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Wykaz ważniejszych skrótów i symboli 
 
 
5-FU 5-Fluorouracyl (5-Fluorouracil) 

AJCC American Joint Commitee on Cancer 

CEA antygen rakowo-płodowy, karcinoembrionalny (carcinoembryonic antigen) 

DICOM obrazowanie cyfrowe i wymiana obrazów w medycynie (Digital Imaging and 
Communications in Medicine) – format wymiany danych radiologicznych  

DSM mikrosfery z modyfikowanej skrobi (degradable starch microspheres) 

ECOG Eastern Cooperative Oncology Group 

EGF naskórkowy czynnik wzrostu (epidermal growth factor) 

EGFR receptor dla naskórkowego czynnika wzrostu (epidermal growth factor recep-
tor) 

FDA Federal Drug Administration 

FUDR floksurydyna (floxuridine) 

HAI chemioterapia dotętnicza (hepatic artery infusion) 

HCC rak wątrobowokomórkowy (hepatocellular carcinoma) 

HSP białko szoku termicznego (het shock protein) 

LITT termoablacja laserowa (laser intestitial thermotherapy) 

LV leukoworyna (leucovorin, folinic acid) 

NICE British National Institute for Clinical Excellence 

PAAI iniekcja kwasu octowego (percutaneous acetic acid injection) 

PEI przezskórna alkoholizacja guza (percutaneous ethanol injection) 

PPE rumień dłoni i podeszew stóp (palmar-plantar erythrodysesthesia) 

PRFTA przezskórna termoablacja prądem wysokiej częstotliwości (percutaneous radio-
frequency ablation 

RFTA termoablacja prądem wysokiej częstotliwości (radiofrequency ablation) 

TACE chemoembolizacja tętnicy wątrobowe (transarterial chemoembolization) 

TIVA znieczulenie całkowite dożylne (total intravenous anaesthesia) 

USD Dolar USA (US Dollar) 

VEGF naczyniowy czynnik wzrostu (vascular endothelial growth factor) 

w.cz. wysokiej częstotliwości (radiofrequency) 
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1. Wstęp 
 
Wątroba jest drugim, co do częstości, po węzłach chłonnych, miejscem występowania 

przerzutów nowotworowych [72]. Jest ona narządem predestynowanym do występowania w 
niej przerzutów nowotworowych – szczególnie z nowotworów mających siedlisko pierwotne 
w obrębie jamy brzusznej. Szacuje się, że u chorych ze, stosunkowo częstym, rakiem jelita 
grubego, wystąpią one tam w 30 do nawet 70% przypadków, często jako jedyne miejsce 
przerzutowania [185]. Badania epidemiologiczne dowodzą, iż przerzuty do wątroby, a nie 
pierwotne miejsce rozwoju nowotworu, determinują przeżycie w tej chorobie [217, 345]. 
Postępowanie zmierzające do usunięcia ogniska nowotworowego z jedynego zajętego organu 
wydaje się być logiczną drogą do poprawy przeżycia takich pacjentów. 

Podstawową, i jak się podkreśla w wielu publikacjach, jedyną zapewniającą wyleczenie 
chorych, metodą leczniczą jest wycięcie przerzutów w granicach zdrowych tkanek. Postępo-
wanie takie zapewnia obecnie średnio do 30-40% 5-letnich przeżyć przy akceptowalnej 
śmiertelności i ilości powikłań pooperacyjnych. Możliwości tej metody leczenia są najlepiej 
poznane w grupie pacjentów z rakiem jelita grubego - ze względu na jego częstość występo-
wania w populacji i wysoką częstotliwość przerzutowania do wątroby. Z większości danych 
wynika, iż jedynie 10 - 15% chorych z tym schorzeniem może zostać poddane potencjalnie 
leczącej resekcji wątroby - u pozostałych jest to niemożliwe ze względu na liczbę i/lub poło-
żenie ognisk metastatycznych. 

Innym problemem są pierwotne zmiany nowotworowe - w szczególności rak wątrobo-
wokomórkowy (HCC – hepatocellular carcinoma). Rozwija się on w większości przypad-
ków na podłożu wątroby marskiej. Niepełna wydolność miąższu wątrobowego, obok czyn-
ników związanych z lokalizacją, ogranicza możliwości resekcji guzów tak, że nawet w naj-
lepszych ośrodkach odsetek zmian operacyjnych nie przekracza 20%. U chorych rokujących 
wyleczenie po przeszczepieniu wątroby ważne pozostaje powstrzymanie rozwoju choroby w 
czasie oczekiwania na narząd. 

Rozwinięto wiele metod mających umożliwić leczenie chorych, u których wątroba jest 
jedynym miejscem występowania nowotworu – w ostatnim czasie najwięcej nadziei budzi 
termoablacja prądem wysokiej częstotliwości, której ocena stanowi przedmiot niniejszej roz-
prawy. 

 

1.1 Epidemiologia raka jelita grubego  
Rak jelita grubego to jeden z najczęściej spotykanych nowotworów złośliwych. Szacun-

kowe dane dotyczące populacji krajów rozwiniętych mówią o 5-6% szansie zachorowania w 
ciągu życia i 40% prawdopodobieństwie zgonu z tej przyczyny u osób, które zachorują [38, 
339]. W krajach rozwiniętych obserwuje się obecnie tendencję do obniżania się zarówno za-
chorowalności, jak też śmiertelności wynikającej z raka jelita grubego, podczas gdy w Polsce 
notowana jest odwrotna sytuacja [38, 272]. Współczynnik zachorowalności od połowy lat 
sześćdziesiątych do połowy lat dziewięćdziesiątych wzrósł blisko 5-krotnie i zwiększał się o 
około 2,5% rocznie [348]. W 1991 roku odnotowano w naszym kraju 7849 nowych zachoro-
wań na raka jelita grubego, podczas gdy 5 lat później (1996, dane Zakładu Epidemiologii 
Centrum Onkologii w Warszawie) liczba zachorowań wzrosła do 10455 a zgonów związa-
nych z tym nowotworem do 7593. Od roku 1998 rak jelita grubego stanowi wśród mężczyzn 
drugą nowotworową przyczynę zgonów [174]. W roku 1996 współczynnik zachorowalności 
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na raka jelita grubego w Polsce wynosił 29/100000 mieszkańców dla mężczyzn i 25/100000 
dla kobiet [38]. Wyniki leczenia są zróżnicowane w zależności od możliwości wczesnej 
diagnostyki i dostępności nowoczesnych terapii. Wg [339] odsetek 5-letnich przeżyć w USA 
przekracza 60% a w krajach mniej rozwiniętych jest mniejszy niż 40%. W Polsce szanse na 
przeżycie 5 lat od rozpoznania choroby ma 20-25% chorych [38, 114, 174]. Wynika to głów-
nie z zaawansowania nowotworu w momencie rozpoczęcia leczenia. O ile nowotwór rozpoz-
nany w stopniu A w klasyfikacji Dukesa daje ponad 90% szansę wyleczenia, o tyle w stop-
niu D - zaledwie 5% [38]. W Polsce w 60-70% rozpoznaje się raka jelita grubego w III lub 
IV stopniu zaawansowania klinicznego - stąd tak złe wyniki leczenia - jedynie 3% chorych 
ma szansę na 5-letnie przeżycie [174, 175]. W celu poprawy wyników leczenia wprowadzo-
no w Polsce liczne programy profilaktyczne oparte głównie na kolonoskopii, jako metodzie 
diagnostycznej. W województwie pomorskim w latach 2001-2 dzięki badaniom profilaktycz-
nym 1900 mężczyzn wykryto 489 zmian w jelicie grubym, z czego 5 - o charakterze nowo-
tworowym [257]. Podobna do polskiej sytuacja epidemiologiczna obserwowana jest w wielu 
innych krajach naszego regionu - tzw. Europy Środkowej i Wschodniej [98]. Wydaje się, że 
w Polsce obserwuje się obecnie tendencję, która objęła kraje zachodnie kilkanaście – kilka-
dziesiąt lat temu, z tym, że wprowadzone w nich działania zaowocowały obecnie spadkiem 
zachorowalności [98] 

Działania to po pierwsze badania przesiewowe w grupach zarówno podwyższonego, ale 
też przeciętnego ryzyka zachorowania. W ramach skriningu (wg [341]) należy zaoferować 
wszystkim bezobjawowym chorym po 50 roku życia jedno z następujących badań: 

  
• test na krew utajoną w stolcu  
• sigmoidoskopię  
• wlew doodbytniczy z podwójnym kontrastem  
• pełną kolonoskopię 

 
Ich wartość diagnostyczna wydaje się być podobna - bez jednoznacznej przewagi które-

gokolwiek badania [227, 339]. O ile kolonoskopia ma przewagę nad pozostałymi metodami, 
pozwalając na ocenę całego jelita grubego i pobrania wycinków z miejsc podejrzanych o 
chorobę, o tyle jest to badanie najdroższe i najbardziej inwazyjne ze wszystkich wymienio-
nych, niosące też ze sobą najwięcej przykrości dla pacjenta [341]. Poprawy wykrywalności, 
szczególnie bardzo wczesnych postaci raka jelita grubego, można oczekiwać wraz z upow-
szechnieniem się udoskonalonych narzędzi diagnostycznych jak kolonoskopia z powiększe-
niem (magnification endoscopy) i chromoendoskopii, zwiększających czułość klasycznej 
kolonoskopii. Pojawiające się nowoczesne metody, jak endomikroskopia (confocal laser 
endomicroscopy) zapewniająca diagnostykę porównywalną z badaniem mikroskopowym 
wycinków w czasie rzeczywistym, wirtualna kolonoskopia czy molekularne badania stolca 
pod kątem wykrywania nowotworu wydają się być obiecujące, tym niemniej, na dzień dzi-
siejszy nie mogą być zaakceptowane do rutynowego użycia klinicznego [339]. Niepowo-
dzenie leczenia chirurgicznego raka jelita grubego wiąże się częstokroć z jego tendencją do 
tworzenia przerzutów: głównie w węzłach chłonnych, wątrobie, płucach i otrzewnej. 
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1.2 Przerzuty raka jelita grubego do wątroby  
Wątroba stanowi częste miejsce przerzutowania raka jelita grubego. Ocenia się, że ponad 

50% chorych w III stopniu zaawansowania wg American Joint Commitee on Cancer (AJCC) 
i około 20% w II stopniu zaawansowania rozwiną przerzuty w wątrobie [37]. U części cho-
rych wątroba stanowi, przynajmniej na pewnym etapie choroby, jedyne miejsce występowa-
nia ognisk wtórnych. Pojawiło się nawet określenie, że w tym okresie nie należy klasyfiko-
wać zmian w wątrobie jako „przerzutów odległych” a raczej mówić o „lokoregionalnym 
zaawansowaniu” choroby nowotworowej [290]. Oznacza to, że pełne wyleczenie chorego za 
pomocą wycięcia zmian w granicach zdrowych tkanek jest możliwe. O roli, jaką w natural-
nej historii raka jelita grubego odgrywa pojawienie się przerzutów do wątroby może świad-
czyć fakt, iż u nawet 90% chorych umierających z tego powodu, w badaniu pośmiertnym 
znajdowane są depozyty w wątrobie [308]. Obecność przerzutów w wątrobie może być 
stwierdzona przed lub podczas operacji mającej na celu leczenie zmiany pierwotnej w jelicie 
grubym (przerzuty synchroniczne), bądź też pojawić się w dowolnym momencie po rozpoz-
naniu tego nowotworu (metachronicznie). Przyjmuje się, że przerzuty metachroniczne mogą 
być obecne w wątrobie już przed operacją ogniska pierwotnego lub być spowodowane roz-
siewem w czasie pierwotnej operacji bądź powstać na drodze przerzutowania z pozawątro-
bowych ognisk choroby po operacji [237]. Dane historyczne mówią o wykrywaniu synchro-
nicznych zmian przerzutowych w wątrobie podczas palpacji tego narządu u 15-25% chorych 
operowanych z powodu raka jelita grubego. Jednakże dane zebrane przez Golighera w 1941 
roku wykazywały, że autopsyjnie u 16% (5 z 31) chorych zmarłych we wczesnym okresie 
pooperacyjnym znaleziono niewyczuwalne śródoperacyjnie depozyty. Nieco niższe odsetki 
przeoczonych zmian podawali Hogg i Pack (5%) oraz Gray (7,7%), ale mogło to być efek-
tem niedoskonałości w badaniu pośmiertnym (za [184, 237]). Koncepcja ukrytych przerzu-
tów do wątroby („occult liver metastases”) powstała na początku lat 80. po wprowadzeniu 
do diagnostyki radiologicznej tomografii komputerowej [103]. Ustalono, że w przypadku 
przerzutów raka jelita grubego do wątroby czas podwojenia masy guza możliwego do dete-
kcji za pomocą palpacji wahał się od 48 do 321 dni (średnio 155), a tych niewyczuwalnych - 
od 30 do 192 dni (średnio 86). Na podstawie tych danych i wykorzystując model wzrostu 
nowotworu oparty o założenie pochodzenia całego guza od jednej komórki i równanie Gom-
pertza ustalono, że „jawne” przerzuty powstały na 3,7 ± 0,9 roku przed wykryciem a „ukry-
te” 2,3 ± 0,4 roku wcześniej [104]. Stwarza to sytuację, w której wynik leczenia chirurgicz-
nego zmian przerzutowych w wątrobie zależy w dużej mierze od znalezienia (lub nie) tych 
ukrytych ognisk. Opublikowane niedawno dane, oparte na badaniu pobranych „na ślepo”, 
podczas operacji wykonywanych z powodu raka jelita grubego, biopsji z niezmienionej 
makroskopowo (oraz w badaniach obrazujących, w tym śródoperacyjnym USG) – wątroby 
wykazały obecność komórek raka w 10% próbek (10/100). W materiale tym nie wykazano 
wpływu istnienia mikroprzerzutów w wątrobie na wyniki odległe [166]. W badaniach mają-
cych na celu ustalenie czynników związanych z pojawieniem się przerzutów w wątrobie 
przede wszystkim zwraca się uwagę na zaawansowanie choroby podstawowej z niezależny-
mi czynnikami ryzyka w postaci inwazji naczyń żylnych i przerzutami do węzłów chłonnych 
poza krezką jelita grubego [6, 211, 237]. Podkreśla się większą skłonność do występowania 
przerzutów w młodszych grupach wiekowych. W dużym francuskim badaniu opartym o da-
ne epidemiologiczne 3655 chorych ustalono, że prawdopodobieństwo wystąpienia przerzu-
tów w wątrobie u osób przed 75 rokiem życia jest 2 - 5 razy wyższe niż u starszych [211]. 
Rokowanie chorych z rozpoznanymi przerzutami raka jelita grubego do wątroby jest złe. 
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Mediana czasu przeżycia u chorych bez adekwatnego leczenia wahała się w doniesieniach 
historycznych między 6 a 12 miesięcy, a nawet (Bengtsson i wsp.) 4,5 miesiąca dla zmian 
wykrywanych synchronicznie z operacją ogniska pierwotnego [31, 237]. Sprawą dyskusyjną 
stało się, czy usunięcie ogniska pierwotnego poprawia rokowanie u tych chorych - wiele 
badań wskazywało na pozytywną rolę resekcji raka jelita grubego na przebieg choroby. 
Podkreślano możliwy wpływ czynnika nielosowego na wynik analizy - chorzy z mniej za-
awansowanymi zmianami w wątrobie mieliby mieć większe szanse na radykalny zabieg 
resekcyjny jelita, jednak późniejsze badania z użyciem nowych technik statystycznych, nie 
potwierdziły tej zależności. Z drugiej strony obecność pozawątrobowych przerzutów, obok 
ognisk w wątrobie, stanowi niezależny czynnik skracający czas przeżycia u chorych podda-
nych resekcji jelita grubego [237]. Ostatnio publikowane dane wskazują na przewagę posta-
wy wyczekującej u chorych z potwierdzonym nowotworem złośliwym jelita grubego i syn-
chronicznie nieoperacyjnymi zmianami w wątrobie ze względu na nieznamienną różnicę 2-
letnich przeżyć przy krótszych czasach hospitalizacji i mniejszym odsetku osób operowa-
nych. Doniesienie to jednak oparte jest na stosunkowo niewielkiej grupie chorych (59 osób) 
poddanych forsownej chemioterapii [33]. Przeżycia 3-letnie chorych z nieresekcyjnymi 
zmianami w wątrobie są rzadkie a 5-letnie należą do kazuistyki. Opisywano przypadki 10-
letniego przeżycia bez żadnego leczenia ogniska w wątrobie chorego po usunięciu zmiany 
pierwotnej i 14-letnie na chemioterapii [237]. Poprawa rokowania u chorych ze zmianami 
przerzutowymi w wątrobie możliwa jest u chorych, u których zmianę można w całości usu-
nąć. Wpływ na przedłużenie czasów przeżycia u tych pacjentów ma również wprowadzenie 
coraz doskonalszych leków i strategii leczenia chemicznego. Pewną nadzieję wiąże się rów-
nież z metodami mającymi na celu lokalne zniszczenie bądź ograniczenie wzrostu zmian 
przerzutowych w wątrobie. Do metod tych zalicza się między innymi termoablacja prądem 
wysokiej częstotliwości. 

 

1.3 Chirurgiczne leczenie nowotworów wątroby  

1.3.1 Operacje resekcyjne  
 

Historia elektywnych operacji resekcyjnych wątroby rozpoczęła się jeszcze w XIX wie-
ku. W 1886 roku Luis dokonał wycięcia gruczolaka - niestety chory zmarł [177]. Langen-
buch w 1888 dokonuje udanego, pomimo konieczności reoperacji, wycięcia części lewego 
płata narządu [177]. Pierwsze udane resekcje miąższu wątrobowego z powodu guzów nowo-
tworowych przeprowadzili: w Stanach Zjednoczonych – Tiffany w 1890 roku, a w Europie, 
rok później, Lücke [70, 177]. W Polsce Bronisław Kader w 1898 roku dokonał wycięcia 
miąższu wątroby wraz z torbielą bąblowcową [178, 177]. Jednak do opublikowania w roku 
1954 przez Couinauda, obowiązującego do dziś, chirurgicznego schematu podziału wątroby 
na 8 segmentów (ukazany jest on na ryc. 1), duże resekcje często kończyły się nieszczęśli-
wie. Dzięki dogłębnemu poznaniu anatomii wątroby, udoskonaleniu techniki chirurgicznej i 
możliwości obrazowania, w tym śródoperacyjnego operacje resekcyjne stały się bezpieczną 
metodą leczenia. Odsetek powikłań nie przekracza 10-30% a śmiertelność zależy od wska-
zań i wydolności miąższu wątrobowego [178]. Do roku 1980 resekcja wątroby z powodu 
przerzutów raka jelita grubego związana była z około 10-procentowym ryzykiem zgonu, w 
pierwszej połowie lat 80-tych pojawiły się prace opisujące możliwość zmniejszenia śmier-
telności do ok. 5%. W latach 90-tych ub. stulecia udało się doprowadzić do sytuacji, w której 
ryzyko zgonu w następstwie dużych resekcji wątroby wynosiło ok. 3% a przy zabiegach 



 1. Wstęp  

 

15

ograniczonych – nawet nieco powyżej 1% [238]. Tak dobre wyniki mają swe źródło również 
w przemyślanej kwalifikacji chorych do operacji resekcyjnych. W przypadku nowotworów 
pierwotnych (w szczególności raka wątrobowokomórkowego na podłożu marskości wą-
troby) podstawowym czynnikiem limitującym jest wydolność miąższu wątrobowego [238]. 
U chorych z dobrą wydolnością komórki wątrobowej ważniejsze stają się kryteria związane 
z położeniem i liczbą ognisk chorobowych. Kwalifikacja chorych do operacji resekcyjnych 
wymaga dobrej współpracy pomiędzy chirurgiem a zaznajomionym z problematyką chirurgii 
wątroby radiologiem, jak również dostępu do nowoczesnych metod obrazowania (USG, 
spiralna, wielofazowa tomografia komputerową tomografia rezonansu magnetycznego). 
 
 

 
Ryc. 1. Podział wątroby wg Couinauda 
Fig. 1.  Liver anatomy according to Couinaud's scheme 

 
 

Obowiązują podstawowe pytania, na które musi odpowiedzieć komplet badań diagnos-
tycznych wykonywanych przed operacją:  

 
1. czy w ogóle są zmiany ogniskowe w wątrobie  
2. czy są to przerzuty (ogólnie – czy stanowią one wskazanie do operacji resekcyjnej) 
3. czy te zmiany są operacyjne [178]. 
 
O ile odpowiedź na dwa pierwsze pytania jest możliwa do uzyskania w sposób w miarę 

obiektywny, to właściwa analiza operacyjności zmian jest trudna. Niezbędna jest dogłębna 
znajomość chirurgicznej anatomii wątroby i ograniczeń leczenia chirurgicznego. Zespół ra-
diologiczny i chirurgiczny musi wspólne ustalić [178]: 

 
• liczbę, wielkość i umiejscowienie ognisk  
• możliwość zachowania co najmniej jednocentymetrowego marginesu tkanki 

zdrowej od nowotworu złośliwego 
• stosunek zmian do spływu żył wątrobowych i podziału pnia żyły wrotnej 
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• objętość i stan tkanki wątrobowej pozostawianej po resekcji  
• naciekanie lub modelowanie głównych struktur naczyniowych i żółciowych 
• naciekanie śledziony lub nerki  
• obecność pozawątrobowych ognisk choroby.  

 
Dopiero wnikliwa analiza występowania lub braku ww. czynników w powiązaniu z real-

ną oceną możliwości zespołu - zarówno umiejętności chirurgicznych, jak też innych m.in. 
wyposażenia technicznego pozwala na podjęcie optymalnych dla chorego decyzji. Należy 
przyznać, iż w miarę nabywania doświadczenia - zarówno przez zespół jak też na podstawie 
piśmiennictwa - wskazania do operacji resekcyjnych mogą ulegać zmianom - zwykle rozsze-
rzeniu. Ma na to wpływ również postęp techniczny i wprowadzenie metod lokalnego nisz-
czenia nowotworu - krio- lub termoablacji [252, 289]. Niezmienne wydaje się być założenie 
dotyczące braku naciekania głównych struktur naczyniowych i żółciowych jako kryterium 
nieoperacyjności, podobnie jak konieczność pozostawienia odpowiedniej ilości czynnego 
miąższu wątrobowego [139, 178]. Pozostałe kryteria - będące dotąd przeciwwskazaniami 
bezwzględnymi, utraciły nieco na znaczeniu. Na podstawie retrospektywnej analizy materia-
łu zebranego do 1988 roku przez Registry of Colorectal Metastases [1] ustalono między in-
nymi, iż czynnikiem rokowniczo niekorzystnym jest bezwzględna liczba przerzutów większa 
niż 3, wobec czego obecność 4 lub więcej ognisk nowotworowych była uznana za przeciw-
wskazanie do operacji resekcyjnej, nawet wtedy, kiedy ich usunięcie było technicznie możli-
we i bezpieczne [70, 327]. Przedstawiane obecnie dane wyraźnie przełamują to ograniczenie 
wskazując na rolę chirurgii nawet u chorych z ponad 10 przerzutami możliwymi do bez-
piecznego usunięcia [45, 70, 116, 224, 226]. Naciekanie sąsiednich struktur anatomicznych - 
w szczególności przepony, ale też innych narządów, jeśli mogą być usunięte „en block” wed-
ług wielu autorów nie stanowi przeciwwskazania do operacji resekcyjnej [116, 289], podob-
nie jak obecność możliwych do usunięcia, pojedynczych przerzutów do płuc czy nawet węz-
łów chłonnych [116, 264, 353]. Dyskutowana jest rola jednocentymetrowego marginesu wol-
nego od nowotworu, szczególnie przy zastosowaniu postępowania uzupełniającego w postaci 
ablacji linii cięcia [116, 252, 289, 352]. W przypadku wznowy w obrębie wątroby, częstej 
(do 60-80%) po resekcjach z powodu przerzutowego raka jelita grubego istnieje możliwość 
kolejnego wycięcia, z podobnymi, jak przy pierwotnym zabiegu, wynikami [64, 79, 285, 
350]. Nawet w przypadku zmian naciekających żyłę próżną dolną pojawiają się doniesienia o 
możliwości jej radykalnego usunięcia [148, 224]. 

Z przedstawionych powyżej danych wynika, iż zakres możliwości zastosowania resekcji 
wątroby do leczenia przerzutów systematycznie się poszerza i, być może, w najbliższej przy-
szłości, pozwoli na leczenie większej grupy chorych. W połączeniu z coraz doskonalszym 
leczeniem adjuwantowym i neoadjuwantowym operacje resekcyjne pozostają wciąż jedyną 
metodą mogącą zapewnić wyleczenie choremu z przerzutami raka jelita grubego do wątroby. 

 
 

1.3.2 Transplantacja wątroby 
  

W wyselekcjonowanych przypadkach raka pierwotnego wątroby transplantacja narządu 
może zapewnić nawet lepsze wyniki niż operacje resekcyjne [165, 274]. Próby zastosowania 
przeszczepiania do leczenia nowotworów innych niż rak wątrobowokomórkowy są wciąż 
kontrowersyjne. Wynika to z niezadowalających, jak do tej pory wyników takiego leczenia 
oraz stałego niedoboru narządów do transplantacji [76, 239, 248, 250]. Rozwój przeszcze-
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piania organów pobranych od dawców żywych pozwalała sądzić, iż transplantacja będzie 
częściej wykorzystywana w leczeniu przerzutów. Wydaje się, iż krytyczne staje się właściwe 
ustalenie wskazań - wykrycie choroby ograniczonej wyłącznie do wątroby, gdyż późniejsza 
immunosupresja ułatwiać może rozwój choroby. Teoretycznie brak pozawątrobowych og-
nisk choroby jest również czynnikiem warunkującym możliwość leczenia resekcyjnego – 
jednak ewentualny błąd w ocenie niesie mniej działań niepożądanych. Dodatkowe ryzyko 
dla ewentualnego żywego dawcy (śmiertelność do 0,5% przy dawstwie prawego płata wą-
troby) powoduje, iż dla większości nowotworów przerzutowych transplantacja wątroby po-
zostaje wciąż metodą eksperymentalną - nie uznawaną za wskazanie do rutynowego leczenia 
[10, 132]. Wyjątkiem od tej reguły są zmiany wtórne do guzów neuroendokrynnych. W ich 
przypadku przeszczepianie wydaje się obecnie w pełni uprawnioną metodą leczniczą [109, 
131, 242, 268]. 

Dla chorych z bardzo zaawansowanymi zmianami Starzl i wsp. opracowali w roku 1989 
metodę nazwaną „Abdominal organ cluster transplantation”, której obiecujące wyniki przed-
stawili 6 lat później [17, 299]. Przy 18% śmiertelności okołooperacyjnej oferowała ona 30% 
pięcioletnich przeżyć w bardzo zaawansowanych zmianach nowotworowych [17]. Wydawać 
by się mogło, iż metoda ta wyznacza pewien kierunek bardzo agresywnego podejścia chirur-
gicznego do problemu przerzutów do wątroby. Czas pokazał, iż zawiodła ona pokładane w niej 
nadzieje. Pominąwszy łączną liczbę tego rodzaju przeszczepów na świecie (do 2000 roku – 72 
pacjentów [58]), należy stwierdzić, iż podobnie jak w izolowanych przeszczepieniach wątroby, 
dobrych wyników należy spodziewać się niemal wyłącznie w guzach endokrynnych [16]. 
Obecnie przeszczepienie wielu narządów jamy brzusznej – multivisceral transplantation, staje 
się coraz częstszą metodą leczenia (ponad 1000 wykonanych w skali globu przeszczepów w 
kilkudziesięciu ośrodkach), tym niemniej wskazania do niej nie obejmują nowotworów innych 
niż guzy neuroendokrynne [225, 242, 271].  

