zgtasza sie do poradni, co utrudnia
ocene wynikoéw leczenia wszystkich z grupy badane;j.

Oméwienie wynikéw

Wyniki przeprowadzonych badan potwierdzity skutecz-
nos¢ metody fotodynamicznej w leczeniu pierwotnych po-
wierzchniowych nowotworéw skoéry. Osiagniete efekty nie
réznia sie zasadniczo od przedstawianych w pismiennic-
twie swiatowym [10-12]. Juz w 2000 r. Morton i wsp. opi-
sywali dobre efekty zastosowania ALA i Swiatta czerwo-
nego u pacjentdw z chorobg Bowena. Catkowita regresje
zmian uzyskano u 94% chorych (30 z 32 przypadkoéw) [13].
Podobng skutecznosé powyzszych metod opisywali Harth
i Hirshovitz, ktérzy petna regresje zmian zaobserwowali
u 26 pacjentow z 31 leczonych w przypadku raka kolczy-
stokomorkowego. Potwierdzili oni ponadto bardzo dobre
efekty kosmetyczne tej metody [14]. Thissen i wsp. dono-
sili 0 92-procentowej (22 z 24 wyleczonych zmian) sku-
tecznosci PDT w powierzchniowym raku podstawnoko-
maorkowym [15].

Prezentowana metoda — PDT — jest wysoce skutecz-
na w leczeniu niewielkich postaci raka podstawnokomaor-
kowego i kolczystokomérkowego. Powinna ona by¢ szcze-
golnie zalecana w przypadkach zmian znajdujacych sie
na obszarach skéry trudnych do leczenia ze wzgledu na
lokalizacje i mozliwe powiktania (np. zaciggajace blizny,
koniecznos¢ stosowania przeszczepdw skory), pojawiaja-
cych sie niekiedy po zastosowaniu innych metod leczni-
czych, takich jak elektrokoagulacja, krioterapia badz chi-
rurgiczne wyciecie zmiany.

Whioski

Na podstawie analizy dotychczas uzyskanych przez
autoréw niniejszego opracowania wynikdéw mozna stwier-
dzi¢, ze PDT pierwotnych nowotworéw skéry jest w wy-
branych przypadkach wysoce efektywna metoda terapii,
z powodzeniem zastepujaca procedure leczenia chirur-
gicznego.

Istnieje uzasadniona potrzeba rozszerzenia badan kli-
nicznych nad ALA w celu zakwalifikowania tego zwigzku
do grupy podstawowych, stosowanych w Polsce, srodkéw
terapeutycznych do PDT pierwotnych nowotworéw skory.
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