 

1.4 Inne metody regionalnego leczenia nowotworów wątroby 

1.4.1 Chemioterapia dotętnicza (Hepatic Artery Infusion - HAI) 
 
Idea zastosowania lokalnej perfuzji cytostatykiem podawanej bezpośrednio do tętnicy 

wątrobowej wynika z kilku przesłanek. Z badania Weissa i wsp. wynika, że podstawową 
drogą przerzutowania hematogennego raka jelita grubego jest droga wrotna i, przez jakiś 
czas, choroba może być ograniczona jedynie do wątroby [290, 338]. Zakładając, że może 
dochodzić do wtórnego rozsiewu z ognisk przerzutowych umiejscowionych w wątrobie, ich 
zniszczenie może ograniczyć zasięg choroby nowotworowej. Co więcej, ogniska nowotwo-
rowe większe niż 2-3 mm są unaczyniane praktycznie wyłącznie przez gałęzie tętnicy wą-
trobowej, podczas gdy większość krwi dopływa do hepatocytów od strony krążenia wrotne-
go. Powoduje to, że można zwiększyć stężenie leków cytostatycznych bez istotnego zwięk-
szania toksyczności dla tkanki wątrobowej. Dodatkowo leki te podlegają detoksykacji pod-
czas przejścia przez wątrobę (tzw. first-pass effect), co skutkuje mniejszą ogólną toksycz-
nością leczenia przy zachowanych miejscowo wysokich stężeniach [19, 66, 130]. Przy odpo-
wiednio dobranym środku (floksurydyna – FUDR) miejscowe stężenie w tkankach guza jest 
16-krotnie wyższe niż po podaniu dożylnym. Współczynnik ekstrakcji wątrobowej dla tego 
leku wynosi 95%, co oznacza, iż zaledwie 5% podanej dawki przedostanie się na obwód 
[66]. Lek może być podany przezskórnie – na drodze nakłucia tętnicy, najczęściej udowej a 
następnie umiejscowienia mikrocewnika naczyniowego w tętniczce unaczyniającej guz lub 
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też, co jest obecnie przedmiotem badań – podawany z pompy implantowanej w powłoki 
brzuszne [49, 66]. W świetle najnowszych doniesień zastosowanie na drodze podania dotęt-
niczego chemioterapii opartej na oksaliplatynie pozwala znacząco poprawić zarówno ogólne 
przeżycie chorych z przerzutami do wątroby (mediana 24 miesiące), ale również jakość życia 
chorych [157, 293]. Koordynująca jedno z badań Nancy Kemeny stwierdziła, iż metoda ta 
powinna być oferowana każdemu choremu z izolowanymi przerzutami do wątroby [157]. Jej 
wadą wydaje się być krótszy czas do wznów pozawątrobowych, wynikający prawdopodob-
nie z mniejszego stężenia cytostatyków w krążeniu obwodowym [157, 293]. Chemioterapia 
dotętnicza obarczona jest jednak szeregiem ograniczeń i powikłań, u wielu chorych nie poz-
walających na jej przeprowadzenie lub ukończenie cyklu leczenia. Miażdżyca tętnic udo-
wych (rzadziej pachowych) i pnia trzewnego oraz anomalie naczyniowe w zakresie unaczy-
nienia wątroby mogą uniemożliwić przeprowadzenie nawet pierwszego zabiegu, zwężenia 
tętnicy wątrobowej jako następstwo chemioterapii utrudnia przeprowadzenie kolejnych. Z 
kolei założenie pompy wymaga zabiegu operacyjnego, a zmienność anatomii w tej okolicy 
powoduje, że przewlekle podawany cytostatyk, jeśli omyłkowo dostanie się do naczyń żołąd-
ka lub dwunastnicy wywołuje, często perforujące, owrzodzenia. Powikłania związane z cew-
nikami implantowanymi na stałe opisywane są w ponad 50% przypadków, najczęściej jest to 
jego wykrzepienie. Podkreśla się jednak mniejszą ilość powikłań po zastosowaniu pomp po-
dających cytostatyki w porównaniu z wszczepieniem jedynie portu do tętnicy wątrobowej. 
Zwłóknienie dróg żółciowych jest również powszechnie spotykanym (do 29%) powikłaniem 
tego rodzaju terapii - prawdopodobnie wynika to z faktu ich unaczyniania wyłącznie przez 
tętnicę wątrobową [49, 66, 130, 212, 293]. W następstwie częstego stwierdzania zapaleń 
pęcherzyka żółciowego u chorych leczonych za pomocą HAI, cholecystektomia jest obecnie 
standardem w czasie implantowania pompy [66, 130, 212]. 

 

1.4.2 Embolizacja i chemoembolizacja tętnicy wątrobowej 
 
Chemoembolizacja tętnicy wątrobowej (Transarterial chemoembolization – TACE) to z 

definicji zamknięcie dopływu krwi do wątroby po uprzednim zdeponowaniu tam cytostaty-
ków. Z założenia ma to prowadzić do martwicy niedokrwiennej guza i przedłużenia czasu 
działania leków przeciwnowotworowych. Jest to procedura z założenia paliatywna lub może 
być traktowana jako neoadjuwantowa w celu zmniejszenia rozmiaru (downsizing) nieko-
rzystnie położonych zmian w wątrobie, a tym samym poprawy wyników operacji resekcyj-
nych lub ich umożliwienia. Jednym ze wskazań jest również doprowadzenie do uzyskania 
możliwości leczenia za pomocą metod ablacyjnych (termoablacja) [321, 354]. 

Zamknięcie tętnicy wątrobowej lub jej odgałęzień może być przeprowadzone tylko na ja-
kiś czas - za pomocą np. gąbki fibrynowej lub mikrosfer ze zmodyfikowanej skrobi (degra-
dable starch microspheres - DSM) albo też na stałe – zwykle za pomocą klejów opartych na 
bazie poliwinyli. Dla chorych leczonych paliatywnie polecane jest użycie czasowej emboli-
zacji. Warunkiem przeprowadzenia zabiegu jest zachowanie dowątrobowego przepływu w 
żyle wrotnej. Innym czynnikiem limitującym jest ilość zajętej tkanki wątrobowej – przy 75% 
zajęciu przez guz wyniki mogą być niesatysfakcjonujące, ze względu na duży odsetek powi-
kłań [273, 321]. Powikłania to przede wszystkim „zespół poembolizacyjny” występujący, 
według różnych autorów u 3,8 do nawet 100% leczonych. Zespół ten charakteryzuje się bó-
lem w prawym nadbrzuszu, nudnościami, wymiotami, zwyżką temperatury ciała i przejścio-
wym podwyższeniem poziomu aminotransferaz wątrobowych. Inne powikłania to ropnie, 
zawały wątroby, pęknięcia guza i ostra niewydolność wątroby [321, 343]. 
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W przypadku chorych z przerzutami raka jelita grubego do wątroby leczonych za pomocą 
TACE w połączeniu z terapią systemową można osiągnąć bardzo dobre wyniki lokalne – 
odsetek odpowiedzi oscyluje od 47,5% do nawet 76,6% [231, 354]. Co ciekawe, w bada-
niach Hunta i wsp. (1990), Martinelli i wsp. (1994) oraz Salmana i wsp. (2002) nie odkryto 
istotnych statystycznie różnic pomiędzy wynikami chemoembolizacji z użyciem fluoropiry-
midymin a wyłącznie embolizacji (bez żadnych leków cytotoksycznych) (za [321]). 

 

1.4.3 Przezskórna alkoholizacja guza  
 

Przezskórna alkoholizacja (Percutaneous Alcohol Injection – PEI) opiera się na właści-
wościach stężonego (absolutnego) alkoholu etylowego, który podany do guza wywołuje jego 
martwicę wskutek denaturacji protein a także dehydratacji tkanek. Wiedzie to w konsekwen-
cji do zakrzepicy drobnych naczyń w okolicy podania i dalszej martwicy guza [112, 345]. 
Wprowadzona do kliniki w 1983 roku przez Sugiurę jako sposób leczenia nieoperacyjnych 
ognisk raka wątrobowokomórkowego, była również używana w próbach paliacji ognisk 
przerzutowych. Z uwagi na nieprzewidywalność rozchodzenia się podanego alkoholu w 
guzach o litej strukturze, używana być powinna obecnie jedynie do leczenia pierwotnych 
nowotworów wątroby [112, 279, 345]. Wyniki leczenia zmian przerzutowych są złe - udało 
się uzyskać maksymalnie około pięćdziesięcioprocentowy odsetek całkowicie zniszczonych 
ognisk, toteż obecnie generalnie nie zaleca się stosowania tej metody do leczenia przerzutów 
raka jelita grubego. W tym zastosowaniu PEI została po roku 1995 niemal całkowicie 
wyparta przez metody ablacji termicznej [279]. 

 

1.4.4 Krioablacja  
 

Krioablacja jest definiowana jako zniszczenie tkanek za pomocą temperatur niższych od 
zera. Została wprowadzona do lecznictwa w celu terapii zmian położonych powierzchownie 
– na skórze, w jamie ustnej i nosowej oraz w ginekologii [151]. Destrukcyjne działanie tem-
peratury poniżej -20oC na tkanki wynika z kilku mechanizmów: 

 
1. bezpośredniego zamrożenia zawartości komórki  
2. rozerwania błon komórkowych w czasie tajania w następstwie gwałtownego 

wzrostu wielkości kryształów lodu wewnątrz komórek 
3. przesunięć jonowych wynikających z zamrożenia wody międzykomórkowej i 

wzrostu stężenia elektrolitów 
4. hipoksji wynikającej z obliteracji drobnych naczyń krwionośnych  
5. prawdopodobne działanie wynikające z działania immunologicznego oraz poprzez 

cytokiny nie zostało dotąd dokładnie zbadane [345] 
 

Możliwość zastosowania niskich temperatur do niszczenia zmian wewnątrz wątroby została 
opisana przez Coopera w roku 1963 (za [151]). Metoda ta powoduje zniszczenie wszystkich 
tkanek objętych jej działaniem to jest zarówno guza, jak też tkanki wątroby oraz drobnych 
naczyń i, co jest ważne - pęcherzyka i dróg żółciowych. Stąd ograniczenie w jej stosowaniu 
w pobliżu wnęki wątroby. Wyjątkiem pozostaje mięśniówka większych tętnic – wydaje się 
być ona odporna na działanie zastosowanego zimna. Nawet po zamrożeniu naczynia te nie 
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wykazują cech uszkodzenia ściany ani nie wykrzepiają. Prawdopodobieństwo zniszczenia 
100% komórek nowotworu wrasta po powtórzeniu cyklu mrożenia, stąd zalecenie, aby 
krioablacja składała się z dwóch cykli mrożenia-tajania, przy czym czas tajania nie powinien 
być krótszy niż czas mrożenia [151]. Zamrożenie tkanki uzyskuje się dzięki wprowadzeniu 
do jej wnętrza, zwykle pod kontrolą USG, sondy perfundowanej ciekłym azotem lub rozprę-
żającym się gazem – argonem lub podtlenkiem azotu. Pojedyncza sonda pozwala na osiąg-
nięcie strefy ablacji 49x22x22 mm, zatem dla rozszerzenia zakresu zabiegu wprowadza się 
liczne aplikatory. Pozwala to na osiągnięcie większych objętości zamrożonych tkanek - do 
60x49x56 mm [112]. Większość komercyjnych aparatów do krioablacji pozwala obecnie na 
użycie nawet 6 sond jednocześnie. Przy temperaturze cieczy chłodzącej dochodzącej do -
190oC (ciekły azot) można doprowadzić do powstania „kuli lodowej” o średnicy nawet 8 cm 
[279]. Przebieg zabiegu jest dość łatwy do obserwacji - powstająca strefa zamrożenia zmie-
nia echogeniczność tkanek i jest identyfikowana jako obszar hiperechogenny w USG, przy 
czym nie powstają artefakty związane z przemieszczaniem się gazu (powstającego podczas 
ablacji termicznej). Dzięki temu istnieje dobra korelacja pomiędzy obrazem widzianym śród-
operacyjnie a badaniem histopatologicznym. Zaleca się, podobnie jak w innych metodach 
destrukcji miejscowej guza, aby obszar ablacji przekraczał o 5-10 mm zarysy guza. Przy 
wielokrotnej aplikacji pierwsze cykle mrożenia wykonuje się w miejscu najdalej oddalonym 
od głowicy USG. Między innymi dzięki dobrej kontroli zakresu działania niskiej temperatu-
ry odsetek wznów miejscowych po krioablacji jest niski 10-15% [345]. Procedura wykony-
wana jest zazwyczaj po otwarciu jamy brzusznej (śródoperacyjnie), chociaż opisywane są 
również metody umożliwiające dostęp laparoskopowy jak i całkowicie przezskórne [112]. 
Zabieg obarczony jest około 2-4% ryzykiem zgonu a odsetek powikłań szacowany jest na 7 
do nawet 27% [112, 279, 345]. Powikłaniami typowymi dla krioablacji, szczególnie dużych i 
położonych powierzchownie guzów jest pękanie zamrożonej i odtajanej tkanki, co łączy się z 
krwawieniem, czasem wymagającym setonażu. „Cryoshock” jest również powikłaniem typo-
wym dla tej metody leczenia – jest to zespół rozsianego wykrzepiania wewnątrznaczyniowe-
go, którego prawdopodobnym mechanizmem jest uwolnienie cytokin w czasie ablacji du-
żych guzów. Jest to powikłanie rzadkie (0,1%) ale potencjalnie śmiertelne - opisywano zgon 
6 z 21 pacjentów [345]. Zapalenie płuc, ARDS i trombocytopenia wydają się być wynikiem 
aktywacji mediatorów zapalenia [56]. Pozostałe powikłania są wspólne dla metod miejsco-
wego niszczenia guzów wątroby – ropnie, krwawienia, zbiorniki żółci, uszkodzenia przyle-
gających organów. 

Wyniki leczenia za pomocą krioablacji zależą od typu i rozmiaru guza. Najlepszych re-
zultatów należy oczekiwać przy leczeniu przerzutów mniejszych niż 3 cm i HCC o wymia-
rach nie przekraczających 5 cm [112]. Ciekawym zastosowaniem krioablacji jest poszerzanie 
wskazań do resekcji wątroby poprzez wymrażanie linii cięcia miąższu wątroby, jeśli nie uda-
ło się osiągnąć odpowiedniego marginesu zdrowej tkanki. Uzyskiwane wyniki takich opera-
cji nie odbiegają od wyników samej resekcji, a krioablacja wydaje się być metodą bardziej 
predestynowaną do tego celu niż termoablacja [55, 102, 112, 236, 345]. 

 

1.4.5 Termoablacja  
 

Komórki ludzkie przystosowane są do życia w dość ograniczonym przedziale tempera-
turowym - optymalnie do około 40 stopni Celsjusza [301]. W temperaturze powyżej 43oC 
istnieje możliwość śmierci komórki – wystąpienie i ewentualna odwracalność zmian zależy 
od temperatury i czasu jej działania. Czas potrzebny do zabicia komórki szybko się skraca w 
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miarę wzrostu ciepłoty. W badaniach nad oddziaływaniem wysokiej temperatury na tkankę 
prostaty stwierdzono, iż dopiero co najmniej godzinna ekspozycja na temperaturę 46oC po-
woduje całkowite zniszczenie tkanki [182]. Taki sam efekt wywołuje kilkuminutowe oddzia-
ływanie temperatury 52oC i zaledwie kilkusekundowe – temperatury 55oC [127]. 60oC zabija 
komórki praktycznie natychmiast [301]. Należy dążyć do osiągnięcia takiej temperatury w 
całym obszarze występowania komórek nowotworowych, aby mieć pewność ich zniszczenia. 
Z przyczyny istnienia niektórych zjawisk fizycznych jest to często niewykonalne. Wyższe 
temperatury nie są konieczne do uzyskania pożądanego efektu leczniczego, występują jednak 
w obszarach działania urządzeń, często limitując ich skuteczność. 
 
 

1.4.5.1 Termoablacja za pomocą prądu wysokiej częstotliwości  
 

Zastosowanie prądu wysokiej częstotliwości w medycynie wiąże się powszechnie z naz-
wiskiem d'Arsonval [216, 301]. W 1891 roku udowodnił on możliwość przepływu prądu 
przez organizm bez powodowania skurczu mięśni – efektem „ubocznym” było wydzielanie 
się ciepła (wg [216]). Zjawisko to zostało szybko wykorzystane w chirurgii – w tym do nisz-
czenia nowotworów położonych powierzchownie. Jednym z pierwszych udokumentowanych 
zastosowań elektrokoagulacji było leczenie guza pęcherza moczowego [301]. Koncepcja le-
czenia guzów położonych śródmiąższowo (w wątrobie) wywodzi się z początku lat 90.., 
kiedy to dwie niezależne grupy badaczy (McGahan i wsp. oraz Rossi i wsp.) przedstawiły 
prace dotyczące możliwości destrukcji tkanki wątrobowej pod kontrolą USG [215, 265]. 
Udowadniały one możliwość powstania przewidywalnej strefy koagulacji wokół elektrody 
wprowadzonej do wnętrza zwierzęcego organu. W eksperymentach tych używano zwykłych 
igieł medycznych izolowanych elektrycznie z wyjątkiem końcówki oraz klasycznego 
generatora prądu wysokiej częstotliwości używanego na co dzień w chirurgii [216]. Tego 
rodzaju osprzęt pozwalał na uzyskanie około jednocentymetrowej strefy koagulacji [216]. 
Późniejsze eksperymenty mające na celu poszerzenie zakresu zniszczenia tkanek udowodni-
ły, iż ze względu na niektóre zjawiska fizyczne, nie jest możliwe uzyskanie średnicy strefy 
ablacji większej niż ok. 1,6 cm za pomocą elektrody aktywnej o klasycznej budowie i akcep-
towalnej grubości [124, 126]. W połowie lat 90. powstały konstrukcje pozwalające na 
ominięcie niektórych ograniczeń i uzyskanie 3–5-centymetrowej strefy koagulacji miąższo-
wej przy zastosowaniu elektrod nie grubszych niż 2 mm. Zasady ich działania są opisane 
dalej.  
 
 
 
Podstawy fizyczne działania prądu wysokiej częstotliwości (w.cz.)  
 

Prąd elektryczny przepływający przez organizm ludzki wywiera nań różne działanie, w 
zależności od jego częstotliwości. Prąd stały lub zmienny o niskiej częstotliwości wywołuje 
głównie skurcz mięśni, podczas gdy zmienny o wysokiej częstotliwości jest wolny od tego 
efektu. W zakresie tzw. częstotliwości radiowych, na których pracuje większość obecnie sto-
sowanych w medycynie generatorów (zwykle 350-500 kHz) – dominuje zjawisko wydziela-
nia ciepła na skutek tarcia jonów zawartych w płynach ustrojowych. Zjawisko to jest zauwa-
żalne na całej drodze przepływu prądu, jednak jego największe natężenie obserwuje się w 
obszarach zwiększonej gęstości prądu. W klasycznym zastosowaniu – elektrokoagulacji 
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zmierzającej do uzyskania hemostazy w polu operacyjnym największą gęstość prądu uzys-
kuje się w okolicy końcówki roboczej – „noża”, który rozgrzewa się do bardzo wysokiej 
temperatury, podczas gdy elektroda bierna pozostaje chłodna. Dla zachowania bezpieczeń-
stwa operowanych chorych współczesne generatory budowane są w oparciu o zasadę „izo-
lacji od ziemi” – tak, aby przypadkowe „uziemienie” pacjenta (np. dotknięcie do elementów 
stołu operacyjnego) nie spowodowało jego oparzenia. Jest to szczególnie ważne w przypad-
ku urządzeń do termoablacji – są one przewidziane do pracy z wyższymi mocami (do 200 i 
więcej wat) i zwykle przez dłuższy czas w porównaniu z typowymi urządzeniami chirurgicz-
nymi. Schematycznie układ elektryczny zestawu do termoablacji prądem wysokiej częstotli-
wości przedstawiony jest na ryc. 2. Rycina przedstawia najprostszy układ z wykorzystaniem 
pojedynczej prostej elektrody czynnej. 
 
 
 
 

 
 
Ryc. 2. Schemat układu elektrycznego aparatury do ablacji prądem w.cz. 
Fig. 2. Scheme of electric circuit during radiofrequency thermal ablation 
 
 

Działanie urządzeń do elektrokoagulacji termicznej od samego początku ich zastosowa-
nia opiera się o istnienie dwóch elektrod, pomiędzy którymi przepływa prąd wysokiej częs-
totliwości. W przypadku urządzeń monopolarnych, a do takich zalicza się większość produ-
kowanych obecnie przemysłowo aparatów do termoablacji, mamy do czynienia z elektrodą 
bierną (dyspersyjną), o dużej powierzchni oraz elektrodą czynną – zdecydowanie mniejszą. 
Ponieważ prąd płynący przez obwód elektryczny (definiowany jako liczba przemieszczają-
cych się elektronów w jednostce czasu) jest taki sam w każdym punkcie tego obwodu, różni-
ca w efekcie termicznym jest spowodowana różnicą powierzchni elektrod. Gęstość prądu 
(definiowana jako liczba elektronów poruszających się w jednostce czasu na powierzchnię 
przekroju obwodu) jest znacznie mniejsza w okolicy wielkopowierzchniowej elektrody 
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biernej niż punktowej elektrody czynnej. Schematyczne przedstawienie tej sytuacji jest na 
ryc. 3 

W przypadku zastosowania aparatów bipolarnych, co najmniej 2 elektrody są wprowa-
dzane do niszczonej zmiany. Dostępne obecnie urządzenia umożliwiają połączenie kilku ele-
ktrod w celu optymalnego rozłożenia zakresu rozkładu temperatur w tkance. Tego typu 
aparatura nie wymaga stosowania elektrody biernej. 

 
 
 

 
 

Ryc. 3. Graficzna ilustracja pojęcia gęstości prądu w.cz. 
Fig. 3. Graphical illustration of density of RF current 
 
 
 
Metody zwiększania zakresu ablacji termicznej prądem wysokiej częstotliwości 

  
W latach 90-tych ubiegłego stulecia opracowano najlepiej dotychczas udokumentowaną 

metodę zwiększania zakresu ablacji termicznej prądem w.cz. – elektrodę LeVeena. Jej kon-
strukcja to w istocie wiązka (4-10) cienkich drucików (prongs) umiejscowionych we wspól-
nej, grubszej osłonie. Po wprowadzeniu elektrody do guza druciki są stopniowo wysuwane, a 
wokół każdego z nich tworzy się strefa podwyższonej temperatury, co doprowadza do 
zwiększenia zasięgu strefy ablacji do nawet 7 cm w najnowszych konstrukcjach. Ze względu 
na duże ryzyko wysuszania tkanek i karbonizacji (elektrody bezpośrednio przewodzące prąd 
do guza mają bardzo niewielkie przekroje, stąd wysoka gęstość prądu w ich otoczeniu) pro-
cedura dostarczania energii jest skomplikowana i długotrwała. Zaletą „igły” LeVeena jest op-
cja bezpośredniego odczytu temperatury w otoczeniu elektrod, jak również możliwość mo-
dyfikacji strefy ablacji przez wyłączanie niektórych z nich (np. w celu ochrony naczyń lub 
dróg żółciowych). Dodatkowo rozprężona w guzie konstrukcja uniemożliwia jej dyslokację 
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w czasie na przykład odruchowego kaszlu chorego itp. Wadą – niepełna przewidywalność 
toru rozchodzenia się zakrzywionych elektrod, szczególnie w twardych guzach nowotworo-
wych, możliwe problemy z pełnym wprowadzeniem pokrytych skarbonizowaną tkanką elek-
trod do osłony oraz większa niż w innych technikach średnica wprowadzanego do guza ele-
mentu. Przy kilkakrotnej ablacji (wielu guzów) wnętrze elektrody oraz jej elementy muszą 
być czyszczone w celu usunięcia nagaru i resztek tkankowych, co jest niejednokrotnie czaso-
chłonne i kłopotliwe. Aparaturę do ablacji prądem w.cz. opartą o zastosowanie elektrody 
LeVeena produkują RITA (obecnie w składzie konsorcjum Angiodynamics) – Starburst®  
oraz Radiotherapeutics . 

Z uwagi na to, iż podstawowym problemem ograniczającym zakres propagacji energii 
podczas termoablacji prądem wysokiej częstotliwości jest wysoka gęstość prądu w bezpo-
średniej bliskości elektrody i związane z tym zjawiska: wysuszania tkanek i ich karbonizacji 
kolejną koncepcją zmierzającą do poszerzenia strefy destrukcji termicznej jest użycie elek-
trod wewnętrznie chłodzonych (internal cooled electrode). Idea ich użycia wiąże się z fak-
tem zachowywania się schłodzonej warstwy tkanek bezpośrednio przylegającej do elektrody 
w sposób podobny do zwykłego przewodnika prądu elektrycznego. Dobrze uwodniony rozt-
wór jonów obecny w komórkach i przestrzeni pozakomórkowej działa jak „wirtualna nakład-
ka” poszerzająca elektrodę, a tym samym odsuwająca niekorzystne dla przebiegu procesu 
ablacji termicznej zjawiska od samej elektrody, ale również zmniejszając gęstość prądu na 
powierzchni tej „elektrody”. Pozwala na działanie ze znacznie większymi mocami generato-
ra, poszerzając strefę działania wysokiej temperatury. Zaletą tej konstrukcji jest jej niewielka 
grubość i brak jakichkolwiek części ruchomych i o przekroju otwartym, nie ulega ona rów-
nież karbonizacji, co ułatwia wielokrotną ablację w czasie pojedynczego zabiegu. Wadą – 
konieczność prowadzenia dodatkowych przewodów do chłodzenia, używanie schłodzonej 
wody oraz podatność na dyslokację w tkankach. Aparaturę opartą o ideę wewnętrznego chło-
dzenia – CoolTip® produkuje firma Radionics (obecnie konsorcjum Tyco). Wewnętrzne 
chłodzenie elektrod jest również elementem bipolarnego aparatu – Celon®, produkowanego 
przez firmę Olympus. 

Trzecią metodą mającą na celu zwiększenie uwodnienia tkanek poddawanych procesowi 
ablacji prądem wysokiej częstotliwości jest wprowadzanie roztworu jonów bezpośrednio do 
guza poprzez otwory w elektrodzie. Metoda ta pierwotnie zastosowana była przez firmę 
Bertchold, obecnie znalazła również zastosowanie w produktach firmy RITA, gdzie podawa-
ny przez drobne kanały w obrębie elektrody LeVeena fizjologiczny roztwór soli zwiększa 
uwodnienie tkanek, ale również zapobiega karbonizacji elektrod. Zaletą bezpośredniego 
wprowadzania roztworu jonów do poddawanej ablacji tkanki jest prostota konstrukcji elek-
trod (podstawowego typu) i ich niewielka średnicą wadą – jej „otwarta” struktura, podatność 
na dyslokację oraz nieprzewidywalność rozchodzenia się podawanego roztworu. W krańco-
wych przypadkach może to doprowadzić do poważnego uszkodzenia termicznego niepożą-
danych struktur - przede wszystkim dróg żółciowych przez prąd płynący „kanałem” wytwo-
rzonym przez podawaną sól fizjologiczną [78, 125, 119, 123]. 

W ostatnich latach wprowadzono na rynek konstrukcję bipolarną elektrod do ablacji prą-
dem wysokiej częstotliwości. Ich budowa jest oparta na idei elektrody wewnętrznie chłodzo-
nej, ale dodatkowo przepływ prądu wysokiej częstotliwości odbywa się pomiędzy aktywny-
mi polami jednej, dwóch lub trzech elektrod wprowadzonych do guza. Każda elektroda po-
siada dwa nieizolowane fragmenty, przewodzące prąd w.cz. Elektroniczny sterownik zapew-
nia zmienność toru przechodzenia prądu przez tkankę, energia jest wydzielana w całości 
wewnątrz nowotworu (w generatorach monopolarnych połowa jest rozpraszana na elektro-
dzie biernej). Konstrukcja tego typu jest stosunkowo nową, wydaje się jednak, że obok jej 
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niewątpliwych zalet może mieć wady (jak elektrody wewnętrznie chłodzone) związane ze 
skomplikowaniem budowy oraz podatnością na dyslokację. Ich sposób wprowadzania 
(specjalna prowadnica dla 3 igieł) może utrudniać ablację przezskórną, szczególnie prowa-
dzoną z przestrzeni międzyżebrowych. 
 
 

1.4.5.2 Termoablacja mikrofalowa  
 

Rozwój tej metody leczniczej zapoczątkowało skonstruowanie w roku 1986 przez Tabu-
se i wsp. miniaturowej diody mikrofalowej, która mogła być wprowadzona głęboko do tkan-
ki i tam produkować energię cieplną (wg [81]). W początkach lat 90 trafiła ona do praktyki 
klinicznej. Idea działania urządzeń jest podobna do opisywanych powyżej, tym niemniej me-
dium działającym nie jest prąd a fala elektromagnetyczna. Nie występuje konieczność mody-
fikacji kształtu elektrod (a w zasadzie anten), jak to ma miejsce przy urządzeniach do termo-
ablacji prądem w.cz., chociaż obecnie twają próby takiego ich ukształtowania, aby poszerzyć 
strefę zniszczenia tkanek. Urządzenia  pracują z zakresie bardzo wysokich częstotliwości mi-
krofalowych (zwykle około 2450 MHz). Mikrofale są emitowane z dystalnej części wkłutej 
końcówki i powodują zniszczenie maksimum około dwucentymetrowej strefy miąższu, stąd 
posługujący się tą metodą zalecają ablację zmian nie większych niż 3 cm [81, 288]. Przebieg 
procedury jest podobny jak przy ablacji prądem w.cz. Różnicą jest krótki czas aplikacji czyn-
nika termicznego – 30-60 sekund przy mocy ok. 60-80 W [288]. Powoduje to znacznego 
stopnia zniszczenia struktur obecnych w wątrobie – stąd opisywane znaczne odsetki powik-
łań m.in. w postaci przetok tętniczo-żylnych [81]. W leczeniu stosuje się różne schematy: od 
wielokrotnej (nawet kilkudziesięciokrotnej [331]) aplikacji w czasie jednego zabiegu po 
powtarzanie ablacji kilka razy w tygodniu do uzyskania całkowitego zniszczenia zmiany 
[81]. Jest to możliwe m.in. dzięki wykonywaniu tych zabiegów w znieczuleniu miejscowym 
[241, 288, 349]. 
 
 

1.4.5.3 Termoablacja laserowa  
 

Termoablacja przy użyciu lasera (laser-induced interstitial thermotherapy,  LITT) rozpo-
częła się na początku lat 80, kiedy w modelu eksperymentalnym (Brown i wsp. – 1983) udo-
wodniono możliwość ablacji tkanek litych za pomocą energii dostarczanej za pomocą świat-
łowodu z lasera Nd-YAG (neodymium yttrium aluminium garnet). Pierwsze doniesienia o 
zastosowaniu metody do leczenia raka wątrobowokomórkowego pochodzą z 1985 roku 
(Hashimoto i wsp.) a w odniesieniu do przerzutów – z roku 1989 (Steger i wsp.) [81]. W po-
czątkowej fazie rozwoju LITT do tkanki wprowadzane były „nagie” włókna światłowodowe, 
mogące być zasilane mocą 2-2,5 W, gdyż większa ilość dostarczanej energii powodowała 
zwęglanie tkanek i ograniczenie skuteczności metody. Obecnie można już korzystać z chło-
dzonych za pomocą soli fizjologicznej aplikatorów mogących odprowadzić 10-12 W/cm dłu-
gości aktywnie rozpraszającej światło końcówki [81, 324, 323]. Pomimo postępu wciąż 
możliwe jest uzyskanie jedynie około dwucentymetrowego pola ablacji po jednorazowej 
aplikacji energii lasera, większe zmiany mogą być leczone umieszczeniem w guzie kilku 
światłowodów i/lub kilkukrotnym wytwarzaniem nakładających się stref zniszczenia. Zaletą 
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LITT jest jej pełna kompatybilność z MRI – energia może być doprowadzana nawet z odleg-
łości 10 m za pomocą niemetalowych światłowodów, podobnie niemagnetyczne są pozosta-
wiane w guzie aplikatory. Przy wykorzystaniu otwartych systemów tomografii rezonansu 
magnetycznego możliwe jest zarówno precyzyjne umiejscowienie światłowodu w guzie, jak 
też bezpośrednia kontrola zakresu zniszczenia tkanek. Przy odpowiednim oprogramowaniu 
aparatu istnieje nawet technologia pozwalająca na monitorowanie temperatury on-line. Właś-
ciwości te sprawiają, że wykonywana pod kontrolą MRI ablacja laserowa charakteryzuje się 
minimalną ilością wznów miejscowych. Vogl i wsp. osiągnęli po 6 miesiącach zaledwie 1,9-
4,4% wznów miejscowych – w zależności od rozmiaru guza – w leczeniu przerzutów raka 
jelita grubego do wątroby. Odpowiednio dobrany materiał pozwolił w tym przypadku na 
uzyskanie mediany czasu przeżycia od wykrycia przerzutów 4,4 lat przy 37% przeżyciu 5-
letnim [323]. Wadą metody jest jej koszt związany zarówno z samym sprzętem (laser, świat-
łowody), ale też koniecznością wielogodzinnego wykorzystania tomografu rezonansu mag-
netycznego. 
 
 

1.4.6 Inne  
 

Powodzenie niektórych metod leczenia miejscowego zmian przerzutowych w wątrobie 
spowodowało poszukiwanie innych sposobów lokalnego niszczenia guza. Próbowano to 
uzyskiwać przy użyciu środków chemicznych jak i fizycznych. Stosowano iniekcje kwasu 
octowego (Percutaneous acetic acid injection – PAAI) a nawet lokalnie wstrzykiwano che-
mioterapeutyki do guza [112]. Wstrzykiwanie 50% kwasu octowego miało mieć przewagę 
nad terapią stężonym alkoholem ze względu na łatwiejszą penetrację przez przegrody wew-
nątrz guza i mniejszą ilość preparatu wymaganą do osiągnięcia efektu terapeutycznego, jed-
nak pomimo niskiej ceny procedury, nie znalazło szerokiego zastosowania [112, 113]. Fi-
zyczne oddziaływanie na guz mające na celu jego zniszczenie prowadzone jest zarówno dro-
gą przezskórnego dostarczania czynnika powodującego destrukcję bezpośrednio do wnętrza 
guza (wrząca sól fizjologiczna, elektrody do elektrolizy wewnątrz wątroby, źródła promie-
niowania), jak też wybiórczego poddawania nowotworu działaniu promieniowania jonizu-
jącego dawkowanego za pomocą specjalnych, bramkowanych oddechowo, urządzeń [128, 
154, 263, 310]. Istnieją również obiecujące metody selektywnego, przeztętniczego wprowa-
dzania mikrosfer związanych z itrem-90 lub jodem-125 do guzów w wątrobie i podawania 
ich lokalnemu działaniu dużej dawki (do 500 Gy) promieniowania beta (mikro-brachytera-
pia) [147, 158, 197, 233]. 
 
 

1.5 Leczenie systemowe raka jelita grubego  
Liczne prospektywne badania wykazały, iż zarówno długość, jak i jakość życia chorych 

z zaawansowanym rakiem jelita grubego poprawia się po zastosowaniu chemioterapii syste-
mowej w porównaniu z najlepszym postępowaniem zachowawczym (best supportive care) 
[18, 69, 277]. Metaanaliza 13 podobnych badań ujawniła, iż odsetek rocznych przeżyć u cho-
rych z przerzutami z raka jelita grubego wzrósł znamiennie z 34% do około 50%, a mediana 
czasu przeżycia wydłużyła się o 3,7 miesiąca [3]. W ciągu ostatnich kilkunastu lat do użytku 
wprowadzono wiele nowych leków przeciwnowotworowych, a których 5 (kapecytabina 
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/Xeloda/, irinotekan /Camptosar/, oksaliplatyna /Eloxatin/, cetuximab /Erbitux/ i bevacizu-
mab /Avastin/) uzyskały akceptację FDA dla leczenia raka jelita grubego, co świadczy o 
udowodnionej ich skuteczności [222, 282]. Poza USA do użytku dopuszczono też tegafur –  
prekursor fluorouracylu podawany doustnie [222]. W leczeniu zaawansowanych postaci raka 
jelita grubego używany jest również raltitrexed /Tomudex/. Ich wspólne lub naprzemienne 
stosowanie prowadzi do dalszego wydłużenia czasu przeżycia chorych, kosztem jednak 
znacznego zwiększenia kosztów takiego leczenia. Szacuje się, że koszt takiej skojarzonej 
terapii w USA może wynieść ponad 30 tysięcy dolarów za 8-tygodniowy cykl, wymagany do 
oceny odpowiedzi na podawane leki [282]. 

 

1.5.1 Związki fluoropirymidynowe  
 

Podstawowym lekiem w leczeniu systemowym raka jelita grubego jest 5-fluorouracyl 
(5-FU). Należy on do leków antynowotworowych z grupy antymetabolitów. 5-FU, który za-
licza się do analogów pirymidyn, jest lekiem fazowo specyficznym. Działa przede wszyst-
kim na komórki syntetyzujące DNA (faza S). Jego wyróżnikiem jest jednak liniowa zależ-
ność działania od podanej dawki, bez klasycznego „plateau” - następującego po wysyceniu 
punktów uchwytu działania leku. Świadczy to o wielomiejscowym mechanizmie działania. 
Obok blokowania syntezy DNA na zasadzie hamowania syntetazy tymidylowej (podstawo-
wy mechanizm działania), dochodzi do wbudowywania metabolitów 5-FU do kwasu rybo-
nukleinowego (RNA) i, w konsekwencji, zaburzenia produkcji białek oraz produkcji dużej 
ilości reaktywnych form tlenu uszkadzających komórkę [332]. Zsyntetyzowany w końcu lat 
50-tych ub. wieku do połowy lat 90-tych stanowił praktycznie jedyny skuteczny lek w lecze-
niu raka jelita grubego [28, 134, 222, 282, 312]. W początkowym okresie proponowano jego 
wspólne podawanie z lewamizolem, obecnie standardem jest jego łączenie z kwasem folino-
wym (leukoworyną=LV), która stabilizuje połączenie 5-FU i syntetazy tymidylowej, zapew-
niając przez to skuteczniejsze działanie tej kombinacji [172, 175, 222]. Leczenie 5-FU+LV 
umożliwia osiągnięcie około 17-21% odsetka obiektywnych odpowiedzi (objective-response 
rate) definiowanych jako redukcja wielkości guza o 50% i przedłużenie o prawie 100% (z 6 
do 11-12 miesięcy) mediany czasu przeżycia chorych z zaawansowanym rakiem jelita 
grubego [222, 312]. 

W celu zwiększenia skuteczności leczenia oraz zmniejszenia ilości działań niepożąda-
nych wprowadzono rozliczne schematy stosowania 5-FU i LV. Podawanie kombinacji tych 
leków w cyklu 5 dni bolus – 4-5 tygodni przerwy prowadzi najczęściej do wystąpienia 
neutropenii i zapalenia jamy ustnej jako objawów ubocznych, podczas gdy cotygodniowy 
bolus jest częściej źródłem biegunek. Schematy zakładające ciągłe, wysokie stężenie 5-FU 
(podawanie w pompie, doustne pre-metabolity) obarczone są często rumieniem dłoni i 
podeszew stóp (palmar-plantar erythrodysesthesia – PPE) [43, 75, 134, 201, 222]. Wyniki 
różnych schematów podawania leków w bolusie (schemat de Gramont'a, Lokich'a, Mayo 
Clinic) wydają się podobne [214]. Wystąpienie działań ubocznych określonego typu może 
być wskazaniem do zmiany sposobu podawania leku. Ze względu na fazowość działania 5-
FU najbardziej korzystne, z onkologicznego punktu widzenia, wydaje się być jego podawa-
nie zapewniające poziom terapeutyczny przez długi czas – w ciągłym wlewie dożylnym. 
Faktycznie, postępowanie takie wiedzie do nieznacznej poprawy efektywności, a różnice w 
kosztach i ograniczenia jakości życia przy tym trybie ordynowania leku są mało istotne w 
warunkach zachodnioeuropejskich i amerykańskich [2, 202, 203]. Innym sposobem na 
zapewnienie stałego poziomu fluorouracylu jest jego podanie doustne. 
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1.5.1.1 Doustne fluoropirymidyny  
 

Próby doustnego podawania 5-FU zakończyły się niepowodzeniem terapeutycznym 
udowodnionym w dużej, randomizowanej, podwójnie ślepej próbie kontrolowanej placebo w 
latach 70-tych [222]. Prawdopodobną przyczyną niepowodzenia stała się nieprzewidywalna 
wchłanialność leku na skutek różnej koncentracji śluzówkowej dehydrogenazy dwuhydropi-
rymidynowej – enzymu odpowiedzialnego za katabolizm 5-FU. Strategie zmierzające do 
zmniejszenia zależności wchłaniania fluoropirymidyn od wyżej wymienionego enzymu 
obejmują podanie leków, które przechodzą barierę jelitową i dopiero potem ulegają 
przekształceniu do aktywnego metabolitu 5-FU oraz blokowanie aktywności śluzówkowej 
dehydrogenazy dwuhydropirymidynowej innym lekiem. 

 
Kapecytabina (Xeloda) została zaaprobowana przez FDA w 1998 roku [282]. Jest to cy-

tostatyk sam w sobie pozbawiony cytotoksyczności – karbaminian fluoropirymidyny, który 
działa jako doustny prekursor cytotoksycznej cząsteczki 5- fluorouracylu. Do aktywacji do-
chodzi w przebiegu trzech reakcji enzymatycznych, z których ostatnią generowana przez 
fosforylazę tymidynową (ThyPase), zachodzi w tkankach. Stężenie ThyPase w guzie nowo-
tworowym jest wyższe niż w zdrowych narządach, stąd też z założenia wyższe stężenia 5-FU 
mają miejsce w tkankach raka. Dwa randomizowane badania kliniczne dowiodły większego 
odsetka obiektywnych odpowiedzi klinicznych w porównaniu z podawaniem 5-FU w bolusie 
(19 i 25% w porównaniu z 15%), lecz nie przekładało to się istotnie na wzrost mediany czasu 
przeżycia (13 vs 12 miesięcy) [222]. Zgodnie z przewidywaniami przy stosowaniu kapecyta-
biny znacząco częściej pojawia się rumień podeszew i stóp (ponad 50%), ale 4 z pozostałych 
6 typowych objawów ubocznych (biegunki, zapalenie błon śluzowych, nudności i łysienie) 
są statystycznie istotnie rzadsze niż u leczonych 5-FU + LV. Wybór metody leczenia nie ma 
znaczenia w odniesieniu do wymiotów i uczucia zmęczenia. Powikłania hematologiczne –  
neutropenia - są znacząco rzadsze w grupie leczonej kapecytabiną (2,2% vs 21,2%), co skut-
kuje mniejszą ilością gorączek neutropenicznych i posocznic (0,2% vs 3,4%) [134]. Także 
łączne koszty leczenia lekami doustnymi wydają się być mniejsze, ze względu na niższy 
koszt hospitalizacji i leczenia powikłań, mimo znacznie wyższych kosztów związanych z 
zakupem leku (2072 vs 725 funtów brytyjskich) [329, 330]. Różnica na korzyść leczenia 
doustnego utrzymałaby się nawet biorąc pod uwagę koszt leków dla 8-tygodniowej terapii 
podawany przez Schrag (63 USD dla schematu Mayo Clinic, 304 USD – dla Roswell Park i 
263 USD dla LV5FU2) [282]. 

 
Lekiem nie dopuszczonym do użytku w USA jest tegafur z uracylem (UFT, Uftoral® - 

Bristol-Myers-Squibb), ma on jednak w krajach Wspólnoty Europejskiej podobną do kape-
cytabiny rejestrację [329]. Wynaleziony w Japonii prekursor 5-FU (dopuszczony do obrotu 
w 1983 roku) skojarzony jest z uracylem, mającym za zadanie ochronę aktywnego składnika 
leku. W połączeniu z leukoworyną zapewnia podobne do kapecytabiny wyniki leczenia [134, 
222, 329]. 

1.5.1.2 Terapie regionalne z użyciem fluoropirymidyn 
 

Spostrzeżenie, że przerzuty do wątroby są często odpowiedzialne za obraz zaawansowanej 
choroby nowotworowej wywodzącej się z jelita grubego oraz fakt, że ich unaczynienie pocho-
dzi głównie ze strony tętnicy wątrobowej, podczas gdy miąższ wątroby otrzymuje zaopatrzenie 
w krew z dwóch źródeł – tętnicy wątrobowej i żyły wrotnej, stało się podstawą wdrożenia 
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leczenia regionalnego przerzutów raka jelita grubego do wątroby [18]. Polega ono na 
podawaniu 5-FU lub jego analogu – floksurydyny (FUDR) bezpośrednio do tętnicy wątro-
bowej za pomocą cewniczka wprowadzonego przez tętnicę udową lub nawet wszczepionego 
operacyjnie – zwykle do tętnicy żołądkowo-dwunastniczej. Wybrana fluoropirymidyna jest 
następnie podawana w bolusie lub trwającym wiele godzin wlewie ciągłym. W ostatnim czasie 
pojawiły się implantowalne pompy mające zapewnić nieprzerwaną podaż leku, uzupełniane 
raz na kilka-kilkanaście dni [173]. Wyniki leczenia są niejednoznaczne – metaanaliza wielu 
randomizowanych badań dotyczących infuzji do tętnicy wątrobowej w leczeniu przerzutów 
raka jelita grubego (HAI – hepatic arterial infusion) wskazuje na znaczną poprawę ilości 
pozytywnych odpowiedzi (41 vs 14%) i istotną statystycznie poprawę względnego przeżycia 
(p=0.0009), to dwa inne, nowsze, randomizowane badania zaprzeczają takiej zależności [28]. 
Odsetek odpowiedzi uzyskiwanych za pomocą współcześnie dostępnych leków stanowi 
konkurencję dla HAI z użyciem fluoropirymidyn, przede wszystkim ze względu na 
złożoność procedury, która powoduje, że zaledwie 63% chorych kwalifikowanych do 
chemioterapii przeztętniczej może być poddana tej procedurze, a średnia ilość podań wynosi 
zaledwie dwa [37, 160]. Z drugiej strony najnowsze doniesienia Kemeny i wsp. mówią o 
90% odpowiedzi na leczenie kombinowane HAI + leczenie systemowe z użyciem nowoczes-
nych leków i medianie czasu przeżycia 36 miesięcy u wybranych chorych z nieoperacyjnymi 
przerzutami raka jelita grubego do wątroby [156]. Wskazuje to na znaczny potencjał leczenia 
regionalnego jako metody wspomagającej w przypadku chorych, u których przerzuty do 
wątroby stanowią główny problem terapeutyczny, nie może być to jednak jedyny sposób 
leczenia [156]. Dostępność tej metody leczenia w Polsce jest znikoma (Klinika Onkologii, 
Wojskowy Instytut Medyczny, Warszawa) [49, 173]. 

Przeztętnicza chemoembolizacja (Transarterial chemoembolization, TACE) jest prost-
sza technicznie, nie zapewnia jednak tak dobrych wyników jak HAI. W 19 badaniach kli-
nicznych oceniających wyniki leczenia 324 chorych odpowiedź pozytywną zanotowano w 
25-100% przypadków (w zależności od kryteriów) a mediana czasu przeżycia wahała się od 
7 do 23 miesięcy [28]. Ocenia się, że metoda ta może pomóc kontrolować guzy wolno 
rosnące, podczas gdy nowotwory o dużej dynamice wzrostu stosunkowo szybko ulegają 
wznowie. TACE nie jest obecnie polecana jako standardowe leczenie przerzutów z raka 
jelita grubego do wątroby [28]. 
 
 

1.5.2 Irinotekan  
 

Irinotekan (Campto, Camptosar, CPT-11) jest półsyntetyczną pochodną naturalnego 
alkaloidu – kamptotecyny. Jego mechanizm działania polega na interakcji z topoizomerazą I 
w fazie G2 cyklu komórkowego [192, 222]. W jego wyniku dochodzi do fragmentacji łań-
cuchów DNA podczas replikacji i śmierci komórki. 

Irinotekan jest prekursorem substancji aktywnej (SM-38), która powstaje na drodze hy-
drolizy przez wątrobowe karboksylesterazy [222]. Wydalany jest z moczem i żółcią w pos-
taci nieaktywnej (po glukuronizacji), część jest inaktywowana na drodze oksydacji w cyto-
chromach P-450. Enzymem biorącym udział w glukuronizacji irinotekanu jest UDP-gluku-
ronosyltransferaza 1A1 (UGT1A1), jej polimorfizm ma być odpowiedzialny za nasilenie 
objawów ubocznych (głównie z zakresu przewodu pokarmowego i szpiku). Trwają prace nad 
zindywidualizowaniem dawkowania irinotekanu w zależności od profilu genetycznego doty-
czącego tego enzymu [222]. 
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Badania skuteczności leczenia za pomocą irinotekanu wykazały znamiennie lepsze prze-
życia całkowite u osób z wczesną progresją zaawansowanego raka okrężnicy po 5-FU w po-
równaniu do najlepszego leczenia objawowego (Cunningham i wsp., 1998, p=0,0001), po-
prawiła się również jakość życia chorych [192]. W połączeniu z 5-FU i LV, podawany za-
równo w bolusie (schemat IFL) jak też 48-godzinnym wlewie irinotekan zwiększa dwukrot-
nie liczbę odpowiedzi na leczenie (zmniejszenie masy guza), przedłużając medianę czasu 
przeżycia o 2 miesiące. Objawem niepożądanym kombinacji tych leków jest zwiększona 
liczba istotnych klinicznie supresji szpiku i biegunek, wydaje się jednak, że odpowiednia do 
aktywności UGT1A1 modyfikacja dawkowania powinna poprawić tolerancję leczenia [222]. 
W badaniu Köhne'a przez dodanie irinotekanu do cotygodniowych 24-godzinnych wlewów 
5-FU+LV uzyskano odsetek odpowiedzi 62,2% ( w porównaniu do 34,4%) i wydłużenie me-
diany czasu przeżycia do 20,1 miesiąca [168]. Terapia w oparciu o irinotekan jest zalecana 
przez NICE (British National Institute for Clinical Excellence) jako terapia drugiego rzutu w 
przypadku niepowodzenia 5FU/LV w leczeniu zaawansowanego raka jelita grubego [255]. 
Koszt ośmiotygodniowego cyklu terapii przeciwnowotworowej z użyciem irinotekanu wyno-
si ponad 9 000 dolarów amerykańskich [282]. Trwają prace nad uzyskaniem doustnej formy 
leku – ich wstępne wyniki pozwalają przypuszczać, iż realna jest perspektywa leczenia raka 
jelita grubego za pomocą leków podawanych wyłącznie per os [251]. 
 
 

1.5.3 Oksaliplatyna  
 

Oksaliplatyna (Eloxatin) jest pochodną platyny trzeciej generacji, która hamuje replika-
cję DNA w wyniku tworzenia krzyżowych wiązań pomiędzy sąsiednimi cząsteczkami guani-
ny lub guaniny i adenozyny i indukuje apoptozę komórki [222, 244]. W odróżnieniu od in-
nych cytostatyków opartych o platynę (cisplatyna, karboplatyna) w badaniach przedklinicz-
nych na liniach komórkowych wykazano jej aktywność w stosunku do raka jelita grubego 
[222]. Stwierdzono również istotny synergistyczny efekt jej stosowania, przede wszystkim z 
5-FU i brak interakcji farmakokinetycznych z irinotekanem i topotekanem [222, 244]. Akty-
wne pochodne oksaliplatyny pochodzą z nieenzymatycznej biotransformacji leku. Łączą się 
one szybko i silnie z białkami surowicy i krwinkami, jednak właściwości przeciwnowotwo-
rowe wykazują jedynie cząstki pozostające w postaci wolnej w surowicy. Lek związany z 
krwinkami nie ulega wtórnemu uwalnianiu do surowicy i metabolizowany jest bardzo powoli 
– ślady substancji można wykryć jeszcze 63 dni po jednorazowym podaniu [244]. Typowymi 
objawami niepożądanymi są objawy neurologiczne - ostre dyzestezje (nieprawidłowe odczu-
wanie bodźców) i parestezje w obrębie kończyn, które występują u większości (85-95%) 
chorych i często zależą od ekspozycji na zimno. Ich częstość jest zwykle odwrotnie propor-
cjonalna do czasu infuzji leku.  

Przewlekłe objawy neurologiczne – polineuropatia czuciowa obwodowa – zależy od 
kumulacyjnej dawki cytostatyku. Dawka 1170 mg/m2 skutkuje ciężką postacią polineuropatii 
u około 50% leczonych. Odstawienie leku lub zmniejszenie dawki zwykle szybko redukuje 
objawy, wywołane, z punktu widzenia fizjologii komórki, wydłużeniem czasu otwarcia 
kanału sodowego poprzez chelatowanie jonów Ca++ [222, 244]. Pozostałe objawy uboczne są 
stosunkowo powszechne, jednak ich natężenie nie jest zwykle duże i w większości 
przypadków nie powodują konieczności przerwania terapii. 

Wyniki leczenia oksaliplatyną jako jedynego leku pierwszego i drugiego rzutu dla prze-
rzutów raka jelita grubego nie są wiele lepsze niż klasycznej kombinacji 5-FU/LV, ale zde-
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cydowanie poprawiają się przy zastosowaniu schematu FOLFOX – dołączającej oksaliplaty-
nę do tych leków. Istnieje wiele randomizowanych badań klinicznych wykazujących zdecy-
dowaną przewagę schematu FOLFOX, tak, że jest ona obecnie w USA i wielu krajach Euro-
py Zachodniej uważana za rutynowe leczenie w tych przypadkach [213, 222, 255]. Wadą le-
czenia opartego na oksaliplatynie jest jego wysoki koszt - 8-tygodniowy cykl pochłania pra-
wie 12 000 dolarów USA jako cenę leków, do tego dochodzą wydatki na ich podawanie w 
formie ciągłych wlewów dożylnych [282]. 
 

1.5.4 Cetuximab  
 

Cetuximab (Erbitux, C225) jest przeciwciałem monoklonalnym – chimeryczną immu-
noglobuliną G1 skierowaną przeciwko receptorowi naskórkowego czynnika wzrostu (epider-
mal growth factor, EGF) używaną w leczeniu raka jelita grubego [175, 302, 317, 333]. Akty-
wacja receptora EGF inicjuje kaskadę zdarzeń prowadzących do podziałów komórkowych i 
hamowania apoptozy a także migracji komórek i angiogenezy [302, 317]. Jego zablokowanie 
prowadzi do korzystnych, z punktu widzenia leczenia nowotworu, skutków: 

1. zatrzymania cyklu komórkowego (w wyniku nagromadzenia inhibitora cyklu ko-
mórkowego p27KIP1) 

2. nasilenia apoptozy (w wyniku indukcji białka BAX i aktywacji kaspazy 3,8,9) 
3. zahamowania angiogenezy  
4. zmniejszenie dynamiki inwazji nowotworowej i przerzutowania (wskutek zmniej-

szenia aktywności metaloproteinaz) [333]. 
 
Inny mechanizm działania sprawia, iż łączne zastosowanie cetuksimabu i cytostatyków 

prowadzi do synergii. W monoterapii zastosowany u chorych z opornością na wcześniej sto-
sowane cytostatyki prowadzi do około 10-11% obiektywnych odpowiedzi. Czas do progresji 
na takim leczeniu to 5-6 tygodni a całkowity czas przeżycia 6,4 do 6,9 miesiąca. W połącze-
niu z irinotekanem udaje się uzyskać 19-23% odpowiedzi a czas do progresji i średni czas 
całkowitego przeżycia to odpowiednio 4,1 i 8,6 miesiąca [333]. Lek został zarejestrowany w 
2004 roku i jest wykorzystywany głównie u chorych, u których w badaniu tkanek guza wido-
czna jest nadekspresja EGFR, chociaż ostatnie badania sugerują korzystny wpływ cetuksima-
bu również u chorych bez tej cechy [317]. 

 

1.5.5 Bewacizumab 
 

Bewacizumab (Avastin) jest rekombinowanym humanizowanym przeciwciałem mono-
klonalnym Ig G1 skierowanym przeciwko typowi A naczyniowego czynnika wzrostu (vas-
cular endothelial growth factor, VEGF-A). Naczyniowy czynnik wzrostu jest glikoproteiną, 
której zadaniem jest regulacja procesów angiogenezy. Poza wpływem na tworzenie naczyń 
zwiększa on przepuszczalność naczyń krwionośnych – wytwarzane są fenestracje w naczy-
niach, co umożliwia przechodzenia białek z osocza do przestrzeni pozanaczyniowej. Sprzyja 
to wzrostowi guza nowotworowego [317]. Bewacizumab zmniejsza powinowactwo VEGF-A 
do receptorów VEGFR-1 i VEGFR-2 nie dopuszczając do ich aktywacji a tym samym hamu-
jąc rozwój siatki naczyń w guzie. Wykazano znamiennie lepsze wyniki leczenia rozsianego 
raka jelita grubego po dołączeniu bewacizumabu – Hurwitz i wsp. zanotowali medianę czasu 
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przeżycia 20,3 miesiąca dla chorych leczonych chemioterapią skojarzoną z bewacizumabem 
w porównaniu do 15,6 miesiąca w ramieniu bez tego leku [140]. 

 

1.5.6 Wpływ chemioterapii na wyniki leczenia zaawansowanego raka jelita gru-
bego 

 
Przez wiele lat chemioterapia raka jelita grubego była oparta na 5-FU i przynosiła cho-

rym jedynie umiarkowane zyski. Notowano poprawę mediany czasu przeżycia z 6-9 miesię-
cy przy podejściu całkowicie zachowawczym do około 10-12 miesięcy. Wprowadzenie 
innych cytostatyków (irinotekanu i oksaliplatyny) nieco poprawiło rokowanie – uzyskiwano 
medianę czasu przeżycia na poziomie 14-16 miesięcy. Dalszą poprawę wyników umożliwiła 
terapia zakładająca użycie – sekwencyjne lub równoczasowe – wszystkich trzech 
chemioterapeutyków lub dołączenie przeciwciał monoklonalnych. Obecnie mediana czasu 
przeżycia chorych z rozsianym rakiem jelita grubego wzrosła do ponad 20 miesięcy (ryc. 4). 
Wydaje się, że kombinacja ogólnego i regionalnego zastosowania cytostatyków w 
połączeniu z coraz bardziej wyrafinowanymi metodami leczenia chirurgicznego przerzutów 
powinna przynieść dalszy postęp w terapii nowotworów jelita grubego. 

 
 

 

 
 
Ryc. 4. Tendencje przeżywalności podczas leczenia różnymi schematami chemioterapii 

zaawansowanych postaci raka jelita grubego (za [222]) 
Fig. 4. Trends in survival after various chemiotherapy regimens in advanced colorectal 

cancer [222]  
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2. Cel pracy  
 

Celem pracy jest ocena przydatności termoablacji prądem wysokiej częstotliwości w 
terapii nieoperacyjnych zmian nowotworowych w wątrobie u chorych leczonych za pomocą 
klasycznej chemioterapii z użyciem wyłącznie 5-fluorouracylu i leukoworyny. Analizowano 
wpływ czynników populacyjnych oraz związanych z biologią nowotworu na czas przeżycia 
chorych. 
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3. Materiał i metody 
 

3.1 Materiał  
Leczenie chorych za pomocą termoablacji prądem wysokiej częstotliwości w Klinice 

Chirurgii Ogólnej, Endokrynologicznej i Transplantacyjnej Akademii Medycznej w Gdańsku 
rozpoczęto 12. kwietnia 2001 roku. Od tego czasu do 31. grudnia 2006 leczono za pomocą 
tej metody 389 osób u których dokonano zabiegów przezskórnej ablacji termicznej niszcząc 
978 guzów nowotworowych. Spośród 195 osób, u których przyczyną interwencji były prze-
rzuty raka jelita grubego do wątroby wyselekcjonowano retrospektywnie 95, którzy w terapii 
adjuwantowej (lub neoadjuwantowej dla zmian przerzutowych) byli leczeni jedynie za po-
mocą podstawowych leków cytostatycznych (5-FU+LV). 94 z tych chorych było zakwalifi-
kowanych do terapii ablacyjnej z powodu obiektywnych cech nieresekcyjności przerzutów 
do wątroby, jedna osoba odmówiła proponowanego leczenia operacyjnego. Wszystkie one 
były leczone za pomocą ablacji przezskórnej. W całej grupie osób z przerzutami raka jelita 
grubego do wątroby prowadzono prospektywnie akwizycję danych pod kątem czynników 
uznawanych w literaturze za wykładniki rokownicze, jak to podano w podrozdziale „Meto-
dy” ([25, 26, 163, 195, 240, 276, 287]). Zgromadzone dane przedstawiono w tabelach w 
aneksie. 

 
Wśród chorych będących podmiotem analizy było 60 mężczyzn i 35 kobiet w wieku 38-

85 lat (średnio 65,7 roku). W grupie tej 1/4 (24/95) stanowili chorzy ponad 75-letni. Domi-
nowali chorzy dobrym stanie wydolności ogólnej (jedynie 10 oceniono na 2 lub 3 w skali 
ECOG - tabele 1, 2).  
 
Tab. 1. Stan wydolności ogólnej u leczonych pacjentów 
Tab. 1. General performance status in treated patients 
 

Stopień w skali  ECOG 
Grade in ECOG performance scale 0 1 2 3 4 

Liczba chorych  
Number of patients 57 28 7 3 0 

 
 
Wykonano u nich łącznie 186 zabiegów ablacji termicznej (od 1 do 7, średnio 1,96 na 

chorego). Celem leczenia było pierwotnie zniszczenie 237 ognisk przerzutowych z raka jelita 
grubego do wątroby (od 1 do 6, średnio 2,5 na osobę). W trakcie leczenia pojawiały się nowe 
zmiany, jak również notowano niepełne zniszczenie niektórych z nich (wznowa miejscowa). 
To spowodowało, że ogólna liczba niszczonych ognisk wyniosła łącznie 347 (1-12, średnio 
3,65 na pacjenta i 1,87 na zabieg). Liczbę chorych w korelacji z liczbą planowanych do le-
czenia i rzeczywiście leczonych u nich ognisk przedstawiono w tab. 3. 
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Tab. 2. Skala wydolności ogólnej ECOG 
Tab. 2. ECOG performance scale 
 

Stopień 
Grade 

Objawy 
Symptoms 

0 Pełna wydolność organizmu jak przed chorobą 
Fully active, able to carry on all pre-disease performance without restriction 

1 

Wydolność nieco ograniczona, pacjent ambulatoryjny, może wykonywać lekkie prace 
domowe lub w biurze 
Restricted in physically strenuous activity but ambulatory and able to carry out work 
of a light or sedentary nature, e.g., light house work, office work 

2 

Wydolność uniemożliwia podjęcie pracy, chory jest zdolny do samoobsługi. Czynny 
przez ponad 50% okresu czuwania 
Ambulatory and capable of all selfcare but unable to carry out any work activities. 
Up and about more than 50% of waking hours 

3 

Zdolny do samoobsługi w ograniczonym zakresie. Przez ponad 50% czasu czuwania 
przebywa w łóżku lub fotelu 
Capable of only limited selfcare, confined to bed or chair more than 50% of waking 
hours 

4 Uzależniony od opieki osób trzecich, w praktyce cały czas przebywa w łóżku 
Completely disabled. Cannot carry on any selfcare. Totally confined to bed or chair 

5 Zgon 
Dead 

 
 
 
 

Tab. 3. Liczba chorych korelowana z liczbą zmian na początku i końcu leczenia 
Tab. 3. Number of foci per patient at the treatment start and definitive 
 

Liczba  zmian 
Number of  foci 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

Liczba chorych 
(początkowo)  
No of patients (initially) 

27 25 21 15 5 2 0 0 0 0 0 0 

Liczba chorych 
(ostatecznie) 
No of patients (definitive) 

20 21 13 12 10 6 6 1 3 0 1 2 

 
 
U niektórych chorych, szczególnie w złym stanie ogólnym nie starano się podczas jed-

nego zabiegu zniszczyć wszystkich zmian, ze względu na spodziewane objawy uboczne. I 
tak u jednego mężczyzny 5 zmian było poddawanych ablacji podczas 3 zabiegów - również 
ze względu na trudne warunki wizualizacji pomimo wychudzenia chorego, u kolejnych 3 
osób (2M i 1K) termoablację 4 zmian rozłożono na 2 zabiegi. U jednego mężczyzny doko-
nano tylko pierwszego etapu podobnej strategii – zniszczono skutecznie 2 ogniska, ale pod-
czas pierwszego badania kontrolnego TK stwierdzono masywny drobnoguzkowy rozsiew w 
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płucach. Chory ten zmarł w przeciągu 4 miesięcy – zdyskwalifikowany od dalszego leczenia 
lokoregionalnego. W 16 dalszych przypadkach nie podejmowano prób leczenia miejscowego 
pomimo obecności potwierdzonych nie zniszczonych zmian w wątrobie. U 9 osób stwierdzo-
no w badaniach kontrolnych dużą liczbę ognisk nowotworowych w wątrobie, niewidocznych 
w badaniach obrazowych w czasie kwalifikacji do termoablacji, u 6 dalszych przyczyną od-
mowy leczenia miejscowego były zaawansowane zmiany odległe (kości, płuca). U jednej 
chorej, w początkowym okresie wprowadzania metody, podczas ablacji zmiany o średnicy 
6,5 cm doszło do oparzenia jelita grubego, jego perforacji i zapalenia otrzewnej oraz powsta-
nia ropnia wątroby. Była ona następnie leczona powtarzaną laparotomią, udało się doprowa-
dzić do wygojenia zmian ropnych. U chorej tej w czasie kolejnych otwarć jamy brzusznej 
śródoperacyjnie stwierdzono obecność kilku dalszych, mniejszych zmian przerzutowych w 
wątrobie, lecz w obecności aktywnego procesu zapalnego nie zdecydowano się na włączenie 
leczenia miejscowego. Chora ta zmarła z powodu rozsiewu w przeciągu około pół roku od 
ablacji.  

Wielkość kwalifikowanych do leczenia zmian wahała się od 13 do 90 mm, 17 zmian 
było mniejszych od 30 mm, 45 – większych niż 30 lecz mniejszych niż 50 mm i 33 przewyż-
szały w swym wymiarze 50 mm. W materiale było 8 chorych, u których na początku lecze-
nia stwierdzano pojedynczą zmianę o wielkości mniejszej lub równej 30 mm. 

U wszystkich chorych leczenie za pomocą chemioterapii było włączone przed rozpoczę-
ciem ablacji termicznej, otrzymali oni minimum 3 cykle chemioterapii 5-FU+LV. Znaczna 
większość (60/95, 63,7%) była kwalifikowana do ablacji termicznej w następstwie niepowo-
dzenia leczenia chemicznego – progresji guza w wątrobie. Stabilizację zmian przerzutowych 
w obrazie radiologicznym i biochemicznym (poziom CEA) obserwowano u 30 pacjentów 
(31,6%) zaś jedynie 5 osób zostało skierowane do leczenia termoablacją w czasie obserwo-
wanej remisji zmian (5,3%). 

 
 

3.2 Metody  

3.2.1 Kwalifikacja do zabiegu  
 

Chorzy byli kwalifikowani do zabiegu termoablacji zmian w wątrobie w wyniku pro-
cesu mającego na celu ustalenie najlepszej możliwej dostępnej terapii choroby nowotworo-
wej. Kierowani byli oni przez onkologów leczących lub chirurgów – głównie w przypadku 
zmian synchronicznych odkrytych w trakcie pierwotnej operacji. Jeżeli pacjent nie był do-
tychczas objęty opieką onkologiczną - był kierowany do odpowiedniej poradni onkologicz-
nej w celu wdrożenia ogólnego leczenia przeciwnowotworowego. Kwalifikacja odbywała się 
w ramach konsylium złożonego z co najmniej jednego (zwykle dwóch) chirurga i radiologa 
oraz jednego onkologa. Każdorazowo obowiązywała zasada rozpatrzenia możliwości resek-
cji jako metody leczenia zmian w wątrobie.  

 
Kryterium kwalifikacji do zabiegu termoablacji stanowiło: 
1. obecność przerzutów w wątrobie 
2. liczba przerzutów w przedziale 1 do 8  
3. zastąpienie nie więcej niż 30% miąższu wątrobowego przez guz  
4. wielkość pojedynczego ogniska do 10 cm  
5. brak możliwości leczenia resekcyjnego: 
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a. liczne zmiany położone w obu płatach wątroby  
b. zmiany położone niekorzystnie dla resekcji („ill located „) 
c. przeciwwskazania ogólne do dużego zabiegu resekcyjnego  
d. brak zgody chorego na operację resekcyjną 

 
Jako kryterium wystarczające do rozpoznania obecności metachronicznych przerzutów 

w wątrobie uznawano obecność litych zmian ogniskowych mających w badaniach obrazują-
cych (USG, TK, MRI, PET) typowe cechy przerzutów (kryterium radiologiczne). U chorych 
z typowym obrazem radiologicznym nie uznawano za konieczne potwierdzanie nowotworo-
wego charakteru zmian za pomocą biopsji, ze względu na ryzyko rozwleczenia komórek 
raka. 

Liczbę ognisk i ich położenie określano na podstawie oceny pełnej dokumentacji bada-
nia tomokomputerowego. Jako a priori nieoperacyjne pojedyncze zmiany uznawano guzy 
położone w badaniach obrazowych w lokalizacjach nie dających szansy na resekcję z mini-
mum 5 mm marginesem tkanki zdrowej. Dotyczyło to przede wszystkim zmian przywnęko-
wych oraz zajmujących okolicę ujścia żył wątrobowych. Mnogie zmiany były kwalifikowane 
jako nieoperacyjne, jeśli po planowanej resekcji nie mogło pozostać więcej niż 30% objętoś-
ci niezmienionego miąższu z zachowanym prawidłowym dopływem tętniczym i wrotnym 
oraz odpływem żylnym, pod warunkiem, że wszystkie ze zmian mogły być usunięte z odpo-
wiednim marginesem. 

Jeżeli chory spełniał radiologiczne kryteria operacyjności, był oceniany pod kątem wy-
dolności miąższu wątrobowego i krążeniowo-oddechowej, a w razie wątpliwości kierowany 
do konsultacji hepatologa i/lub anestezjologa. Chorym uznanym za wydolnych krążeniowo i 
oddechowo w stopniu umożliwiającym przeprowadzenie zabiegu resekcyjnego proponowano 
leczenie operacyjne pozostawiając im swobodny wybór miejsca operacji. Brak zgody na le-
czenie operacyjne był traktowany jako wskazanie do termoablacji, przy czym wyrażając zgo-
dę jedynie na termoablację chory był świadomy, że odrzuca metodę dającą potencjalnie naj-
większe szanse wyleczenia. 

Przeciwwskazaniem do zabiegu termoablacji był stwierdzony rozsiew choroby nowo-
tworowej i brak zgody chorego na leczenie. Przezskórnej termoablacji nie proponowano 
chorym, u których ognisko leczone przylegało do żołądka lub jelit oraz chorym, u których 
dotarcie do zmian na tej drodze nie było możliwe.  

Pojawienie się nowych ognisk nowotworowych lub wznowa miejscowa w czasie lecze-
nia było wskazaniem do re-ewaluacji chorego. Pojawiająca się jednorazowo w badaniach 
obrazujących liczba nowych zmian powyżej 5 powodowała dyskwalifikację od dalszego le-
czenia ablacyjnego. Pojedyncze (do 4) nowe zmiany były wskazaniem do kolejnych zabie-
gów termoablacji. 

 

3.2.2 Aparatura do wykonywania zabiegów przezskórnej termoablacji guzów 
wątroby 

 
Do dyspozycji Kliniki od 12.04.2001 roku był zestaw do termoablacji guzów wątroby 

CoolTip® firmy Radionics (Burlington, USA). Składa się on z dwóch części – monopolarne-
go generatora prądu wysokiej częstotliwości oraz pompy rolkowej przystosowanej do prze-
taczania schłodzonych płynów przez elektrodę. Generator wytwarza prąd o częstotliwości 
480 kHz i może pracować z maksymalną mocą 200 W. Z aparaturą tą mogą współpracować 
elektrody pojedyncze o różnej długości części czynnej (0,5 do 3 cm) oraz długości całkowi-
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tej (10-25 cm) a także elektrody zespolone (cluster) składające się z trzech pojedynczych 
elektrod umieszczonych na planie trójkąta równobocznego i długości końcówek roboczych 
2,5 cm. Elektroda bierna składała się z kilku (2 do 4) połączonych jednorazowych elektrod 
naklejanych na skórę nad dużymi grupami mięśniowymi. 

Idea działania aparatury Cool-Tip® polega na pozornym rozszerzaniu średnicy elektro-
dy, przez co nie doprowadza się do niekorzystnych zmian związanych z bardzo dużą gęstoś-
cią prądu – wysuszenia tkanek blokującego przepływ prądu oraz karbonizacji. Schłodzone, 
dobrze uwodnione tkanki w bezpośrednim sąsiedztwie końcówki roboczej dobrze przewodzą 
prąd, stanowiąc element „poszerzający” aktywną elektrodę do średnic kilkakrotnie więk-
szych niż rzeczywiste. Zastosowanie 3 elektrod zespolonych powoduje dalsze zwiększenie 
średnicy tej wirtualnej końcówki, tak, iż możliwe staje się dostarczanie do tkanek bardzo du-
żej mocy prądu w.cz. bez nadmiernego ich wysuszenia. Komputerowa kontrola on line opor-
ności tkanek pozwala na odcinanie generatora prądu w momencie stwierdzenia jej wzrostu, 
co pozwala na schłodzenie i ponowne uwodnienie guza, skutkujące przywróceniem przepły-
wu prądu i powtórne podgrzewanie nowotworu. Pozwala to uzyskać średnicę destrukcji tka-
nki do ponad 3 cm dla elektrod pojedynczych i ponad 5 cm dla zespolonych w stosunkowo 
krótkim czasie (standardowo 12 minut). W porównaniu do konkurencyjnego rozwiązania 
monopolarnego (elektroda LeVeena) konstrukcja aparatury jest bardziej złożona (dodatkowo 
pompa i przewody wodne), jego stosowanie jest jednak mniej skomplikowane (proste wpro-
wadzenie elektrody i włączenie aparatu w trybie kontroli oporności). 
 

3.2.3 Technika wykonywania zabiegu przezskórnej termoablacji guzów wątroby 
 
Niezależnie od schorzenia będącego przyczyną leczenia za pomocą przezskórnej termo-

ablacji guzów wątroby przebieg zabiegu był standardowy. 
Chorzy zakwalifikowani do leczenia ablacją termiczną przyjmowani byli do Kliniki w 

dniu poprzedzającym planowana interwencję. Poddawani byli oni wówczas badaniom mają-
cym na celu wykluczenie przeciwwskazań do zabiegu (badanie fizykalne mające na celu wy-
krycie ewentualnych pozawątrobowych ognisk choroby niewidocznych w badaniach obrazu-
jących, badania laboratoryjne ustalające parametry czynności wątroby i wydolność układu 
krzepnięcia, w przypadkach wątpliwości lub ponad 30-dniowego odstępu czasowego od os-
tatniego badania rtg płuc wykonywano je również w tym czasie). Chorzy byli również za-
poznawani ze szczegółami zabiegu, podpisywali zgodę na jego wykonanie oraz byli podda-
wani ocenie anestezjologa, który proponował premedykację doustną obejmującą zwykle noc 
przed interwencją oraz premedykację parenteralną podawaną w określonym czasie przed ter-
moablacją. Ze względu na brak możliwości precyzyjnego ustalenia czasu zabiegu – preme-
dykacja parenteralna była podawana każdorazowo „na żądanie” anestezjologa. 

Po położeniu chorego na stole do badań naczyniowych (wszystkie zabiegi przezskórne 
wykonywane były w Gabinecie Badań Naczyniowych Zakładu Radiologii AM w Gdańsku,  
ze względu na dostęp do aparatu do znieczulenia ogólnego) radiolog wraz z chirurgiem bio-
rący udział w procedurze dokonywali ostatecznej oceny możliwości dokonania skutecznej 
ablacji zmian w wątrobie. Ocena obejmowała sposób ułożenia chorego (stosowano ułożenie 
na wznak oraz na lewym boku) w celu uzyskania maksymalnie dobrych warunków wizuali-
zacji zmian. Na tym etapie dokonywano dyskwalifikacji chorych, u których w czasie pomię-
dzy kwalifikacją do termoablacji a samym zabiegiem doszło do znaczącej progresji liczby 
lub wielkości guzów przerzutowych oraz chorych, u których nie było możliwe pewne uwi-
docznienie zmian pod kontrolą używanego przez zespół aparatu USG. Chorzy bez możliwoś-
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ci pewnej identyfikacji zmian mieli wykonywane USG ponownie – z wykorzystaniem innej 
aparatury. Jeśli w badaniu kontrolnym zmiany były możliwe do uwidocznienia dokonywano 
powtórnej próby ablacji przezskórnej z zachowaniem podobnych warunków, jeśli nie – kwa-
lifikowano chorego do termoablacji pod kontrolą TK lub śródoperacyjnie. 

Po weryfikacji technicznych możliwości wykonania procedury powłoki chorego w 
miejscu planowanej interwencji były zmywane za pomocą 70% roztworu alkoholu 
etylowego lub innych środków dopuszczonych do dezynfekcji skóry i szeroko obłożone za 
pomocą jałowych serwet. Głowica aparatu USG była również opakowywana w jałowy rękaw 
i osłonę gumową. Żel przewodzący ultradźwięki znajdował się od wewnętrznej strony 
osłony, kontakt ultradźwięków ze skórą chorego był uzyskiwany za pomocą filmu 
alkoholowego. Istniała możliwość ustawiania parametrów aparatu USG bezpośrednio przez 
radiologa biorącego udział w zabiegu – konsola urządzenia chroniona była za pomocą jało-
wej folii. 

Zespół operacyjny dochowywał procedur chirurgicznego mycia rąk a następnie ubierał 
się w jałową bieliznę operacyjną i rękawice gumowe. W warunkach jałowych ponownie do-
konywano analizy widoczności zmian przerzutowych w wątrobie i sposobu dostępu do nich. 

Wszystkie zabiegi ablacji termicznej będące podmiotem niniejszej analizy były wykony-
wane z znieczuleniu całkowitym dożylnym (TIVA – Total Intravenous Anaesthesia) z uży-
ciem propofolu w ciągłym wlewie dożylnym ze strzykawki automatycznej bądź w dawkach 
frakcjonowanych, w zależności od preferencji anestezjologa. Nie było konieczności intubo-
wania w żadnym przypadku. Stosowano pełny monitoring funkcji życiowych – EKG, RR, 
pulsoksymetria. W czasie podawania dawki leku wystarczającej do uzyskania uśpienia cho-
rego, zmiany w trudnych do wizualizacji fragmentach wątroby były obserwowane w sposób 
ciągły na monitorze USG. W przypadku, kiedy znieczulenie ogólne chorego zmniejszało w 
sposób istotny możliwość uwidocznienia guzów stosowano metodę ich nakłuwania w znie-
czuleniu miejscowym przy pełnej współpracy z pacjentem. W tych okolicznościach znieczu-
lano miejscowo powłoki (aż do torebki wątroby) w miejscu planowanego wkłucia elektrody i 
oczekiwano na wybudzenie się chorego. Elektrodę umieszczano w guzie np. podczas zatrzy-
manego wdechu i dopiero po tym manewrze ponownie podawano leki anestetyczne. Poda-
wanie lokalnego znieczulenia pomiędzy torebkę wątroby a przeponę stosowano również w 
przypadku zmian położonych podtorebkowo – zmniejszało to ilość leków przeciwbólowych 
podawanych parenteralnie potrzebnych dla zapewnienia znieczulenia. 

Po znieczuleniu chorego do uwidocznionych litych guzów w obrębie wątroby wprowa-
dzano elektrodę. Stosowano zarówno technikę wejścia poniżej łuku żebrowego, jak również 
z przestrzeni międzyżebrowej. Dostęp spod łuku żebrowego był preferowany u chorych z du-
żymi zmianami (powyżej 3 cm), jeśli tylko był możliwy. Było to związane ze względną łat-
wością umieszczania w guzie elektrody zespolonej, potrójnej (cluster electrode) – trudnej a 
czasem praktycznie niemożliwej do wprowadzenia przez, szczególnie wąskie, międzyżebrza. 
Nakłucie było zawsze prowadzone bez urządzeń nakierowujących (przystawek do biopsji), z 
tzw. „wolnej ręki”. Technika taka dawała możliwość oceny precyzji wprowadzenia elektrody 
z wielu punktów widzenia, jak również korekty jej toru prowadzenia w miąższu wątroby. Al-
gorytm niszczenia wielu ognisk zakładał w pierwszej kolejności ablację tych położonych 
najdalej od głowicy USG – artefakty związane z ablacją często uniemożliwiają obserwację 
fragmentu miąższu położonego poza strefą wysokiej temperatury. Tor prowadzenia elektro-
dy wybierany był w taki sposób, aby uniknąć uszkodzenia narządów przylegających do 
wątroby (żołądek, jelito grube) oraz pęcherzyka żółciowego. W obrębie narządu omijano 
struktury wnęki wątroby oraz główne żyły. Zgodnie z wytycznymi z literatury elektroda 
wprowadzana była około 4-5 mm poza makroskopowy zarys guza (poza guzami umiejsco-
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wionymi płytko podtorebkowo – tu dochodzono jedynie do torebki wątroby), w przypadku 
guzów o średnicy większej niż maksymalny zasięg użytej elektrody, z zastosowaniem tech-
niki nakładania pól (overlapping technique). Po sprawdzeniu poprawności umiejscowienia 
elektrody rozpoczynano proces ablacji termicznej. Ukończenie procesu sygnalizowane przez 
automatykę generatora było wskazaniem do pomiaru temperatury w obrębie niszczonego gu-
za a następnie (po potwierdzeniu jej zwyżki ponad 60 oC) – ponownego umieszczenia elek-
trody w kolejnym miejscu przeznaczonym do zniszczenia lub zakończenia zabiegu. Wyco-
fywanie elektrody było związane z dostarczaniem prądu wysokiej częstotliwości tak, aby 
uzyskać koagulację toru jej przejścia przez miąższ. Cały proces ablacji był kontrolowany za 
pomocą aparatury USG – widoczne było tworzenie się hiperechogennego obszaru obejmują-
cego strefę przeznaczoną do zniszczenia. Po usunięciu elektrody dokonywano kontroli USG 
pod kątem ewentualnego wypływania krwi poza wątrobę lub tworzenia się krwiaka pod 
torebką narządu. Na miejsce wkłucia zakładano mały opatrunek. 

Zdjęcia z przeprowadzanej ablacji termicznej zamieszczone są w Aneksie. 
Po stwierdzeniu poprawnego zakończenia procedury ablacyjnej chory był wybudzany i 

przekazywany na oddział chirurgii. Proces budzenia, ze względu na rodzaj zastosowanego 
znieczulenia był krótki. Znaczna większość chorych była wypisywana do domu w pierwszej 
dobie pooperacyjnej, wyjątkiem były osoby, u których stwierdzano wczesne powikłania. 
 
 

3.3. Metody radiologiczne analizy przedoperacyjnej i 
pooperacyjnej oceny wyników leczenia 

3.3.1 Ultrasonografia  
Przezskórna ultrasonografia pozostaje podstawową metodą przesiewową dla wykrywa-

nia i monitorowania zmian ogniskowych w wątrobie [42]. Była również podstawową metodą 
kontroli przebiegu termoablacji. Wykrycie zmiany ogniskowej w USG każdorazowo wyma-
gało potwierdzenia jej obecności i charakteru w dalszych badaniach obrazujących (tomogra-
fia komputerowa, MRI). Ze względu na dużą zależność od badającego i jakości aparatu USG 
akceptowano wyniki badań USG wykonywanych w innych ośrodkach, jedynie jako podsta-
wę do kierowania chorych na dalsze badania diagnostyczne [42]. Przed każdą sesją termoab-
lacji pacjent miał wykonywane USG mające na celu ustalenie optymalnej techniki zabiegu – 
ułożenia, sposobu znieczulenia i miejsca wkłuwania elektrody czynnej. W początkowym ok-
resie zarówno do diagnostyki przedoperacyjnej, jak też kontroli przebiegu ablacji termicznej 
standardowo używano aparatu Sonoline-Prima S (Siemens), od roku 2003 – aparatu Aloka 
SSD-1400 (Aloka). Oba aparaty wyposażone są w głowice liniowe o częstotliwości 7,5 MHz  
przeznaczone do detekcji zmian położonych powierzchownie oraz głowice typu convex o 
częstotliwości regulowanej od 2 do 5 MHz (Aloka) i 2,6 do 5 MHz (Sonoline Prima). 
Częstotliwość pracy głowicy była dostosowywana dynamicznie przez ultrasonografistę bio-
rącego udział w zabiegu w celu optymalnego uwidocznienia zmian. Ultrasonografia używana 
była również w celu pooperacyjnego diagnozowania ewentualnych powikłań (ropnie, krwia-
ki) i monitorowania postępu ich leczenia. Wszystkie badania USG oraz asysty przy zabie-
gach termoablacji były wykonywane przez stały zestaw 3 radiologów. 

W roku 2006 rozpoczęto program badania USG z nowymi generacjami kontrastów 
(Sonoview, Bracco) w celu wczesnej oceny wyników ablacji termicznej, nie ma objął on 
jednak żadnego z chorych będących podmiotem analizy. 
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3.3.2 Tomografia komputerowa  
 

Podstawową metodą stosowaną podczas kwalifikacji chorych do zabiegu była wielofa-
zowa tomografia komputerowa. Całość badania (wszystkie zdjęcia lub pliki DICOM) były 
analizowane wspólnie przez zespół składający się z dwóch radiologów, dwóch chirurgów 
zajmujących się chirurgią wątroby i trzustki oraz co najmniej jednego onkologa. Akcepto-
wano wyniki badań wykonywanych w różnych ośrodkach, pod warunkiem zachowania 
minimalnych standardów: 

 
1. grubość warstwy nie mogła przekraczać 5 mm 
2. do oceny powinny być dostępne zdjęcia co najmniej 3 faz badania: 

a.  przed podaniem kontrastu jodowego  
b.  w fazie tętniczej 
c.  w fazie wrotnej 

3. Badaniem musiała być objęta cała wątroba oraz co najmniej kilkucentymetrowy 
odcinek aorty i żyły głównej dolnej – dla oceny węzłów chłonnych tej okolicy 

 
W przypadku niespełnienia wyżej wymienionych kryteriów (i braku innych przeciw-

wskazań do operacji lub termoablacji zmian w wątrobie) chorzy kierowani byli na powtórne 
badanie TK – najczęściej w Zakładzie Radiologii AM w Gdańsku. Dysponuje on aparatem 
spiralnym, dwurzędowym Somatom Emotion (Siemens). Wykonywano badania czterofa-
zowe (przed kontrastem, w fazie tętniczej, wrotnej oraz wyrównania). Protokół zakładał 
rozpoczęcie akwizycji danych w 20 sekund od momentu rozpoczęcia podawania kontrastu 
do żyły odłokciowej z prędkością 3 ml/s z pompy infuzyjnej (Medtronic) w celu uzyskania 
fazy tętniczej, 60 sekund od momentu rozpoczęcia podawania kontrastu w celu uzyskania 
fazy wrotnej oraz 30 sekund później w celu uzyskania obrazów w fazie wyrównania. Jedno-
razowo podawano 120 - 150 ml kontrastu jodowego, niejonowego, o gęstości 300-350 
mg/ml (Iomeron <Bracco>, Ultravist <Schering> i Omnipaque <Nycomed Amersham>). Są 
to założenia zgodne z podawanymi przez Kamela i wsp. [149, 150]. Po roku 2005 korzystano 
również z wielorzędowego aparatu Siemens Sensation, będącego na wyposażeniu Kliniki 
Onkologii Akademii Medycznej w Gdańsku. W tym przypadku start akwizycji danych regu-
lowany był automatycznie przez aparat po osiągnięciu określonego stężenia kontrastu w pniu 
trzewnym (dla fazy tętniczej) i żyle wrotnej (dla fazy wrotnej). W określonych sytuacjach 
(dotyczy to głównie diagnostyki raka wątrobowokomórkowego i przerzutów raka jasnoko-
mórkowego nerki) w aparatach wielorzędowych dokonywano dwukrotnej akwizycji danych 
w fazie tętniczej (tzw. wczesna i późna faza tętnicza), jak to opisano w [243]. 

Badanie za pomocą tomografii komputerowej było również podstawową metodą oceny 
doszczętności zabiegu ablacji termicznej (według protokołu). 

 

3.3.3 Tomografia rezonansu magnetycznego (MRI)  
 

Tomografia rezonansu magnetycznego jest uznawana przez wielu badaczy za obdarzoną 
większą czułością i swoistością w porównaniu z klasyczną oraz spiralną tomografią kompu-
terową [29, 42, 164]. Niewielka różnica czułości oraz mała dostępność aparatury pozwalają-
cej na diagnostykę zmian ogniskowych w wątrobie spowodowała, iż w przedstawianym  ma-
teriale wykorzystywana była ona rutynowo jedynie w przypadkach wątpliwości diagnostycz-
nych. Wskazaniem do jej  stosowania była również stwierdzana nadwrażliwość na kontrast 
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jodowy. W roku 2006 rozpoczęto stosowanie kontrastów hepatotropowych w diagnostyce 
przerzutów raka jelita grubego i raka wątrobowokomórkowego, nie były one jednak stoso-
wane u żadnego z chorych będących podmiotem analizy. 

Badania MRI były wykonywane w dwóch ośrodkach – Zakładzie Radiologii AM w 
Gdańsku (Philips Eclipse, 1,5T) oraz, po nienaprawialnej awarii cewki stosowanej do obra-
zowania wątroby w tym ośrodku - w NZOZ Pomorskie Centrum Medyczne EUROMEDIC 
(Polanki 117, 80-305 Gdańsk). Podobnie jak w przypadku badania TK obrazy diagnostyczne 
(zdjęcia lub pliki DICOM) były oceniane wspólnie przez co najmniej dwóch stałych radiolo-
gów mających doświadczenie w opisywaniu MRI, dwóch chirurgów zajmujących się chirur-
gią wątroby i onkologa. Standardowo oceniane były sekwencje T1, T2 przed i po kontraście 
gadolinowym, w uzasadnionych przypadkach również sekwencje z supresją tłuszczu. Ocena 
była przeprowadzana zgodnie z kryteriami dostępnymi w literaturze [65, 84, 194, 187]. 

 

3.4 Akwizycja danych  
Dane wszystkich chorych leczonych za pomocą termoablacji były gromadzone prospek-

tywnie zgodnie z wskazaniami wynikającymi z analiz przeżycia chorych z przerzutami do 
wątroby dostępnych w literaturze [21, 144, 240, 276, 287, 309]. 

 
Do analizy przyjęto następujące dane przedoperacyjne: 
1. płeć  
2. wiek 
3. wydolność ogólna w skali ECOG (WHO) 
4. odstęp czasowy pomiędzy usunięciem ogniska pierwotnego a pojawieniem się 

przerzutów 
5. odstęp czasowy pomiędzy usunięciem ogniska pierwotnego a termoablacją 
6. liczba i wielkość zmian 
7. poziom CEA  
8. odpowiedź na chemioterapię (remisja, stabilizacja, progresja) bezpośrednio przed 

ablacją 
 

oraz zebrane po zabiegu: 
1. doszczętność zniszczenia ognisk (i czas do wznowy) 
2. pojawienie się wewnątrz- i zewnątrzwątrobowych ognisk choroby (progresja) 
3. poziom CEA 4-6 tygodni po ablacji 
4. wyniki badań obrazowych mające ocenić efekty przeprowadzonej ablacji termicznej 

 
 

Pooperacyjne badania obrazowe prowadzone były według następującego schematu: 
 4-6 tygodni po zabiegu wielofazowa tomografia komputerowa lub tomografia MRI  

-  jeśli były cechy niedoszczętności ablacji i nie było przeciwwskazań do kolejnej 
ablacji chory był kierowany na powtórny zabieg 

 4 miesiące od zabiegu kolejna wielofazowa tomografia komputerowa lub 
tomografia MRI 
– jeśli były cechy niedoszczętności ablacji i nie było przeciwwskazań do kolejnej 
ablacji chory był kierowany na powtórny zabieg 

 Kontrola USG po trzech dalszych miesiącach 
 Kontrola TK lub MRI co 6 miesięcy, USG co 3 miesiące 
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Zgromadzone dane były poddane analizie statystycznej z pomocą programu Statistica w 
wersji 7.1 (Statsoft Inc.) 

 

3.5 Metody analizy statystycznej  
Dane dotyczące chorych przechowywane były w arkuszu kalkulacyjnym Gnumeric a 

następnie, po dokonanej ręcznie, wstępnej analizie dotyczącej rodzaju nowotworu (przerzut 
raka jelita grubego) i zastosowanej chemioterapii, były zaimportowane do pakietu Statistica 
w wersji 7.1 (Statsoft Inc.). Otrzymane tabele danych w całości przedstawiono w Aneksie.  

Zgodność rozkładu danej cechy z rozkładem normalnym sprawdzano stosując testy 
Liliefors'a i Shapiro-Wilka.  

Do analizy czasu przeżycia wykorzystano metodę Kaplana-Meiera a jej wyniki przed-
stawiono graficznie w postaci wykresów czasu przeżycia względem skumulowanej proporcji 
przeżywających.  

Do porównania funkcji przeżycia względem pewnych parametrów (w dwóch grupach) 
używano testu Wilcoxona według Gehena oraz Peto i Peto a także log-rank. Testy te wery-
fikują hipotezę zerową o braku ogólnych różnic między dwiema funkcjami przeżycia.  

Do oceny skorelowania zmiennych niezależnych z czasami przeżycia używano testów 
wykorzystujących modele regresji. W niniejszym opracowaniu podstawową metoda statys-
tyczną do oceny danych parametrycznych był model regresji liniowej zaś dla grupy niepa-
rametrycznej - model proporcjonalnego hazardu Coxa.  

W celu porównania zmiennych niepowiązanych stosowano algorytm zaproponowany 
przez mgra Andrzeja Stanisza z Zakładu Biostatystyki i Informatyki Medycznej Collegium 
Medicum UJ w Krakowie (Kierownik Zakładu: prof. dr hab. Andrzej Żarnecki, ryc 5, za 
www.mp.pl/artykuly/index.php?lid=356) 
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Ryc. 5. Algorytm stosowania metod porównywania grup danych 
Fig. 5. Agorithm of statistical analysis 
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4. Wyniki 
 

4.1 Wyniki wczesne  
Wykonano łącznie 186 zabiegów ablacji termicznej guzów u 95 chorych. Nie obserwo-

wano zgonów okołooperacyjnych (śmiertelność 0%). Jedna chora z pojedynczym małym 
ogniskiem przerzutowym w wątrobie zmarła w drugim miesiącu po termoablacji z przyczyn 
sercowo-naczyniowych. W tym przypadku niewydolność mięśnia sercowego była przyczyną 
dyskwalifikacji pacjentki od zabiegu operacyjnego – resekcji wątroby. Nie stwierdzono 
związku pomiędzy wykonanym zabiegiem a zgonem – przebieg okołooperacyjny był prawi-
dłowy, powrót chorej do naturalnej dla niej aktywności nastąpił w pierwszej dobie poopera-
cyjnej i nie zgłaszała ona następnie żadnych dolegliwości związanych z przebytą termoabla-
cją. 

Obserwowano 1 ciężkie powikłanie (1,05% chorych i 0,54% zabiegów) – jatrogenne 
uszkodzenie poprzecznicy przylegającej do guza i spowodowany tym ropień wątroby i 
wewnątrzbrzuszny. Do powstania tego powikłania doszło w początkowym okresie stosowa-
nia metody. Udało się doprowadzić do wyleczenia zmian ropnych u tej chorej, tym niemniej 
doszło do akceleracji procesu nowotworowego w obrębie wątroby, który był przyczyną jej 
zgonu.  

Powikłania lekkie w postaci silnych dolegliwości bólowych wymagających parente-
ralnego podawania leków przeciwbólowych przez ponad 24 godziny wystąpiły u 7 chorych 
(7,4% pacjentów, 3,75% zabiegów). Były one we wszystkich przypadkach związane z pod-
torebkowym położeniem co najmniej jednej zmiany poddawanej termoablacji. Sześciu cho-
rych, po włączeniu, przez specjalistów w tym zakresie, adekwatnego leczenia przeciwbólo-
wego, obejmującego w swym spektrum także leki z grupy trójcyklicznych przeciwdepresyj-
nych (TCA) i karbamazepinę mogło zostać wypisanych do domu w trzeciej dobie po zabie-
gu. Nie mieli oni dolegliwości już podczas pierwszej wizyty kontrolnej 4 do 6 tygodni po 
termoablacji. Jeden z chorych, ze względu na uporczywość bólu, wymagał czterokrotnej 
blokady nerwu międzyżebrowego. Jego leczenie w pierwszej fazie wymagało podawania 
opioidów, gdyż standardowe leczenie przeciwbólowe za pomocą paracetamolu i niestery-
dowych leków przeciwzapalnych (NSAID) było nieskuteczne. U chorego tego konieczne 
było przedłużenie leczenia stacjonarnego do 5 dób – wykonana w trzeciej dobie blokada 
nerwu międzyżebrowego za pomocą mieszanki 0,5% Lidokainy w połączeniu z 0,25% 
Bupivacainą spowodowało przerwanie łuku odruchowego i umożliwiło kontrolę bólu za 
pomocą nieopioidowych leków przeciwbólowych w połączeniu z lekami przeciwdepresyj-
nymi. Blokady były stosowane jeszcze trzykrotnie – w odstępach 24-godzinnych. Pewien 
wpływ na sposób postępowania z tym chorym miało jego nastawienie do leczenia – wiedząc 
o zaawansowanej (tak przekazano mu wiadomość o stanie zdrowia w Poradni Onkologicz-
nej) chorobie nowotworowej „oczekiwał” on wystąpienia bólu i bardzo sugestywnie demon-
strował każdy jego objaw. Wydaje się, iż wdrożenie leczenia za pomocą leków przeciwde-
presyjnych miało znaczący wpływ na całkowite ustąpienie dolegliwości w przeciągu 3 
tygodni. 

U większości chorych (56/95, 58,9%) zaobserwowano również działanie niepożądane w 
postaci zwyżki ciepłoty ciała do maksimum 38oC po co najmniej jednej sesji termoablacji. 
Czas trwania stanów podgorączkowych wahał się od 7 do 14 dni i, jeśli nie były połączone z 
dreszczami, traktowane były jako odpowiedź ustroju na wykonany zabieg. U żadnego z cho-
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rych, u których  zwyżka temperatury nie była powiązana z dreszczami, nie znaleziono cech 
infekcji. Leczenie u wszystkich chorych polegało na podawaniu paracetamolu i dokładnej 
samoobserwacji. 
 

4.2 Analiza populacyjna  
Analizie poddano 95 osób leczonych za pomocą termoablacji połączonej z „klasyczną” 

chemioterapią (5-FU+LV) z powodu przerzutów rak jelita grubego do wątroby. W chwili 
ukończenia badania 63 chorych (66,3%) zmarło, 32 (33,7%) pozostawało przy życiu. Średnia 
czasu pomiędzy pierwszą termoablacją a zakończeniem obserwacji wyniosła 18,49 (±10,62) 
miesiąca, natomiast liczona od rozpoznania przerzutów w wątrobie – 24,24 (±10,49) mie-
siąca. Wiek leczonych wahał się od 38 do 85 lat (średnio 65,89). Rozkład wiekowy próby nie 
odbiegał od normalnego, co zostało potwierdzone testem Liliefors'a i Shapiro-Wilka (ryc. 6). 
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Ryc. 6. Rozkład wieku badanej populacji 
Fig. 6. Patient’s age distribution. 
 
 

Jeden rok od pierwszego zabiegu ablacji termicznej przeżyło 67 chorych (70,5%), a od 
rozpoznania przerzutów do wątroby 87 pacjentów (91,6%). Wśród 88 osób obserwowanych 
ponad 2 lata od zabiegu – 24 miesiące przeżyło 22 (25%). Sześciu chorych przeżyło ponad  
3 lata od pierwszej ablacji a jeden pozostaje w obserwacji 5 lat od ablacji. 

Wyniki obserwowanych przeżyć 1, 2, 3 i 4-letnich przedstawiono w tabeli 4. 
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Tab. 4. Obserwowane przeżycia 1, 2, 3 i 4 – letnie  
Tab. 4. Observed 1, 2, 3 and 4 years survival 
 

Lata przeżyte 
Survived years 1 2 3 4 

Od: 
From the: N % N % N % N % 

Pierwszej ablacji 
First ablation 67 70,5 22 25,0 6 8,4 1 6,2 

Rozpoznania choroby 
Diagnosis 87 91,6 41 44,6 15 19,5 3 5,4 

 

Mediana czasu przeżycia liczona metodą Kaplana-Meiera dla całej populacji badanych 
chorych wyniosła 18,49 miesiąca od pierwszej termoablacji (ryc. 7). Była ona dłuższa wśród 
kobiet niż mężczyzn (21,08 vs 16,99 miesiąca), tym niemniej nie była to zależność znamien-
na statystycznie (ryc. 8).  
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Ryc. 7. Krzywa przeżycia wg Kaplana-Meiera dla całej populacji – liczona od pierwszej koagulacji 
termicznej 

Fig. 7. Survival probability plot (Kaplan-Meier) measured from the first thermal ablation for the whole 
population  
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Ryc. 8. Krzywe przeżycia wg Kaplana-Meiera dla całej kobiet i mężczyzn – liczone od pierwszej 

koagulacji termicznej 
Fig. 8. Survival probability plots (Kaplan-Meier) measured from the first thermal ablation for women 

and men 
 
Z różnych względów w tym wynikających z leczenia onkologicznego oraz organizacyj-

nych i wdrożenie leczenia ablacją termiczną następowało od 2 do 10, średnio 5,76 (±1,96) 
miesięcy od momentu rozpoznania obecności przerzutów w wątrobie. Zbadano, czy chorzy 
ze zmianami synchronicznymi mają inny przeciętny okres oczekiwania od osób ze zmianami 
rozpoznawanymi w pewnym okresie od pierwotnej operacji leczącej nowotwór jelita 
grubego (metachronicznymi). Mogłoby to przekładać się na wyniki leczenia za pomocą 
ablacji termicznej. Nie wykryto istotnych statystycznie zależności pomiędzy badanymi 
parametrami. W grupie osób z przerzutami synchronicznymi odstęp czasowy wynosił 
średnio 5,4 (±1,98), (2–9) miesiąca zaś dla grupy osób z przerzutami metachronicznymi  
– 6,13 (±1,87), (2–10) miesiąca. Różnice te nie były istotne statystycznie (p=0,067) w teście 
t-Studenta – ryc. 9 (w opisie: synchron – zmiany synchroniczne, metachron – meta-
chroniczne). 

Dla celów analizy statystycznej sprawdzono rozkład przerw pomiędzy rozpoznaniem 
przrerzutów w wątrobie a pierwszą termoablacją. Rozkład czasów upływających pomiędzy 
rozpoznaniem a ablacją nie odbiegał od normalnego (ryc. 10). 
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Ryc. 9. Zależność czasu oczekiwania na ablację termiczną od momentu wykrycia przerzutów 
Fig. 9.  Correlation between waiting time and time of metastases discovery 
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Ryc. 10. Rozkład czasów oczekiwania na ablację termiczną – cała populacja 
Fig. 10.  Distribution of the waiting times for the whole population 
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Mediana czasu przeżycia chorych od chwili wykrycia przerzutów wyniosła 24,00 mie-
siące (u kobiet – 26,76, u mężczyzn – 22,56 miesiąca) – ryc. 11. Różnica czasów przeżycia 
kobiet i mężczyzn nie była istotna statystycznie (ryc. 12) w teście Wilcoxona-Peto-Peto 
(p=0,46), Wilcoxona-Gehana (p=0,40) i log-rank (p=0,84). 
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Ryc. 11. Krzywa przeżycia wg Kaplana-Meiera dla całej populacji – liczona od czasu rozpoznania 

przerzutów w wątrobie 
Fig. 11. Survival probability plot (Kaplan-Meier) measured from the time of hepatic metastases dis-

covery for the whole population 
 
 
W pierwszym okresie od rozpoznania zaznaczała się przewaga prawdopodobieństwa 

przeżycia wśród kobiet. Trwała ona do około 30 miesiąca od wykrycia przerzutów, póżniej 
prawdopodobieństwo przeżycia dla mężczyzn było wyższe. 40 miesięcy od rozpoznania 
prawdopodobieństwo przeżycia mężczyzn było dwukrotnie wyższe niż kobiet (22% i 11%), 
jednakże do tego momentu dożyło tylko 9 osób – 6 mężczyzn i 3 kobiety.  
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Ryc. 12.  Krzywe przeżycia wg Kaplana-Meiera dla całej kobiet i mężczyzn – liczone od rozpoznania 

przerzutów w wątrobie 
Fig. 12.  Survival probability plots (Kaplan-Meier) measured from the first thermal ablation for wo-

men and men 
 
 

4.3 Analiza przeżycia w zależności od czasu pomiędzy pierwotną 
operacją a ujawnieniem przerzutów w wątrobie 

W grupie badanej było 48 (50,53%) osób, u których obecność przerzutów stwierdzono 
podczas pierwotnego zabiegu operacyjnego związanego z resekcją ogniska w jelicie grubym 
lub przed nim (synchroniczne) oraz 47 (49,47%) osób ze zmianami odległymi obserwowa-
nymi po operacji jelitowej (metachroniczne). W pierwszej grupie w chwili zakończenia ob-
serwacji żyło 15 chorych (31,25%), w drugiej 17 (36,17%). Mediana czasu przeżycia dla 
chorych ze zmianami synchronicznymi wyniosła 17,11 miesiąca od pierwszej ablacji, dla 
osób ze zmianami metachronicznymi - 21,03 miesiąca. Prawdopodobieństwo przeżycia zos-
tało graficznie przedstawione (krzywe Kaplana-Meiera) na ryc. 13. Analiza wykresu wska-
zuje na początkową przewagę prawdopodobieństwa przeżycia u chorych ze zmianami meta-
chronicznymi, w późniejszym okresie większe prawdopodobieństwo przeżycia występuje 
wśród chorych z przerzutami odkrywanymi w czasie pierwotnej operacji. 

Analiza porównawcza obu grup nie wykazała jednak istotnej różnicy w czasie ich prze-
życia przy zastosowaniu testu Wilcoxona-Gehana (p=0,475), Wilcoxona-Peto-Peto (p=0,51) 
oraz log-rank (p=0,8) – ryc. 13. 
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Ryc. 13. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej w zależności od czasu 
rozpoznania przerzutów względem pierwotnej operacji 

Fig. 13.  Survival probability plots (Kaplan-Meier) from the first thermal ablation: synchronic vs. 
metachronic liver metastases 

 
 
Dokonano analizy czasów przeżycia chorych licząc od momentu pojawienia się przerzu-

tów. Mediana tak liczonego czasu przeżycia dla osób ze zmianami synchronicznymi wynosi 
22,57 miesiąca a dla zmian metachronicznych – 26,24 miesiąca. Krzywe prawdopodobieńs-
twa przeżycia pokazano na ryc. 14. Porównanie przeżycia za pomocą testu Wilcoxona-Geha-
na nie wykazała istotnych różnic także przy tym sposobie analizy (p=0,34). Także test Wil-
coxona-Peto-Peto (p=0,41) oraz log-rank (p=0,67) nie potwierdziły statystycznej zależności 
pomiędzy czasem rozpoznania przerzutów w wątrobie względem pierwotnej operacji raka 
jelita grubego a szansą przeżycia.  

Analiza krzywych wskazuje na nieco większą przewagę prawdopodobieństwa przeżycia  
w grupie osób ze zmianami metachronicznymi w początkowym okresie, później krzywe na-
kładają się na siebie. 
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Ryc. 14. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od rozpoznania w zależności od czasu rozpoznania 
przerzutów względem pierwotnej operacji 

Fig. 14.  Survival probability plots (Kaplan-Meier) from the diagnosis: synchronic vs. metachronic 
liver metastases 

 
 

4.4 Analiza przeżycia w zależności od liczby i wielkości ognisk 
W materiale było 27 osób z pojedynczym ogniskiem w chwili kwalifikacji do termo-

ablacji, w 68 przypadkach zmiany przerzutowe były mnogie (2–6), średnio 3,09 (±1,07). W 
trakcie leczenia u 11 osób z pojedynczymi zmianami (40,7%) doszło do pojawienia się kolej-
nych ognisk w wątrobie. Czas do ich wykrycia wahał się od 1 do 20 miesięcy od terminu 
ablacji – średnio 7,63 (±6,18). Nowe ogniska pojawiły się również u 40 osób zakwalifikowa-
nych do termoablacji z powodu zmian mnogich (58,8%). W tej grupie chorych czas od ter-
moablacji do pojawienia się nowych ognisk wyniósł 1 – 26 miesięcy, średnio 5,00 (±4,93). 
Różnica częstości pojawiania się nowych ognisk w wątrobie ani czas ich wykrycia pomiędzy 
osobami z pierwotnie pojedynczymi i mnogimi ogniskami w wątrobie nie miała cech istot-
ności statystycznej. 

Spośród osób z pierwotnie pojedynczymi zmianami w czasie obserwacji zmarło 19 cho-
rych (70,3%), 8 (29,7%) pozostaje przy życiu. Mediana czasu przeżycia w tej grupie wynio-
sła 16,5 miesiąca od pierwszej ablacji, średni czas przeżycia to 18,00 ± 9,91 miesiąca. Pa-
cjenci zakwalifikowani do leczenia z powodu zmian mnogich przeżyli średnio 18,68 
(±10,96) miesiąca. Zmarło 44 z nich (64,7 %), a mediana czasu przeżycia wyniosła 16,1 mie-
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siąca. Nie znaleziono różnic statystycznych pomiędzy przeżyciem w grupie osób zakwali-
fikowanych do leczenia termoablacją z powodu zmian pojedynczych i mnogich (ryc. 15). 
Potwierdzają to testy Wilcoxona-Gehana (p=0,66), Wilcoxona-Peto-Peto (p=0,65) oraz log-
rank (p=0,75) 
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Ryc. 15. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej w zależności od liczby 

zmian (pojedyncze – mnogie) 
Fig. 15.  Survival probability plots (Kaplan-Meier) from the first ablation: single vs. multiple  liver 

metastases 
 
 
Do termoablacji kwalifikowano zmiany o wielkości 13 – 90 mm, średnio 41,60 (±15,96) 

mm). Największy wymiar największego guza do 20 mm znaleziono u 8 chorych, do 30 mm u 
30 z 95 pacjentów (32%). Guzy o średnicy 30 – 50 mm były powodem ablacji u 44 osób 
(46%), 21 guzów (22%) miało średnicę ponad 50 mm. Analiza zależności pomiędzy wiel-
kością największego ogniska a długością czasu przeżycia wykazała istotny statystycznie 
związek między nimi (metoda: regresja proporcjonalnego hazardu Coxa, p=0,0275). Nie 
udało się jednak ustalić wartości granicznej wielkości guza wiążącej się z mniej korzystnym 
rokowaniem (ryc. 16 – 19 na następnych stronach).  W każdej analizie widoczna jest prze-
waga wyników leczenia mniejszych guzów, tym niemniej wartości te nie spełniają warun-
ków istotności statystycznej. 
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Ryc. 16. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej w zależności od 
wielkości największej zmiany – do 2 cm 

Fig. 16.  Survival probability plots from the first ablation: largest lesion diameter up to 2 cm 
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Ryc. 17. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej w zależności od 
wielkości największej zmiany – do 3 cm 

Fig. 17.  Survival probability plots from the first ablation: largest lesion diameter up to 3 cm 
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Ryc. 18. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej w zależności od 
wielkości największej zmiany – do 4 cm  

Fig. 18.  Survival probability plots from the first ablation: largest lesion diameter up to 4 cm 
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Ryc. 19. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej w zależności od 
wielkości największej zmiany – do 5 cm  

Fig. 19.  Survival probability plots from the first ablation: largest lesion diameter up to 5 cm 
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Wyselekcjonowano grupę 8 pacjentów w chwili kwalifikacji do termoablacji mających 1 
zmianę o średnicy maksymalnie 3 cm. Nowe ogniska w wątrobie były widoczne u 3 (37,5%) 
chorych po 1, 5 i 9 (średnio 5) miesiącach od pierwszej termoablacji. Mediana czasu przeży-
cia wśród tych chorych wyniosła 15,57 miesiąca, średnia – 18,59 (±11,64), podczas gdy w 
pozostałej populacji badanej 16,26 miesiąca, średnia 18,48 (±10,60). Różnice nie miały cech 
istotności statystycznej. Prawdopodobieństwo przeżycia wg Kaplana-Meiera dla tych cho-
rych przedstawiono na ryc. 20. 
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Ryc. 20. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej dla pojedynczej zmia-
ny do 3 cm i pozostałych 

Fig. 20.  Survival probability plots from the first ablation: single lesion with largest diameter up to 
3 cm vs. other  

 
Dwoje z chorych z pojedynczymi małymi zmianami w wątrobie (oznaczone na wykresie 

strzałkami) zmarło z przyczyn nie związanych z chorobą nowotworową ani jej leczeniem 
(powodem odstąpienia od resekcji wątroby było wysokie ryzyko sercowo-naczyniowe). 

 
Dokonano analizy wpływu sumy średnic wszystkich ognisk nowotworowych w wątro-

bie chorego na jego przeżycie. Suma średnic zmian przerzutowych wahała się od 16 do 240 
mm, średnio 76,98 (±40,90) mm. Stwierdzono lepsze wyniki leczenia dla chorych z mniej-
szym zajęciem wątroby, zależność ta nie miała cech istotności statystycznej (metoda: regre-
sja proporcjonalnego hazardu Coxa, p=0,056). 
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4.5 Analiza przeżycia w zależności od powstania wznowy 
miejscowej i/lub nowych ognisk w wątrobie 

 
U 30 z 95 (31,6%) chorych zaobserwowano wznowę w co najmniej jednym ognisku 

poddawanym uprzednio ablacji. W 16 przypadkach wzmocnienie kontrastowe świadczące o 
niedoszczętności zabiegu stwierdzono w czasie pierwszego badania kontrolnego po 1 miesią-
cu. Średni czas do wykrycia wznowy miejscowej wynosił 3,43 ±2,9 miesiąca (1–12 miesię-
cy). Było to w większości przypadków wskazanie do powtórnego zabiegu w celu jego urady-
kalnienia. Analizowano wpływ pojawienia się wznowy w miejscu termoablacji na długość 
przeżycia chorych. Krzywa przeżycia dla osób po a priori radykalnej ablacji wydaje się prze-
biegać bardziej korzystnie, tym niemniej ta zależność nie ma cech istotności statystycznej 
(p=0,57 w teście Wilcoxona-Gehana, ryc. 21). 
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Ryc. 21. Prawdopodobieństwo przeżycia liczone od pierwszej ablacji termicznej – w zależności od 

doszczętności zniszczenia zmian w jej czasie 
Fig. 21.  Survival probability plots from the first ablation: complete vs partial destruction (response) of 

initially treated lesions 
 

 
Pojawienie się wznowy w ognisku leczonym ablacyjnie jest znamiennie zależne od 

wielkości zmiany (p<0,0001 w teście t-Studenta). Wśród 30 niedoszczętnie zniszczonych gu-
zów jeden miał średnicę do 3 cm, 9 – 3-5 cm, 20 miało co najmniej 50 mm średnicy. Średnia 
wielkość ogniska, w którym doszło do powstania wznowy miejscowej to 54 ± 6 mm, zaś og-
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nisk zniszczonych doszczętnie podczas pojedynczej termoablacji – 36 ± 3 mm. Wyniki w 
formie wykresu ramka-wąsy (box-and-whispers plot) przedstawiono na ryc. 22. 
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Ryc. 22. Zależność pomiędzy wielkością guza a pojawieniem się wznowy w niszczonym ognisku 

(niedoszczętność zabiegu) 
Fig. 22. Correlation between largest tumor diameter and incomplete lesion  destruction (partial 

response) 
 
 
Z analizy wykresu wynika, iż większa średnica guza wiąże się ze znamiennie wyższym 

ryzykiem niedoszczętności zabiegu. Podobną zależność znaleziono analizując zależność po-
między wznową miejscową a sumą średnic guzów będących wskazaniem do ablacji (ryc. 
23), nie było natomiast znamiennej zależności pomiędzy liczbą niszczonych zmian a dosz-
czętnością interwencji (ryc. 24). 
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Ryc. 23. Zależność pomiędzy zajętością wątroby (sumą średnic guzów) a pojawieniem się wznowy w 

niszczonym ognisku (niedoszczętność zabiegu) 
Fig. 23. Correlation between the sum of largest tumors  diameter and incomplete lesion  destruction 

(partial response) 
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Ryc. 24. Zależność pomiędzy liczbą ognisk będących wskazaniem do ablacji a  pojawieniem się wzno-
wy w niszczonym ognisku (niedoszczętność zabiegu) 

Fig. 24. Correlation between numbers of  tumors  and incomplete lesion  destruction (partial response) 
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Zaobserwowano zmniejszanie się odsetka niedoszczętnych ablacji z nabywaniem doś-
wiadczenia przez zespół operujący, tym niemniej nie była to zależność istotna statystycznie 
(ryc. 25). Średnie doświadczenie zespołu w przypadku pojewienia się niedoszczętnie znisz-
czonego ogniska to 21 miesięcy, podczas gdy dla ognisk niszczonych bez objawów później-
szej wznowy miejscowej – 24,2 miesiąca.  
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Ryc. 25. Zależność pomiędzy doświadczeniem zespołu a pojewieniem się niedoszczętnie zniszczonych 

guzów 
Fig. 25. Correlation between team’s experience and incomplete ablation 

 
 
W czasie obserwacji odnotowano również pojawianie się nowych ognisk w wątrobie 

chorych. Nowe ogniska wykryto u 51 chorych (53,7%). Nie znaleziono zależności pomiędzy 
wielkością największego przerzutu i powstawaniem nowych (ryc. 26) 

Większa suma średnic przerzutów będących wskazaniem do ablacji wydaje się lepiej 
korelować z możliwością wystąpienie nowych ognisk, nie jest to jednak zależność istotna 
statystycznie w teście t-Studenta (ryc. 27). 
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Ryc. 26. Zależność pomiędzy pojawieniem się nowych ognisk w wątrobie a wielkością największego 
ogniska 

Fig. 26. Correlation between the largest tumor diameter and new foci incidence in the liver 
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Ryc. 27. Zależność pomiędzy pojawieniem się nowych ognisk w wątrobie a sumą średnic wszystkich 
guzów (zajątością wątroby) 

Fig. 27. Correlation between the sum of all tumors diameters and new foci incidence in the liver 
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Liczba pierwotnie leczonych ognisk jest istotnym predyktorem wystąpienia nowych og-
nisk w przyszłości (test t-Studenta – p=0,04, współczynnik korelacji rang Spearmana 
+0,220624). Średnia liczba zmian w wątrobie będąca wskazaniem do termoablacji, przy 
której doszło do pojawienia się nowych zmian to 2,76, podczas gdy wśród chorych, u któ-
rych nie doszło do pojawienia się nowych przerzutów w okresie obserwacji średnia liczba 
pierwotnie leczonych zmian jest niewiele większa niż 2,2 ogniska (ryc 28). 
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Ryc. 28. Zależność pomiędzy liczbą pierwotnie leczonych ognisk a pojawieniem się nowych zmian w 

wątrobie 
Fig. 28. Correlation between the number of initially treated foci and new lesions incidence in the liver 
  

 
Analizowano wpływ doświadczenia zespołu na pojawianie się nowych ognisk w leczo-

nej wątrobie. Szukano zależności, która mogłaby wyjaśnić obserwowaną znamiennie istotną 
poprawę prawdopodobieństwa przeżycia z nabywaniem wprawy przez lekarzy prowadzą-
cych ablację termiczną. Nie znaleziono takiej korelacji dla odsetka niedoszczętnie niszczo-
nych guzów. Wykazano, iż większe doświadczenie zespołu wiąże się z mniejszą szansą na 
pojawienie się nowych przerzutów w wątrobie (test t-Studenta – p<0,002, współczynnik 
korelacji rang Spearmana -0,302159) – ryc 29. 
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Ryc. 29. Zależność pomiędzy doświadczeniem zespołu leczącego a pojawieniem się nowych zmian w 

wątrobie 
Fig. 29. Correlation between the team’s experience  and new lesions incidence in the liver 
 

 
 
Analizowano inne czynniki mogące mieć wpływ na ewentualną częstość pojawiania się 

nowych ognisk w wątrobie. Wiek, płeć synchroniczność pojawieni się zmian nie korelował 
istotnie z ryzykiem wznowy w wątrobie. Podobnie nie znaleziono korelacji pomiędzy poja-
wianiem się nowych ognisk nowotworowych w wątrobie a odpowiedzią na chemioterapię 
ani poziomem CEA w chwili kierowania na termoablację. Analiza wpływu pojawienia się 
nowych ognisk w wątrobie na rokowanie pacjentów wykazała, iż parametr ten nie jest 
związany z istotnie gorszym czasem przeżycia chorych leczonych za pomocą termoablacji 
(ryc. 30). Potwierdza to wynik testu Wilcoxona-Gehana (p=0,19), Wilcoxona-Peto-Peto 
(p=0,20) oraz log-rank (p=0,23). 
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Ryc. 30. Zależność prawdopodobieństwa przeżycia chorych od pojawienia się nowych zmian w 

wątrobie 
Fig. 30. Survival probability plots from the first ablation: no new foci in the liver vs new lesions 

 
Pojawienie się po ablacji wznowy w niszczonym guzie lub/i nowego ogniska nowotwo-

ru związane jest z pogorszeniem rokowania. Tego typu zmiany znaleziono u 66 z 95 (69,5%) 
leczonych chorych w czasie całego okresu obserwacji. W grupie 29 chorych bez objawów 
guza w wątrobie po leczeniu termoablacją 13 zmarło (44,83%), a 16 (55,17%) pozostaje 
wciąż w obserwacji a mediana czasu przeżycia wyliczona z równań Kaplana-Meiera wynosi 
21,88 miesiąca od pierwszej termoablacji. Wśród osób, u których doszło do wznowy w wą-
trobie, mediana czasu przeżycia to 16,22 miesiąca, 50 (75,76%) zmarło w okresie obserwacji 
a przy życiu pozostaje 16 (24,24%). Krzywe prawdopodobieństwa przeżycia w zależności od 
pojawienia się wznowy w wątrobie przedstawione są na ryc. 31. W analizie tej test Wilcoxo-
na-Peto-Peto wykazał prawdopodobieństwo popełnienia błędu pierwszego rodzaju p=0,04, 
zaś log-rank – p=0,028. 
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Ryc. 31. Zależność prawdopodobieństwa przeżycia chorych od pojawienia się jakiejkolwiek wznowy w 

wątrobie 
Fig. 31. Survival probability plots from the first ablation: liver recurrence vs no recurrence 
 
 

4.6 Analiza przeżycia w zależności od odpowiedzi na 
chemioterapię 

 
Prawdopodobieństwo przeżycia w zależności od odpowiedzi na chemioterapię w chwili 

podejmowania leczenia termoablacją przedstawiono na ryc. 32 i 33. 
Ze względu na niewielką liczbę osób z obserwowaną w badanej populacji remisją (5 

chorych) grupę podzielono na osoby, u których chemioterapia spowodowała zatrzymanie 
postępu choroby (stabilizacja i remisja) oraz grupę, w której pomimo leczenia obserwowano 
progresję zmian i takie grupy poddano analizie i przedstawiono na wykresach. 

W grupie 5 chorych z remisją na leczeniu chemioterapeutykami mediana czasu przeżycia 
od pierwszej termoablacji wynosiła 34,81 miesiąca, 2 osoby (40%) zmarły w czasie obser-
wacji. Wśród 30 chorych ze stabilizacją zmian w wątrobie zmarło w trakcie obserwacji 15 
osób (50%) a obserwowana mediana czasu przeżycia wynosiła 32,10 miesiąca. W grupie 60 
osób, u których w czasie kwalifikacji do leczenia ablacyjnego obserwowano postęp choroby 
nowotworowej w czasie obserwacji zmarło 46 pacjentów (76,67%) a obserwowana mediana 
czasu przeżycia wynosiła 14,78 miesiąca od pierwszego zabiegu termoablacji. W analizie 
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obejmującej przeżycie od momentu wykrycia przerzutów, mediany czasów przeżycia 
wyniosły odpowiednio 38,86 i 20,56 miesiąca. 

W ostatecznej analizie statystycznej stabilizacja/remisja choroby nowotworowej wskutek 
leczenia chemioterapeutykami była związana ze znamiennie dłuższym czasem przeżycia w 
porównaniu z grupą nie odpowiadającą na leczenie chemiczne (odpowiednio p=0,0004 i 
0,00008 w teście Wilcoxona-Gehana). Zwraca uwagę fakt, że wśród osób rokujących długie 
przeżycie nie ma chorych kierowanych do leczenia termoablacją w czasie progresji na 
leczeniu chemicznym (ryc. 32 i 33) 
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Ryc. 32. Prawdopodobieństwo przeżycia chorych od pierwszej termoablacji w zależności od odpowie-

dzi na chemioterapię 5-FU/LV. R/S – pacjenci z remisją bądź stabilizacją choroby, P – cho-
rzy z progresją na chemioterapii 

Fig. 32. Survival probability plots from the first ablation: correlation between survival probability and 
chemiotherapy response. R/S – remission or stabilization, P – progression 

 
 

Kształt obu krzywych (przedstawiających czas od wykrycia przerzutów i od pierwszej 
termoablacji) jest praktycznie identyczny – jedynie przesunięty względem osi czasu. 
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Ryc. 33. Prawdopodobieństwo przeżycia chorych od rozpoznania choroby w zależności od odpowiedzi 

na chemioterapię 5-FU/LV. R/S – pacjenci z remisją bądź stabilizacją choroby, P – chorzy z 
progresją na chemioterapii 

Fig. 33. Survival probability plots from diagnosis: correlation between survival probability and 
chemiotherapy response. R/S – remission or stabilization, P – progression 

 
 

4.7 Analiza przeżycia w zależności od poziomu antygenu rakowo-
płodowego (CEA) 

Poziom antygenu rakowo-płodowego (karcinoembrionalnego) oznaczono przed i po 
pierwszej ablacji termicznej u 93 pacjentów, w dwóch przypadkach oznaczeń nie wykonano. 
Poziom CEA wahał się od 1 do 400 ng/ml, średnio 65,0 (±89,6). W 18 przypadkach (18,9%) 
pomimo obecności przerzutów nowotworowych w wątrobie poziom CEA pozostawał w nor-
mie. W teście regresji proporcjonalnego hazardu Coxa znaleziono istotną statystycznie zależ-
ność pomiędzy przedoperacyjnym poziomem antygenu karcinoembrionalnego a czasem 
przeżycia chorych (p=0,0004). Zależność tę wykazano dla podawanego często w literaturze 
poziomu 200 ng/ml (ryc. 34) i 100 ng/ml, ale również niższego (70 ng/ml). Tę ostatnią war-
tość znaleziono analizując za pomocą metod statystycznych wpływ przedoperacyjnego po-
ziomu CEA na długość przeżycia chorych po termoablacji i okazała się ona znamienna sta-
tystycznie (p=0,0002, ryc. 35). Podkreślić jednak należy, że w grupie 23 chorych z pozio-
mem CEA powyżej 70 ng/ml średnia wartość tego parametru wynosiła 197,7 ±89,0 ng/ml, a 
wśród 70 pacjentów z pozostałej populacji  –  21,5 ±19,5 ng/ml. 
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Ryc. 34. Prawdopodobieństwo przeżycia chorych od pierwszej ablacji w zależności od przedopera-
cyjnego poziomu CEA 200 ng/ml 

Fig. 34. Survival probability plots from the first ablation: correlation between survival probability and 
preoperative CEA level 200 ng/ml 

 
 
Zwraca uwagę złe rokowanie u chorych z poziomem CEA ponad 200 ng/ml. Żaden z 

chorych o tak wysokim mianie markera nie przeżył ponad 24 miesiące (ryc 34). Poziom 
CEA 70 ng/ml również wiąże się z niekorzystnym rokowaniem – jedynie jeden chory prze-
żył ponad 2 lata. 
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Ryc. 35. Prawdopodobieństwo przeżycia chorych od rozpoznania choroby w zależności od przedopera-
cyjnego poziomu CEA 70 ng/ml 

Fig. 35. Survival probability plots from diagnosis: correlation between survival probability and 
preoperative CEA level 70 ng/ml 

 
 
 

W badaniu poziomu CEA 4 tygodnie po pierwszej termoablacji poziom w granicach 
normy (<5 ng/ml) zaobserwowano u 32 z 93 chorych (33%). W 16 przypadkach przedope-
racyjny, prawidłowy poziom CEA pozostawał w normie, w kolejnych 16 zaobserwowano 
jego spadek po termoablacji. U 2 chorych zaobserwowano wzrost poziomu antygenu 
karcinoembrionalnego po termoablacji powyżej wartości prawidłowych, w obu przypadkach 
były to wartości zbliżone do normy (wzrost z ok. 4 ng/ml do 6 ng/ml). Osiągnięcie 
prawidłowego poziomu CEA po termoablacji okazało się czynnikiem statystycznie 
znamiennie (p=0,0001) skorelowanym z długością przeżycia chorych od zabiegu (ryc. 36). 
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Ryc. 36. Zależność prawdopodobieństwa przeżycia od osiągnięcia prawidłowego poziomu CEA (< 5 
ng/ml) w badaniu pooperacyjnym 

Fig. 36. Survival probability plots from diagnosis: correlation between survival probability and 
postoperative CEA level less than 5 ng/ml 

 
 

4.8 Analiza przeżycia w zależności od doświadczenia zespołu 
 
Oceniono wpływ doświadczenia zespołu dokonującego termoablacji (i kwalifikującego 

do niej) czas przeżycia leczonych chorych. Ze względu na stabilną w czasie liczbę wykony-
wanych zabiegów (4-5 tygodniowo) oraz stały zespół operacyjny, jako miarę doświadczenia 
zespołu przyjęto czas od pierwszej wykonanej w Gdańsku ablacji termicznej (12.04.2001 r.) 
do dnia wykonania pierwszej ablacji u danego chorego. Test (regresja proporcjonalnego 
hazardu Coxa) potwierdził statystycznie istotną zależność pomiędzy doświadczeniem 
zespołu a czasem przeżycia chorych poddawanych termoablacji (p=0,0009). W analizie 
wyników po roku i dwóch doświadczenia w wykonywaniu termoablacji okazało się, że 
każdy przepracowany rok znamiennie poprawia wyniki leczenia (ryc. 37 i 38) 

 
Czas przeżycia u chorych w kolejnych latach po wprowadzeniu metody przedstawia 

tabela 5. Mediana czasu przeżycia w czwartym roku stosowania metody nie mogła zostać 
wyliczona ze względu na zbyt małą ilość kompletnych obserwacji w tej grupie. 
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Ryc. 37. Zależność prawdopodobieństwa przeżycia od doświadczenia zespołu operującego – pierwszy 
rok 

Fig. 37. Survival probability plots from diagnosis: correlation between survival probability and the 
team’s experience – first year 

 
 
 
 
Tab. 5. Zależność czasu przeżycia od doświadczenia zespołu 
Tab. 5. Correlation between patient's survival and team’s experience 
 

 
 

 

rok 
year N mediana 

median 
średnia 
mean SD min max 

1 24 13,5 18,1 13,3 2,1 60,6 

2 30 16,3 19,3 9,6 3,7 40,4 

3 24 18,1 17,5 10,9 3,4 42,6 

4 11  20,1 9,75 5,7 33,5 
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Ryc. 38. Zależność prawdopodobieństwa przeżycia od doświadczenia zespołu operującego – pierwsze 
dwa lata 

Fig. 38. Survival probability plots from diagnosis: correlation between survival probability and the 
team’s experience – first two years 
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5. Omówienie wyników i dyskusja 
 
Leczenie przerzutów do wątroby stanowi od lat trudny problem terapeutyczny. Ich obec-

ność wiąże się ze złym rokowaniem – połowa nieleczonych chorych przeżywa zaledwie 6 do 
9 miesięcy a wyleczenie, traktowane jako minimum 5-letnie przeżycie bez objawów choro-
by, jest możliwe jedynie po chirurgicznej resekcji w granicach zdrowych tkanek u wyselek-
cjonowanych chorych. Współczesne leczenie chemioterapią umożliwia uzyskanie nawet cał-
kowitej remisji w badaniach obrazujących, nie przekłada się to jednak jednoznacznie na dłu-
gość czasu przeżycia – nie jest możliwe wyleczenie chorego na tej drodze [32]. Duże nadzie-
je wiąże się z metodami lokalnego leczenia nowotworu - m.in. termoablacją za pomocą prą-
du wysokiej częstotliwości [284, 295, 322, 335, 311]. We współczesnej literaturze istnieje 
nawet tendencja do uznania tej techniki za potencjalnie leczącą u chorych, u których resekcja 
jest niemożliwa do wykonania [185]. 

Metodę tę zastosowaliśmy jako sposób leczenia u 95 chorych przedstawianych w niniej-
szej pracy. Po raz pierwszy w tym zastosowaniu została ona wprowadzona do lecznictwa w 
Polsce w Klinice Chirurgii Ogólnej i Transplantacyjnej Akademii Medycznej w Gdańsku w 
dniu 12.04.2001 roku, stąd też wyniki uzyskiwane w początkach jej stosowania obarczone są 
błędem wynikającym z „krzywej uczenia” oraz faktem, że była ona postrzegana w wielu 
przypadkach jako ostateczność w leczeniu zaawansowanego procesu nowotworowego [253]. 
W okresie tym szczególnie często trafiali do leczenia chorzy po wielomiesięcznych próbach 
zatrzymania progresji choroby za pomocą chemioterapii. Ze względu na wpływ nowoczesnej 
chemioterapii na długość czasu przeżycia, zawężono zakres badanej populacji eliminując z 
rozważań chorych leczonych innymi metodami chemioterapii aniżeli za pomocą 5-FU w 
połączeniu z kwasem folinowym (Leukoworyna) [15, 39, 213, 214, 255, 267, 266, 304]. W 
większości przypadków leczenie to prowadzone było według schematu deGramonta w cyklu 
5 dni leczenia – 4-6 tygodni przerwy. Wyniki leczenia tą metodą są dość dokładnie przedsta-
wione w dostępnej literaturze i mogą służyć jako punkt odniesienia do oceny wyników 
przedstawionych w tej pracy [167, 169, 337]. Zastrzeżenia może budzić fakt niepełnej po-
równywalności grup ocenianych chorych – nie znaleziono w piśmiennictwie pracy, w której 
wyodrębnionoby grupę o podobnej charakterystyce jak włączona do niniejszego opracowa-
nia – byli to chorzy bez wykrywalnych pozawątrobowych ognisk choroby w momencie roz-
poczynania leczenia. Może to sugerować mniejszy stopień zaawansowania choroby nowo-
tworowej u zakwalifikowanych do badań pacjentów, szczególnie, że wykazano niekorzystny 
wpływ obecności pozawątrobowych ognisk guza na wyniki leczenia chorych po radykalnej 
resekcji ogniska pierwotnego [298]. Jednakże pokazały się także badania wskazujące na o 
wiele mniejszy, niż początkowo zakładano, wpływ pozawątrobowego rozsiewu na wyniki 
terapii [93, 91]. 

Kolejnym ograniczeniem porównania pomiędzy badaną populacją chorych a danymi z 
piśmiennictwa jest fakt podawania wyników czasu przeżycia od różnych punktów starto-
wych. Spotyka się bowiem określenie długości czasu obserwacji chorych od zastosowania 
jakiejś metody leczniczej – w tym przypadku termoablacji, ale także od momentu wykrycia 
przerzutów w wątrobie. Pierwszą z metod często stosują autorzy prac dotyczących przeżycia 
po operacjach resekcyjnych, za pomocą drugiej prezentowane są statystyki wyników lecze-
nia za pomocą chemioterapii [334]. W niniejszym opracowaniu wyniki prezentowane są naj-
częściej w postaci odstępu czasowego pomiędzy pierwszą u danego chorego ablacją termicz-
ną a zakończeniem obserwacji. 
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Podobnie jak w większości publikacji dotyczących oceny przeżycia po zastosowaniu 
dowolnej metody leczenia w onkologii obok średnich posłużono się „medianą czasu 
przeżycia” – parametrem określającym, po jakim czasie w obserwacji pozostanie połowa 
badanej populacji. Jest to podstawowy wykładnik czasu przeżycia w badaniach z wykorzys-
taniem estymacji z użyciem metody Kaplana-Meiera. Nie znaleziono w piśmiennictwie 
dobrej metody statystycznej pozwalającej na porównanie median czasu przeżycia populacji 
wzorcowej (np. publikowanych wyników) z populacją badaną, w związku z czym podane 
zostaną jedynie wartości liczbowe tych parametrów, bez wyciągania wniosków co do istot-
ności statystycznej obserwacji [223]. 

Wczesne wyniki leczenia wydają się bardzo obiecujące. Metoda termoablacji prądem 
wysokiej częstotliwości jest bezpieczna w grupie chorych z przerzutami raka jelita grubego 
do wątroby (0% śmiertelności, 1,05% powikłań ciężkich w przeliczeniu na pacjenta i 0,54% 
w przeliczeniu na liczbę zabiegów). Powikłanie w postaci ropnia wewnątrzbrzusznego wy-
wołanego niezamierzonym oparzeniem przylegającego do guza jelita grubego jest opisywane 
w literaturze [44, 40, 59, 74, 199, 219, 261]. W naszym przypadku prawdopodobnym powo-
dem wystąpienia tego niekorzystnego zdarzenia było niewielkie doświadczenie zespołu, jak 
również brak, w dostępnej w owym czasie bibliografii, dostatecznej wiedzy na temat moż-
liwych działań niepożądanych procedury („krzywa uczenia”) [253]. Ablacja dużego guza 
prawego płata przylegającego do jelita grubego, w świetle naszego obecnego doświadczenia 
nie powinna być prowadzona przezskórnie, a raczej po otwarciu jamy brzusznej, odpreparo-
waniu i odseparowaniu jelita od niszczonej tkanki wątrobowej. W ośrodkach prowadzących 
termoablację na całym świecie prowadzone są próby oddzielenia poddawanej działaniu ciep-
ła tkanki guza od okolicznych struktur za pomocą roztworów płynów lub gazu [57, 171, 
258]. Mają one także znaczenie w zapobieganiu mniej poważnym powikłaniom jakim jest 
uporczywy zespół bólowy będący skutkiem oparzenia przepony i/lub przestrzeni międzyżeb-
rowej podczas ablacji powierzchownie położonych zmian [258]. W naszym materiale do 
zespołu bólowego związanego z niepożądanym oparzeniem okolicznych tkanek doszło u 7 
na 95 chorych (7,4% pacjentów, 3,75% zabiegów) i tylko w jednym przypadku można było 
mówić o uporczywości utrzymywania się dolegliwości. W 6 przypadkach leczenie polegało 
na przedłużeniu hospitalizacji do 72 godzin w celu ustalenia optymalnego leczenia przeciw-
bólowego kontynuowanego w domu. Jeden chory wymagał powtarzanego blokowania nerwu 
międzyżebrowego, uszkodzonego podczas ablacji termicznej powierzchownej zmiany przy-
legającej do międzyżebrza. W tym przypadku leczenie przeciwbólowe pod bezpośrednią 
kontrolą zespołu kontynuowano przez okres 3 tygodni, przy czym hospitalizacja trwała 5 
dób, później chory leczony był ambulatoryjnie. 

Pojawienie się zwyżek temperatury w odpowiedzi na zabieg termoablacji guzów wątro-
by jest stałym obrazem, i nie wiadomo, czy nawet należy zjawisko to zaliczyć do powikłań, 
czy też „cech” tej metody leczniczej [30, 62, 80, 123, 152]. Powstało nawet określenie „post-
ablation syndrome” na określenie zespołu objawów wynikłych ze zniszczenia termicznego 
znacznej objętości tkanki [53, 80, 326]. Zwyżka ciepłoty nie powoduje istotnych problemów 
w okresie pooperacyjnym, wywołuje jednak często niepokój chorych i ich rodzin. W proce-
sie uzyskiwania zgody na zabieg ablacji wymieniane są istotne powikłania, do których na-
leży między innymi powstawanie ropni w obrębie zniszczonych tkanek. Chorzy podczas 
hospitalizacji a następnie wypisu są uczulani na możliwość wystąpienia „zespołu poablacyj-
nego” ale także uczeni reakcji na pojawiające się ewentualnie cechy formowania się ropnia. 
Pojawienie się dreszczy, zwyżka ciepłoty ponad 38 oC lub przedłużanie się okresu gorącz-
kowego powyżej 14 dni było wskazaniem do kontroli za pomocą USG lub TK. Postępowa-
nie takie jest zgodne z opiniami innych autorów [53]. W będącej podmiotem tej pracy gru-
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pie, poza opisywanym wcześniej przypadkiem przedziurawienia jelita grubego, nie obserwo-
wano żadnego incydentu powstania ropnia wątroby. Nie stwierdzano również innych powik-
łań opisywanych jako typowe dla ablacji termicznej wątroby: krwawienia, uszkodzenia drogi 
żółciowej, zbiornika treści żółciowej (tzw. „bilomatu”), zespołu lizy guza (tumor lysis syn-
drom), przeniesienia choroby nowotworowej (track seeding) itp. [27, 44, 46, 51, 61, 71, 
145]. Kilka z wymienionych powikłań było obserwowanych u chorych leczonych ablacją 
termiczną z powodu innych niż przerzuty z raka jelita grubego do wątroby.  

Ocena wyników odległych termoablacji wskazuje również na jej pozytywny wpływ na 
długość życia chorych z przerzutami raka jelita grubego do wątroby. W badanej grupie cho-
rych 1 rok od pierwszej termoablacji przeżyło 67 osób (70,5%), z których 29 pozostaje nadal 
przy życiu. Dwuletnie obserwowane przeżycie wyniosło 25% (22 z 88 pacjentów), w tej gru-
pie w dalszym ciągu żyje 16 pacjentów. 3 lata przeżyło (i nadal pozostaje przy życiu) 6 osób 
(z 71, 8,45%), 1 chory (z 16 obserwowanych tak długo, 6,25%) żyje ponad 5 lat. Jeśli wziąć 
pod uwagę czas przeżycia od chwili rozpoznania przerzutów dane te wynoszą odpowiednio: 
91,6% po pierwszym roku (wciąż żyje 32), 44,6% (41/92) po dwóch latach (żyje 21), trzylet-
nie przeżycie obserwowane to 19,5% (15/77, nadal żyje 10) a czteroletnie 5,4% (3/56, nadal 
żyje 3). Dane te wskazują na lepsze wyniki leczenia w porównaniu z samą chemioterapią z 
użyciem 5-FU i LV jako jedynych leków cytostatycznych. Estymacja czasu przeżycia za po-
mocą metody Kaplana-Meiera wskazuje na możliwość uzyskania około 50% przeżycia dwu-
letniego i ponadtrzydziestoprocentowego po 3 latach od rozpoznania przerzutów. Kształt 
krzywej sugeruje również istnienie grupy chorych z szansami na długotrwały dobry efekt 
leczniczy. W badanym materiale jest to około 18% osób (ryc. 11). Liczba ta stawia termo-
ablację prądem w.cz. pomiędzy operacjami resekcyjnymi – z około 30-40% szansą przeżycia 
5 lat, a leczeniem chemicznym z minimalną szansą na długotrwały sukces leczniczy [139, 
210]. Obserwacje te wymagają jednak potwierdzenia w dalszych badaniach przy dłuższym 
okresie obserwacji i na większych grupach chorych. 

Mediana czasu przeżycia dla grupy chorych leczonych za pomocą termoablacji prądem 
wysokiej częstotliwości w badanym materiale wyniosła 24,00 miesiąca od postawienia roz-
poznania i 18,49 miesiąca od pierwszego zabiegu. W porównaniu z danymi z literatury, w 
których jako typowe wymienia się około 11-miesięczne mediany czasów przeżycia przy 
zastosowaniu użytego typu chemioterapii, wydaje się, iż osiągnięto dobry wynik leczniczy, 
zakładając paliatywny charakter metody [2, 312, 313]. Opinię o pozytywnym wpływie abla-
cji termicznej na wynik leczenia nieoperacyjnych zmian przerzutowych do wątroby prezen-
tują m.in. również Ruers i wsp. [270]. Z przyczyny braku dostępnej metody statystycznej nie 
jest możliwe jednak bezpośrednie porównanie wyników podawanych w piśmiennictwie z 
osiągniętymi w badanym materiale [223]. Bazując na podejściu „zdroworozsądkowym” 
można poczynić jednak pewne porównania. W obserwowanej populacji w dwunastym mie-
siącu po pierwszej termoablacji przy życiu pozostawało 70 z 95 chorych (73,5%), jeśli zaś 
liczyć czas od momentu rozpoznania przerzutów – 88 osób (92,6%). Z danych tych wynika, 
iż co najmniej 23,5% (73,5 - 50%) chorych ma szansę na dłuższe życie dzięki zastosowaniu 
tej metody leczniczej. Stosując metodę liczenia czasu obserwacji od momentu rozpoznania 
przerzutów można wysnuć wniosek, iż 42,6% pacjentów dodatkowo dożywa czasu, w 
którym powinno dojść do śmierci połowy chorych. Wynik ten nie jest jednak wyłącznie 
efektem dobroczynnego działania procedury ablacji termicznej, a jedynie spostrzeżeniem, iż 
w populacji chorych, u których możliwe byłoby zastosowanie ablacji termicznej zmian w 
wątrobie (biorąc pod uwagę wskazania i przeciwwskazania) można oczekiwać, iż ponad 
90% chorych przeżyje ponad 11 miesięcy. Populacja ogólna chorych, u których stwierdzono 
obecność przerzutów z raka jelita grubego do wątroby nie jest jednak tożsama z populacją 
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poddaną leczeniu ablacją termiczną i to powoduje, iż badania są obarczone błędem, trudnym 
do oszacowania i korygowania. Nie ma jednak, w praktyce, możliwości uwolnienia metodo-
logii badawczej od tego błędu. Zakrojone na szeroką skalę europejskie badania EORTC 
(protokół CLOCC nr 40004), mające na celu ustalenie rzeczywistej roli ablacji termicznej w 
porównaniu do nowoczesnej (opartej na oksaliplatynie) chemioterapii (badanie miało być w 
założeniu randomizowane i wieloośrodkowe) nie uzyskało przez wiele lat wystarczającej do 
wyciągnięcia wniosków liczby pacjentów-ochotników – i zostało wstrzymane po zbadaniu 
około 70 chorych (informacja ustna od koordynatora projektu – T. Ruersa, 2007). Przyczyną 
niepowodzenia programu badawczego miała być niechęć pacjentów do rezygnacji z ablacji 
termicznej jako potencjalnie leczącej metodzie terapeutycznej. Wada polegająca na niepełnej 
kompatybilności prób – niepokrywaniu się badanych populacji jest wobec powyższego prak-
tycznie niemożliwa do wyeliminowania. Pewne wnioski co do skuteczności termoablacji 
można wyciągać za pomocą analizy przeżyć wieloletnich. W populacji leczonej za pomocą 
standardowej chemioterapii (5-FU i LV) przeżycia 3-letnie są rzadkością a 5-letnie należą do 
kazuistyki. Kilkunasto- a nawet, opisywane w niektórych publikacjach, kilkudziesięciopro-
centowe odsetki przeżyć 5-letnich po zastosowaniu termoablacji wskazują na istnienie wpły-
wu tej metody leczenia na przebieg choroby nowotworowej [121, 143, 188]. Możliwość 
przeżycia 3 a nawet 5 lat i więcej implikuje wnioski o przewadze leczenia za pomocą termo-
ablacji prądem w.cz. nad leczeniem zachowawczym a nawet o potencjalnie leczniczym cha-
rakterze tej metody terapii [228, 249]. 

W obrębie populacji poddanej ablacji termicznej poszukiwano cech mających wpływ na 
efekty leczenia. 

Zaobserwowano nieznaczną przewagę obliczonej mediany przeżycia dla kobiet, nie mia-
ło to cech znamienności statystycznej. Analiza krzywych Kaplana-Meiera wskazuje na lep-
sze wyniki leczenia u kobiet w początkowym okresie po termoablacji, w późniejszym czasie 
znajdowana jest nieznaczna przewaga przeżycia wśród mężczyzn (ryc. 8 oraz 12). W naszym 
materiale nie wykryto istotnego wpływu płci na rokowanie chorego z przerzutami raka jelita 
grubego do wątroby, jeśli kwalifikuje się on do leczenia za pomocą termoablacji. Wynik ten 
jest zgodny z wieloma obserwacjami dotyczącymi przede wszystkim operacji resekcyjnych 
(np. [36, 195, 232, 275, 327]). W zbiorczych analizach i metaanalizach dotyczących wyni-
ków leczenia przerzutów tego nowotworu do wątroby wykazywany jest brak związku pomię-
dzy płcią chorych a przeżyciem odległym [191, 224, 269]. Istnieją doniesienia o znamiennie 
niższym odsetku metachronicznych zmian metastatycznych u kobiet, mogłoby to się przekła-
dać na lepsze odległe wyniki leczenia [211]. Obserwacja ta nie ma wpływu na przedstawiane 
w pracy wyniki - wszystkie osoby włączane były do badania po rozpoznaniu przerzutów, a 
nie w momencie leczenia ogniska pierwotnego. 

Zbyt mało liczna grupa chorych o wyraźnym upośledzeniu wydolności ogólnej mierzo-
nej za pomocą skali ECOG nie pozwoliła na stwierdzenie żadnych istotnych korelacji pomię-
dzy tym parametrem a długością czasu przeżycia pacjentów 

Doniesienia z piśmiennictwa sugerują wpływ odstępu czasowego pomiędzy rozpozna-
niem guza jelita grubego i przerzutów w wątrobie na długość czasu przeżycia chorego po 
resekcji wątroby. Część autorów uważa, iż synchroniczne występowanie przerzutów pogar-
sza rokowanie chorego [141, 211, 232, 276], inni nie widzą związku z przeżyciem [36, 48, 
309, 314] lub nawet upatrują w jednoczesności wykrycia przerzutów pozytywnego czynnika 
rokowniczego [287]. Dokonano analizy jednoczynnikowej wpływu synchroniczności wykry-
cia przerzutów w wątrobie na przeżycie chorych w badanym materiale. Mediana czasu prze-
życia od pierwszej termoablacji była nieco dłuższa u osób ze zmianami metachronicznymi 
(21,03 vs 17,11 miesiąca), zależność ta nie wykazywała cech istotności statystycznej w 
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teście Wilcoxona-Gehana (p=0,475). Podobne wyniki uzyskano analizując czasy przeżycia 
liczone od chwili rozpoznania przerzutów – tu również osoby z jednoczasowo wykrywanymi 
ogniskami metastatycznymi miały nieznamiennie niższy oczekiwany okres przeżycia (me-
diana 22,57 vs 26,24 miesiąca). Czas oczekiwania na termoablację liczony od dnia rozpoz-
nania przerzutów do pierwszego zabiegu wahał się od 2 do 10 miesięcy (średnio 5,76 mie-
siąca) i był krótszy u chorych z przerzutami synchronicznymi (średnio 5,4 miesiąca) niż 
metachronicznymi (średnio 6,13 miesiąca), różnica nie miała cech znamienności statystycz-
nej i może być wytłumaczona faktem rozpoznawania choroby przerzutowej przez chirurgów, 
mających, szczególnie w pierwszym okresie stosowania metody, lepszą wiedzę na temat 
dostępności ablacji prądem wysokiej częstotliwości jako metody leczenia zmian w wątrobie. 
Jednoczasowość wystąpienia przerzutów nie miała w naszym materiale istotnego znaczenia 
jako czynnik rokowniczy w analizie wieloczynnikowej. 

Liczba ognisk wtórnych w wątrobie była przez wiele lat uznawana za istotny czynnik 
rokowniczy dla wyników resekcji tego narządu. Na podstawie danych z Registry of Hepatic 
Metastases opublikowanych w roku 1988 uznawano resekcję wątroby dla więcej niż 3 prze-
rzutów za nieuzasadnioną [1]. Dane z ostatnich lat wskazują, iż w wielu przypadkach resek-
cja licznych (do 10) zmian przerzutowych niesie korzyść dla chorych [170, 176, 226, 245, 
307]. Resekcja tak dużej liczby zmian jest jednak możliwa jedynie w przypadku ich korzyst-
nego położenia. Zastosowanie metod lokalnej ablacji guzów pozwala na poszerzenie wska-
zań do wycięcia wątroby również do osób, u których część zmian jest położona niekorzyst-
nie – te mogą być zniszczone za pomocą termoablacji lub innych technik [5, 90, 97, 246, 
286, 287, 289, 306]. Liczba możliwych do leczenia za pomocą termoablacji zmian w wątro-
bie była przedmiotem kontrowersji od początku szerszego stosowania metody. W dyskusjach 
do, przedstawianego w wielu doniesieniach materiału, podkreślano, iż graniczną liczbą le-
czonych ognisk powinno być 5 i nie powinny one mieć więcej niż 4-5 cm średnicy [41, 73, 
295]. Korzystne wyniki resekcji wielu guzów przerzutowych sprawiły, iż podejście do liczby 
leczonych za pomocą ablacji guzów wątroby zaczęło być bardziej elastyczne. Machi postulo-
wał zarówno ablację większej liczby i większych przerzutów jak i uzupełnianie resekcji za 
pomocą termoablacji, w materiale Gillamsa i wsp. maksymalna liczba leczonych ognisk 
sięgnęła 16 [120, 206]. Opierając się na tych przesłankach wprowadziliśmy ograniczenie do 
8 liczby leczonych za pomocą termoablacji ognisk nowotworowych. Żaden z chorych kwali-
fikowanych do grupy badanej nie miał w chwili kwalifikacji aż tak licznych zmian przerzu-
towych – maksymalna liczba guzów wynosiła 6. U niektórych osób w trakcie leczenia poja-
wiały się nowe ogniska nowotworowe, wobec czego każdorazowo podejmowano decyzję o 
kontynuacji bądź zaniechaniu leczenia za pomocą termoablacji według zasad opisanych 
wcześniej. Maksymalna liczba leczonych przerzutów wyniosła 12 – w czasie 7 zabiegów. 
Liczba leczonych ognisk nie okazała się mieć w badanym materiale istotnego statystycznie 
znaczenia dla przeżycia chorych. W wielu doniesieniach zajmujących się tym zagadnieniem 
podkreślana jest istotna, odwrotnie proporcjonalną zależność pomiędzy liczbą leczonych og-
nisk a czasem przeżycia pacjentów [44, 121]. Inni autorzy nie znajdują znaczącej statystycz-
nie różnicy pomiędzy liczbą zmian przerzutowych a rokowaniem chorych, nawet przy 
maksymalnej liczbie ognisk nowotworowych równej 16 [207, 295]. 

Wielkość zmian leczonych za pomocą termoablacji prądem wysokiej częstotliwości jest 
w wielu wypadkach czynnikiem limitującym możliwości leczenia. Nawet najnowszej gene-
racji sprzęt umożliwia zniszczenie za pomocą pojedynczej aplikacji prądu obszaru o średnicy 
nie większej niż 70 mm [13]. Stosowany przez nas zestaw pozwala na wytworzenie strefy 
martwicy o średnicy ok. 3 cm dla elektrody pojedynczej i ok. 5 cm dla elektrody klastrowej. 
W przypadku elektrody potrójnej strefa ablacji ma kształt elipsy i osiągnięcie ablacji ogniska 
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o kształcie kuli o średnicy 5 cm wymaga co najmniej dwukrotnej aplikacji prądu. Guz o 
średnicy równej maksymalnemu „zasięgowi” możliwej do zastosowania elektrody musiał 
być niszczony poprzez wielokrotną aplikację energii za pomocą techniki nakładających się 
pól (overlapping technique) [161]. Technika ta umożliwia w teorii uzyskanie kontrolowanej 
strefy zniszczenia wokół guza, tym niemniej jej zastosowanie obarczone jest błędami wyni-
kającymi z powstawania artefaktów w obrębie wątroby [41, 60, 82, 122, 162, 262, 292]. Do-
konywano ablacji zmian o średnicy od 1 do 9 cm. W opisywanym materiale widoczna była 
tendencja do pogarszania oczekiwanego czasu przeżycia wraz ze wzrostem średnicy naj-
większej niszczonej zmiany, i była to jednak zależność istotna statystycznie w analizie jed-
noczynnikowej. W analizie wieloczynnikowej wielkość guza nie była w sposób istotny zwią-
zana z rokowaniem co do czasu przeżycia. Mediana czasu przeżycia chorych z guzami o śre-
dnicy do 2 cm wynosi 36 miesięcy, jednak niewielka liczba osób spełniających to kryterium 
w analizowanym materiale nie pozwala na wysnuwanie statystycznych wniosków. Analiza 
krzywych przeżycia mogłaby wskazywać na wielkość guza 4 cm jako graniczną dla osiąga-
nia lepszych wyników leczenia (4-letnie przeżycie 28% w odróżnieniu od 8% dla większych 
guzów), nie zostało to jednak potwierdzone statystycznie. Być może zależność ta osiągnie 
próg znamienności w miarę dalszego gromadzenia materiału, wartość ta jest bowiem wymie-
nienia jako istotna m. in. przez Gillamsa i Leesa, Vogla i wsp. oraz Kuvshinova i Ota jako 
związana z pogorszeniem szansy przeżycia po termoablacji z powodu przerzutów raka jelita 
grubego do wątroby [121, 181, 323]. Machi i wsp. odkryli, iż dopiero ponad 100 mm średni-
ca guza wiąże się z gorszym rokowaniem chorych po termoablacji zmian przerzutowych 
[207]. W materiale Berbera i wsp. widoczna była różnica pomiędzy efektami termoablacji 
zmian o średnicach do i powyżej 50 mm [36]. Być może jest to związane z ogólnie więk-
szym zaawansowaniem zmian nowotworowych. Efekt pogarszania się rokowania wraz ze 
wzrostem średnicy usuwanego guza jest widoczny również po resekcjach wątroby wykony-
wanych z intencją wyleczenia. Różni autorzy oceniają, iż wielkość guza od 5 do 8 cm wiąże 
się z istotnie statystycznie gorszym rokowaniem dla pacjenta [107, 141, 278]. Nie jest to jed-
nak zależność istotna statystycznie w analizie wieloczynnikowej w innych doniesieniach 
[86]. W badanym materiale nie znaleziono przewagi w obserwowanym czasie przeżycia na-
wet wśród osób z teoretycznie najlepiej rokującym zestawem cech: niewielkim (do 3 cm), 
pojedynczym ogniskiem w wątrobie. Rokowanie takich pacjentów w dostępnych z literatury 
danych jest statystycznie lepsze niż pozostałych chorych [36]. W przedstawianym materiale 
nie udało się wykazać takiej zależności. Wynika to przede wszystkim z niewielkiej liczności 
tej grupy oraz faktu wczesnych zgonów nie związanych z chorobą nowotworową u 2 z 8 pac-
jentów. Byli oni zdyskwalifikowani od resekcji wątroby ze względu na wysokie ryzyko oko-
łooperacyjne związane z chorobami układu krążenia i była to ostatecznie przyczyna zgonu u 
obojga. Odpowiedź na pytanie, czy pojedyncze, niewielkie guzy przerzutowe rokują lepiej 
wymaga dalszych badań na większej grupie chorych. Teoretycznie niewielkie wymiary gu-
zów pozwalają na uzyskanie największego prawdopodobieństwa zniszczenia całej masy no-
wotworu wraz z przylegającą tkanką wątrobową, mającą w badaniu USG cechy niezmienio-
nego miąższu. Istotność wpływu zachowania odpowiedniego marginesu od guza (od 5 do 10 
mm) została udowodniona w wielu doniesieniach dotyczących resekcji wątroby z powodu 
przerzutów raka jelita grubego [21, 26, 48, 88, 89, 133, 146, 153, 336, 346, 352, 355]. Elias i 
wsp. analizując wyniki resekcji wątroby bez wymaganego marginesu onkologicznego (w tym 
0 mm u ponad 20% badanych) stwierdził brak wpływu wielkości odstępu od guza na wyniki 
leczenia, jednak w całym swoim materiale uznał margines ponad 9 mm za mający istotny 
znaczenie dla rokowania chorych [89]. Hamady i wsp. nie znaleźli takiej zależności w swoim 
materiale [129]. Podobne rezultaty, ale dla znacznie mniejszego materiału podają Hirai i 
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wsp. [133]. Dokładna ocena wielkości zniszczonego marginesu wolnego od guza jest trudna 
w czasie ablacji termicznej. Aparatura oparta o technikę igły LeVeena zwykle posiada możli-
wość bezpośredniego pomiaru temperatury w kilku (4-5) punktach guza, inne typy urządzeń 
mierzą ją dopiero po zakończeniu ablacji i w jednym punkcie. Kształt strefy ablacji może się 
jednak bardzo różnić w zależności od rodzaju guza, przewodności wątroby, obecności w 
okolicy dużych naczyń itp. [35, 119, 181, 193, 204, 230, 283, 292, 300]. Bardzo dokładne 
określenie zasięgu działania temperatury ponad 60 stopni Celsjusza jest możliwe jedynie za 
pomocą specjalnie oprogramowanego aparatu MRI [34, 324]. W materiale Vogla i wsp. od-
setek wznów miejscowych ocenianych po 6 miesiącach wyniósł poniżej 2% dla małych 
zmian i 4,4% dla mierzących powyżej 4 cm [323]. Pokazuje to, jak ważna jest ocena zasięgu 
niszczenia tkanek dla skuteczności zabiegu. Czynnikiem limitującym możliwości wykorzys-
tania metody jest dostępność i cena „otwartych” – przystosowanych do operowania – apara-
tów MRI oraz konieczność używania ablacji za pomocą lasera. Procedura, szczególnie w od-
niesieniu do dużych przerzutów, wymaga wielogodzinnego wyłącznego dostępu do urządze-
nia [324]. Większość elektrod do ablacji prądem wysokiej częstotliwości, w odróżnieniu od 
światłowodów, nie jest kompatybilna z tomografami rezonansu magnetycznego – stąd nie 
ma możliwości zastosowania tej metody oceny zasięgu ablacji dla tego typu zabiegów. Próby 
zastosowania pomiarów gęstości tkanki w tomografii komputerowej dla celów określenia za-
sięgu ablacji termicznej również nie są wolne od błędów [34]. W praktyce ocena doszczęt-
ności zabiegu prowadzona jest w trakcie ablacji za pomocą bezpośredniej kontroli USG. 
Tkanka poddana działaniu wysokiej temperatury zmienia swoją echogeniczność – na skutek 
powstawania pęcherzyków gazu w płynach ustrojowych staje się zdecydowanie bardziej 
echogenna [193, 259]. Całkowite pokrycie (z marginesem) widocznego przed termoablacją 
guza przez hiperechogenną strefę uznawane jest za wykładnik objęcia nowotworu obszarem 
podwyższonej temperatury. Badania doświadczalne dowiodły jednak, iż często dochodzi do 
niedokładnej oceny [137, 259]. W praktyce klinicznej często obserwowaliśmy wydostawanie 
się „bąbelków” gazu wzdłuż wprowadzonej elektrody i jego układanie się w wątrobie w 
obrębie istniejących tam przestrzeni. Zjawisko to nie miało wpływu na ablację niewielkich 
zmian, możliwych do leczenia za pomocą pojedynczych aplikacji prądu wysokiej częstotli-
wości, utrudniało natomiast prowadzenie termoablacji większych guzów za pomocą techniki 
nakładających się pól. Większa średnica guza poddawanego ablacji wiąże się ze statystycz-
nie znacząco większym odsetkiem wznów miejscowych zarówno w przedstawianym mate-
riale, jak też w większości doniesień dotyczących tego zagadnienia [83, 87, 117, 207, 291, 
300]. 

Suma największych średnic wszystkich guzów przerzutowych (sumaryczne zajęcie 
wątroby) bywa definiowane jako czynnik prognostyczny w leczeniu przerzutów raka jelita 
grubego do tego narządu [96, 207]. Jest to nieco inne – uproszczone – podejście do stosowa-
nego wcześniej oznaczania zajętości miąższu wątrobowego jako powierzchni przekroju gu-
zów lub objętości guza [95, 159]. W materiale Eto i wsp. oraz Machi i wsp. suma najwięk-
szych średnic ognisk metastatycznych była niezależnym czynnikiem pogarszającym rokowa-
nie chorych po resekcji wątroby, podczas gdy Kerkar i wsp. nie stwierdzili istotnego wpływu 
ilości niszczonego miąższu wątrobowego na wynik krioablacji przerzutów [96, 159, 207]. 
Granicą możliwości podjęcia próby leczenia za pomocą termoablacji w naszym materiale 
było 30-procentowe zajęcie wątroby. Ocena wolumetryczna prowadzona była (w sposób 
uproszczony – zakładający regularnie owalny kształt ognisk nowotworowych) przez radio-
logów podczas kwalifikacji do termoablacji. W przedstawianym materiale suma najwięk-
szych średnic wszystkich guzów przerzutowych nie korelowała znamiennie z czasem przeży-
cia pacjentów, aczkolwiek widoczna była tendencja do dłuższego przeżycia chorych z mniej-
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szym zajęciem wątroby przez guz. Suma średnic ognisk metastatycznych była znamiennie 
statystycznie związana z ryzykiem powstania wznowy w miejscu ablacji nie była jednak 
skorelowana z ryzykiem powstawania nowych ognisk nowotworowych w wątrobie. 

W analizowanym materiale u 30 z 95 chorych (31,6%) doszło do powstania wznowy w 
guzie leczonym za pomocą ablacji termicznej. W literaturze spotyka się doniesienia o dużej 
rozpiętości liczby notowanych wznów miejscowych – od 2 do 60% [229]. Wydaje się, iż 
związane jest to nie tylko z możliwościami technicznymi i umiejętnościami zespołu, ale tak-
że z doborem chorych [13, 14, 23, 40, 60, 189]. Wszyscy autorzy podkreślają zależność ry-
zyka miejscowego niepowodzenia ablacji od wielkości niszczonego guza [40, 44, 83, 87, 
117, 207, 291, 300]. Podkreślana jest również większa skuteczność termoablacji wykonywa-
nej podczas laparotomii, między innymi z uwagi na możliwość wykonania manewru 
Pringle'a i ograniczenia odpływu ciepła z niszczonej zmiany [181, 208, 230]. Ponad trzy-
dziestoprocentowy odsetek niepełnych ablacji w przedstawianym materiale jest wyższy niż 
w wielu doniesieniach. Z drugiej strony Livraghi i wsp. ocenili 63-procentową skuteczność 
przezskórnego niszczenia zmian przerzutowych w wątrobie za upoważniającą do leczenia 
nawet u osób z potencjalnie operacyjnymi ogniskami nowotworu („test-of-time approach”) 
[198]. Koncepcja ta zakłada wstępną termoablację zmian uznanych za operacyjne, a następ-
nie operowanie tylko tych osób, u których termoablacja nie była lecząca oraz nie pojawiły 
się nowe ogniska choroby. Miałoby to, w założeniu, zmniejszyć liczbę niepotrzebnie wyko-
nywanych laparotomii. Ten sposób traktowania chorych spotkał się z krytyczną oceną i od 
tej pory nikt nie przedstawiał podobnych propozycji [100]. Autorom zarzucano, że w przed-
stawionym materiale, ograniczonym do osób z maksimum trzema ogniskami nowotworowy-
mi i maksymalnym wymiarem pojedynczego guza 4 cm mają 40% odsetek niekompletnych 
ablacji, a ponadto u 70% osób z doszczętnie zniszczonymi przerzutami pojawiają się nowe 
zmiany [100]. Wydaje się jednak, iż nie jest to wina zastosowanej metody a raczej biologii 
nowotworu. Odsetek nawrotów (nowych ognisk przerzutowych) w wątrobie po, z założenia 
leczących resekcjach tego narządu, jest znaczny i sięga 49-81% [11, 22, 183, 196, 303, 314]. 
W przedstawianym materiale u 51 (53%) chorych pojawiły się w okresie obserwacji nowe 
zmiany nowotworowe w wątrobie. Ich pojawienie się istotnie korelowało z liczbą pierwotnie 
leczonych zmian, nie wykazano natomiast takiej zależności w stosunku zarówno do 
wielkości największego guza, jak też sumy średnic wszystkich ognisk nowotworowych. 
Koreluje to ze spostrzeżeniami Figueras'a i wsp., w których materiale obecność ponad 2 
zmian nowotworowych w wątrobie poddanej resekcji z intencją wyleczenia, była związana 
ze zwiększoną częstością nawrotów w wątrobie [99]. Nagakura i wsp. zaobserwowali więk-
szą częstość nawrotów po resekcjach ograniczonych do guza i jego bezpośredniego sąsiedz-
twa (metastazektomia) i porównaniu do rozległych resekcji tego narządu [234]. W materiale 
Finch'a i wsp. częstość wznów wewnątrzwątrobowych była większa po nieanatomicznych 
resekcjach wątroby, tym niemniej nie miało to wpływu na czas przeżycia chorych [101]. 
Wystąpienie wznowy, podobnie jak w naszym materiale, istotnie statystycznie korelowało z 
liczbą pierwotnie leczonych zmian [101]. Analizując odsetek pojawiających się wznów miej-
scowych po różnych rodzajach chirurgicznej terapii przerzutów należy wziąć pod uwagę 
pewne cechy charakterystyczne każdej z nich. Wszystkie interwencje połączone z otwarciem 
powłok jamy brzusznej powinny być obecnie standardowo wykonywane z użyciem śródope-
racyjnego USG wątroby [54, 281]. Metoda ta pozwala na wykrycie nowych ognisk choroby 
nowotworowej, nawet w porównaniu do tak wyrafinowanych technik jak tomografia pozy-
tronowa w połączeniu z tomografią komputerową (PET-CT) czy arterioportotomografią 
komputerową [281, 296, 340]. Użycie nowoczesnych kontrastów pozwala jeszcze bardziej 
rozszerzyć zastosowanie metody – Ong i Leen chcieliby ten rodzaj diagnostyki uczynić 
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„złotym standardem” w chirurgii wątroby [243]. Schlottman i wsp. udowodnili większą 
czułość wspomaganej kontrastem ultrasonografii nad konwencjonalną w rozpoznawaniu 
guzów wątroby, Solbiati i wsp. wskazują na rolę kontrastu w naprowadzaniu elektrody przy 
przezskórnej ablacji termicznej [280, 294]. Po wstępnych problemach również laparoskopo-
wa ultrasonografia wykazuje wyższość nad konwencjonalnymi metodami diagnostycznymi, 
pozwalając wykryć przeoczone przedoperacyjnie zmiany u około 20% chorych [105, 108]. 
Zarówno wcześniejsze, jak i ostatnie doniesienia mówią o kilkudziesięcioprocentowym od-
setku odkrywanych w czasie eksploracji dodatkowych zmian w wątrobie, jak i pozawątrobo-
wych ognisk choroby [92, 118, 221]. W materiale Elias'a i wsp. w blisko 35% przypadków 
śródoperacyjne badanie jamy brzusznej doprowadziło do znalezienia nowych zmian w wą-
trobie i dodatkowo 16% pozawątrobowych ognisk choroby nowotworowej, mogących mieć 
wpływ na rokowanie i rodzaj podejmowanych działań [92]. W tym kontekście zrozumiałe 
jest wyższe ryzyko przeoczenia zmian w czasie przezskórnej termoablacji. Implikuje to rów-
nież dalsze konsekwencje w postaci pogłębiania różnic populacji osób operowanych oraz 
poddawanych ablacji i utrudnia analizę statystyczną. Część chorych zostaje bowiem po wy-
konaniu laparoskopii diagnostycznej lub laparotomii zdyskwalifikowana od jakiejkolwiek 
interwencji chirurgicznej, ewentualnie, po stwierdzeniu nieoperacyjności zmian –  przekaza-
na do leczenia za pomocą mało inwazyjnych metod niszczenia nowotworu. Powoduje to 
częściowe zazębianie się populacji – przechodzenie części pacjentów z większą liczbą lub 
niekorzystnym położeniem zmian do grupy leczonych ablacją a także odchodzenie części 
chorych ( tych z gorszym rokowaniem) z grupy leczonych radykalnie resekcją. W konsek-
wencji takiej migracji wyniki leczenia resekcyjnego wydają się być lepsze – dotyczą jednak 
staranniej selekcjonowanych chorych. Możliwość lepszej diagnostyki śródoperacyjnej powo-
duje, iż część autorów zdecydowanie preferuje „otwartą” metodę termoablacji - podkreślając 
możliwość uzyskania lepszych wyników leczenia poszczególnych chorych [67, 181, 229, 
319]. Zwolennicy przezskórnego sposobu ablacji termicznej podkreślają mniejszy odsetek 
powikłań związany z zabiegiem, brak konieczności głębokiego znieczulenia chorego, jego 
powtarzalność i niższy koszt [52, 68, 115]. Zalety dostępu przezskórnego sprawiają, iż opra-
cowywane są metody pozwalające na jego zastosowanie w przypadku groźby oparzenia 
przylegających struktur wewnątrzbrzusznych [171]. Jest to również metoda z wyboru u cho-
rych obarczonych bardzo dużym ryzykiem okołooperacyjnym lub nie wyrażających zgody 
na operację. 53-procentowy odsetek wznów wewnątrzwątrobowych w opisywanym materia-
le wydaje się w tym kontekście usprawiedliwiony. Wszyscy opisywani chorzy byli poddani 
ablacji przezskórnej wykonywanej pod kontrolą klasycznego aparatu USG, a diagnostyka 
przedoperacyjna oparta była na tomografii komputerowej lub ewentualnie MRI. Pewien od-
setek zmian istniejących w narządzie musiał zostać w tej sytuacji przeoczony i ujawnił się 
dopiero w późniejszym okresie jako wznowa w wątrobie. Stanowi to również podstawę do 
wysunięcia hipotezy, w myśl której osoby kwalifikowane do leczenia z większą liczbą roz-
poznanych przerzutów mają podwyższone ryzyko wystąpienia nowych zmian w leczonej 
wątrobie z powodu istnienia tam ognisk „ukrytych”, nie rozpoznanych. Obecność „ukrytych” 
(„occult liver metastases”) zmian w wątrobie przerzutowej została potwierdzona w latach 80 
i 90 ub. stulecia [103, 144, 184]. Znajomość typowej dynamiki wzrostu nowotworu powodu-
je jednak powstanie nowych pytań dotyczących wczesnego wykrywania nowych ognisk cho-
roby [104]. W doniesieniach dotyczących wyników resekcji wątroby podkreśla się tendencję 
do wczesnego pojawiania się wznów w kikucie narządu [135, 200, 303]. Nie były one wy-
krywalne za pomocą metod umożliwiających detekcję nawet minimalnych ognisk (śródope-
racyjne USG). Przyspieszenie wzrostu nowotworu po resekcji wątroby zostało udowodnione 
i przypisywane jest ekspresji cytokin, czynników wzrostu i aktywacji innych mechanizmów 
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w regenerującej wątrobie [205, 235, 316]. Miejscowe niszczenie nowotworów miało z zało-
żenia być obarczone znacznie mniejszym wpływem na produkcję czynników mogących mieć 
wpływ na wzrost komórek nowotworu [316]. Na podstawie badań teoretycznych prowadzo-
nych w latach 80-tych i 90-tych ubiegłego wieku ustalono, iż poddanie nowotworu działaniu 
wysokiej temperatury może mieć wiele korzystnych, z punktu widzenia leczenia – skutków, 
nawet, jeśli nie dojdzie do całkowitego zniszczenia ogniska. Prace Lefor'a i wsp. wskazywa-
ły potencjalnie pozytywny wpływ nawet umiarkowanej hipertermii (43oC) na możliwość 
niszczenia komórek złośliwych guzów na drodze zmian przepuszczalności ich naczyń [186]. 
Inne doniesienia mówiły o potencjalnie pozytywnym wpływie „odsłonięcia” antygenów no-
wotworu (w tym CEA) w strefie podwyższonej temperatury, a niedoszczętnie zniszczonej, 
pojawieniu się białek szoku termicznego (HSP, heat shock protein), co miało się przekładać 
na poprawę wyników leczenia po zastosowaniu termoablacji [111, 186, 218, 260, 297, 344]. 
Badania eksperymentalne dotyczące wpływu ablacji termicznej na rozwój mikroprzerzutów 
w modelu zwierzęcym nie były jednak jednoznaczne. Isbert i wsp. znaleźli dowody na 
mniejszy wpływ ablacji aniżeli resekcji na rozwój przerzutów w wątrobie i rozsiew otrzew-
nowy [142]. den Brok i wsp. udowodnili, iż ablacja dostarcza źródła antygenów guza, mogą-
cego stać się początkiem odpowiedzi immunologicznej skierowanej przeciw niemu [77]. 
Pomimo to odsetek wznów miejscowych był w niektórych doniesieniach znacznie wyższy 
niż po operacjach resekcyjnych [5]. Prace Nikfariam'a i wsp. oraz von Breitenbuch'a i wsp. 
wskazują na to, iż ablacja termiczna może stanowić silny bodziec dla rozwoju pozostawio-
nych w miąższu ognisk metastatycznych [235, 325]. Nie jest dotychczas wiadome, jak re-
zultaty tych prac można przełożyć na leczenie ludzi. Zwiększony odsetek wznów miejsco-
wych po termoablacji w konfrontacji z resekcją może wynikać z selekcji chorych – osoby o 
mniejszej liczbie przerzutów kwalifikowane mogły być do grupy o lepszym rokowaniu – nie 
ma bowiem, z punktu widzenia etycznego, możliwości całkowicie randomizowanego bada-
nia porównującego obie metody. W naszym materiale większa liczba przerzutów będąca 
wskazaniem do termoablacji była statystycznie znamiennie (p=0,04) powiązana z prawdopo-
dobieństwem wystąpienia nowych zmian w wątrobie – potwierdzałoby to hipotezę o obec-
ności zmian ukrytych jako źródle wznowy. Dowodzące niekorzystny wpływ ablacji termicz-
nej prace eksperymentalne prowadzone były na małych zwierzętach - nie jest wiadome, czy 
zakres propagacji czynników ułatwiających wzrost guza da się przenieść na wątrobę wielo-
krotnie większą [50]. Badania tego tematu mogą przyczynić się do poprawy naszej wiedzy o 
wpływie termoablacji na rozwój pozostawionych w wątrobie ognisk nowotworu. W analizo-
wanym materiale średni czas od termoablacji do wznowy w wątrobie definiowanej jako 
pojawienie się nowego mierzalnego ogniska wynosił 1–26 miesięcy, średnio 5,64 (±5,29). 
Mediana czasu do wykrycia przerzutów jest krótka i wynosi 3 miesiące. Spostrzeżenie to 
może potwierdzać twierdzenie o potencjalnie negatywnym wpływie ablacji prądem wysokiej 
częstotliwości na rozwój nie poddawanych jej działaniu ognisk nowotworowych w wątrobie. 
Analizując przyczyny tego zjawiska można jednak wziąć pod uwagę inne potencjalne źródła 
takich wyników. I tak, odstęp czasowy pomiędzy badaniem TK, które stanowiło podstawę do 
kwalifikacji chorego do termoablacji a samym zabiegiem zwykle był dłuższy niż 1 miesiąc – 
wynikało to z organizacji pracy poradni kwalifikujących chorych oraz samego oczekiwania 
na zabieg. Podstawą badania w trakcie przezskórnej ablacji termicznej była standardowa ul-
trasonografią w trakcie której część zmian, szczególnie mniejszych od 1 cm mogła pozostać 
przeoczona. W kontrolnym badaniu tomokomputerowym specjalny nacisk kładziony był na 
wyszukiwanie nawet najmniejszych zmian w wątrobie. Mogło to stwarzać sytuację, gdy od-
stęp czasowy pomiędzy badaniami mogącymi wykryć niewielkie zmiany przerzutowe wyno-
sił około 3 miesiące. Trzymiesięczny okres przerwy pomiędzy kolejnymi badaniami mający-
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mi wykryć nowe guzy nowotworowe w wątrobie jest zalecany jako optymalny sposób obser-
wacji chorych po resekcjach wątroby, wynikający z biologii raka jelita grubego [220]. Opi-
sywany krótki czas pomiędzy wykonaną ablacją a pojawieniem się nowych ognisk w 
wątrobie nie musi być więc spowodowany niekorzystnym wpływem zabiegu, a raczej 
kombinacją czynników wynikających z naturalnego przebiegu choroby nowotworowej i 
warunków organizacyjnych. Pewnym potwierdzeniem istotności tej drugiej teorii jest fakt, iż 
w miarę nabywania doświadczenia przez zespół wykonujący ablację i kwalifikujący do niej, 
liczba wznów w wątrobie znamiennie spadła (ryc. 29). 

Pojawienie się nowych ognisk nowotworowych w wątrobie wydaje się pogarszać roko-
wanie chorych, nie jest to jednak zależność statystycznie znamienna, pomimo tego, iż praw-
dopodobieństwo przeżycia 3 lat przy braku nowych ognisk w wątrobie jest dwukrotnie wyż-
sze niż u chorych, u których zostały one wykryte (28 vs 14%). Fakt braku istotnego wpływu 
pojawienia się nowych ognisk w wątrobie mógł wynikać z faktu częstszego występowania w 
tej grupie chorych większych ognisk i częstszych wznów w miejscu poddawanym termoabla-
cji. Nie były to zależności istotne statystycznie ani w analizie jedno- ani wieloczynnikowej, 
tym niemniej przeżycie w grupie osób, u których nie doszło do żadnego typu odrostu w 
wątrobie po pierwszej ablacji termicznej jest statystycznie lepsze. Trzyletnie przeżycie 
estymowane z krzywej Kaplana-Meiera wynosi dla pierwszej z grup 44%, zaś dla drugiej 
tylko 12% (p<0,05) (ryc. 31). Tego typu zależność może także być wynikiem większej 
dynamiki wzrostu nowotworu, który ujawnia się jako powstanie nowych zmian w krótkim 
okresie po interwencji – udowodniono, iż czas podwojenia liczby komórek jeszcze przed 
resekcją znamiennie wpływa na wyniki leczenia przerzutów raka jelita grubego do wątroby 
[305]. 

Doświadczenie zespołu okazało się znamiennie korelować z wynikami leczenia. Nie 
udało się odkryć konkretnego przedziału czasowego, jaki byłby wyznacznikiem jego dojrza-
łości, tym niemniej analiza wykazała, iż przeżycie chorych poddanych ablacji termicznej 
ulega poprawie z każdym rokiem od rozpoczęcia wykonywania procedury. Przyczyną tego 
zjawiska jest prawdopodobnie lepsza kwalifikacja chorych do zabiegu i kontrola poopera-
cyjna. Zależność pomiędzy ilością niedoszczętnych ablacji a doświadczeniem technicznym 
zespołu jest widoczna, ale nieistotna statystycznie. Istotna okazała się natomiast zależność 
pomiędzy tym parametrem a występowaniem wznów w wątrobie. W miarę nabywania doj-
rzałości zespołu liczba leczonych osób, u których rozwinęły się nowe zmiany w wątrobie 
znamiennie spadła. Wytłumaczeniem wydaje się poprawienie systemu kwalifikacji chorych 
– wykrywania małych zmian przerzutowych przedoperacyjnie. Zależność podobna była 
obserwowana w literaturze w odniesieniu do raka wątrobowokomórkowego [4]. 

Analizując materiał odkryto istotną statystycznie zależność pomiędzy odpowiedzią na 
chemioterapię a wynikami leczenia przerzutów raka jelita grubego do wątroby. Większość 
chorych leczonych za pomocą termoablacji nie odpowiadała na leczenie chemiczne – nastę-
powała progresja choroby. Ze względu na niewielką grupę osób, które zostały skierowane do 
leczenia w czasie remisji, połączono ją z grupą, u której obserwowano stabilizację obrazu 
zmian przerzutowych w wątrobie. Odsetek chorych kierowanych do ablacji termicznej w 
czasie progresji wynika prawdopodobnie ze standardów postępowania onkologicznego – 
chemioterapia stanowi pierwszy rodzaj leczenia, jakiemu poddawani są chorzy z rozpozna-
nymi przerzutami do wątroby. Dobre, w znaczeniu onkologicznym (brak progresji lub nawet 
remisja) wyniki leczenia chemicznego stanowią powód dla jego kontynuacji do momentu 
utraty wrażliwości guza na lek. Z osobistego doświadczenia autora wynika, iż wielu onko-
logów uważa wystąpienie przerzutów raka jelita grubego do wątroby za sygnał nieuleczal-
ności choroby i w ogóle nie posyła chorych do chirurga, nawet jeśli zmiany są potencjalnie 
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operacyjne. Długotrwała akcja edukacyjna w regionie spowodowała częstsze kierowanie 
chorych na konsultację doświadczonego w chirurgii wątroby, chirurga, wciąż jednak jest to 
zwykle poprzedzone wielomiesięczną chemioterapią. W naszym materiale termoablacja była 
często traktowana jako rodzaj „ostatniej deski ratunku” dla chorych, u których nie można by-
ło oczekiwać poprawy po leczeniu chemicznym. Wyniki leczenia chirurgicznego w tym 
okresie rozwoju choroby nowotworowej są złe, nawet dla zmian potencjalnie resekcyjnych 
[12, 106]. Wydaje się, iż wynika to z faktu konieczności zniszczenia ognisk mikroprzerzu-
tów, również tych, powstających w stanie zmniejszenia odporności w następstwie interwen-
cji chirurgicznej. Leczenie przerzutów raka jelita grubego nie jest leczeniem jednostronnym, 
w większości przypadków należy zsynchronizować wysiłki onkologów, chirurgów i radiolo-
gów inwazyjnych. Przedłużone stosowanie przedoperacyjnej chemioterapii w nadziei popra-
wienia możliwości resekcji zmian nie jest wskazane, nawet w synchronicznych guzach prze-
rzutowych [20, 155]. Należy jednak podkreślić możliwość doprowadzenia za pomocą che-
mioterapii do „uresekcyjnienia” zmian pierwotnie nieoperacyjnych u kilkunastu procent cho-
rych [7, 8, 9, 24, 47, 94, 106, 110, 190, 320]. Niestety, doprowadzenie do braku możliwości 
wykrycia zmian przerzutowych w badaniach obrazujących nie oznacza ich całkowitego 
zniszczenia [32]. Wynika stąd konieczność ścisłej współpracy leczących chorego zespołów. 
Powstały nawet określenia „Oncosurgery” lub „OncoSurge” jako nazwy dla zespołu działań 
mających na celu zwiększenie możliwości operowania chorych z przerzutami do wątroby 
[315, 256]. W czasie leczenia za pomocą resekcji wątroby należy zachować zasadę operowa-
nia z intencją wycięcia wszystkich zmian przerzutowych, nawet w dwóch etapach. Pozosta-
wienie czynnej choroby nowotworowej w miąższu wątroby prowadzi do pogorszenia wyni-
ków w stosunku do samej chemioterapii [254]. Zależności takiej nie znaleziono w stosunku 
do leczenia ablacyjnego, choć i ono powinno być prowadzone z intencją wyleczenia. Przy-
czyną pogorszenia wyników po niedoszczętnej resekcji wątroby może być konieczność za-
przestania chemioterapii przed i kilka tygodni po zabiegu. Taka konieczność nie występuje 
podczas leczenia metodami minimalnie inwazyjnymi, ich stosowanie praktycznie nie wpły-
wa na cykl chemioterapii. Może to tłumaczyć dobre wyniki leczenia termoablacją (estymo-
wane 39% 5-letnich przeżyć) u chorych w okresie dobrej odpowiedzi na chemioterapię. 
Zmiany o typie mikroprzerzutów lub ognisk „ukrytych” reagują na podawaną w sposób nie-
przerwany chemioterapię, widoczne są leczone za pomocą wysokiej temperatury. Progresja 
choroby mimo leczenia chemicznego świadczy o oporności nowotworu na stosowane che-
mioterapeutyki i braku możliwości dodatkowego zniszczenia zmian rezydualnych w wątro-
bie. Być może również biologia tych nowotworów różni się [179]. Odsetek pozytywnych 
odpowiedzi po zastosowaniu 5-FU z LV w schemacie deGramonta lub Mayo Clinic jest 
podobny i wynosi około 20%. Wynika stąd, iż w badanym materiale było procentowo więcej 
osób, które odpowiedziały na leczenie niż w całej populacji osób z rakiem jelita grubego. 
Może to mieć wpływ na wyniki analizy – nie można ich wyników przekładać bezpośrednio 
na wszystkich chorych. W świetle danych z literatury, jak również własnych, wydaje się jed-
nak oczywiste, że chemioterapia jest jednym z kluczowych elementów leczenia przerzutów 
raka jelita grubego do wątroby. Można również przypuszczać, iż zastosowanie bardziej sku-
tecznych schematów leczenia onkologicznego może poprawić sumaryczne wyniki skojarzo-
nego leczenia tego typu nowotworów. Tylko wspólne wykorzystanie możliwości współczes-
nej chirurgii, w tym ablacji termicznej oraz onkologii daje większej liczbie chorych szansę 
na wyleczenie lub co najmniej długotrwałe przeżycie [32, 256, 315, 318]. 

Osoczowe stężenie antygenu rakowo-płodowego (carcinoembryonic antigen, CEA) 
uznawane jest za miarodajny wskaźnik rozwoju choroby nowotworowej, szczególnie, jeśli 
jest ono podwyższone przed leczeniem ogniska pierwotnego [25, 85, 180, 328]. W wielu 
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analizach podkreśla się zależność pomiędzy poziomem CEA a wynikami leczenia przerzu-
tów raka jelita grubego do wątroby za pomocą wszystkich metod [36, 63, 136, 138, 209, 247, 
286, 351]. Wpływ stężenia osoczowego CEA na czas przeżycia chorych poddawanych lecze-
niu badany był w różnych momentach procedury – zarówno przed- jak i pooperacyjnie. 
Berber i wsp. zaobserwowali, iż przedoperacyjny poziom CEA przekraczający 200 ng/ml 
jest związany ze znamiennie gorszym rokowaniem chorych, Choti i wsp. oraz Male i wsp. 
wskazują na wartość 100 ng/ml jako progową dla pogorszenia rokowania [36, 63, 209]. Inni 
autorzy wskazują na istotną wartość prognostyczną pooperacyjnego poziomu antygenu rako-
wo-płodowego, również znajdując różne wartości łączące się ze zmianą rokowania [138, 
247, 351]. Hotta i wsp. jako istotnego predyktora używali stosunku przed- i pooperacyjnego 
poziomu CEA [136]. Brak spadku stężenia antygenu rakowo-płodowego po operacji ma – 
według nich – świadczyć o gorszym rokowaniu chorych. Seifert i Junginger analizując swój 
materiał chorych poddanych krioablacji uznali, iż przekroczenie poziomu CEA powyżej 20 
ng/ml wiąże się z gorszym rokowaniem chorych [286]. W analizowanym materiale własnym 
stwierdzono również statystyczną zależność pomiędzy przedoperacyjnym poziomem CEA a 
rokowaniem chorych. Zależność ta była istotna statystycznie zarówno dla podawanych w 
literaturze wartości 200 ng/ml, jak również 100 ng/ml - nie spełniała natomiast znamion is-
totności przy progu 20 ng/ml. W przedstawianym materiale udało się zidentyfikować, jako 
wartość stężenia 70 ng/ml jako graniczną – wiążącą się ze statystycznie gorszym rokowa-
niem chorych, u których była ona przekroczona przed zabiegiem. Nie znaleziono zależności 
pomiędzy poziomem CEA a liczbą, wielkością największego ogniska ani sumą średnic no-
wotworu w wątrobie. Wydaje się, iż na fakt gorszego rokowania chorych z wysokimi stęże-
niami antygenu karcinoembrionalnego może mieć wpływ zaburzenie odporności komórko-
wej obserwowane w tej grupie pacjentów [163]. Przetrwałe – utrzymujące się po zabiegu 
patologiczne poziomy CEA mogą być związane z występowaniem niezniszczonych ognisk 
choroby w wątrobie lub też obecnością pozawątrobowych ognisk choroby. Huang i wsp. 
wykazali szybki spadek stężenia antygenu rakowopłodowego po skutecznej krioablacji, z 
tym, że w pierwszym okresie następował jego wzrost [138]. W niniejszym materiale kontrol-
ne badanie kontrolne poziomu CEA wykonywane było 4-6 tygodni po zabiegu, tak, że po-
winno już definitywnie wskazywać tendencję do jego ewentualnego spadku. Analiza poope-
racyjnego stężenia antygenu rakowopłodowego wykazała, iż osiągnięcie poziomu uznawa-
nego za normę w wykonującym badanie laboratorium (5 ng/ml) znamiennie pozytywnie 
koreluje z rokowaniem chorych (ryc. 36). Obserwacja krzywej Kaplana-Meiera pozwala 
wysnuć wniosek, iż u chorych tych pierwsze zgony występowały znacznie później aniżeli w 
grupie pacjentów, u których nie udało się doprowadzić do normalizacji poziomu CEA. Jest 
to prawdopodobnie związane, obok biologicznych cech guza i organizmu chorych, ze znisz-
czeniem w czasie ablacji większości komórek nowotworu odpowiedzialnych za wytwarzanie 
antygenu karcinoembrionalnego. Niewielkie liczebności grup wynikające z próby analizy tej 
zależności od innych czynników mogących mieć wpływ na rokowanie pacjentów nie pozwo-
liły na ustalenie znamiennych wniosków dotyczących ich wzajemnego oddziaływania. W 
celu ustalenia tych zależności powinny być zbadane większe grupy chorych. 

Podsumowując analizę wyników leczenia przerzutów raka jelita grubego do wątroby za 
pomocą przezskórnej termoablacji prądem wysokiej częstotliwości należy stwierdzić, iż sta-
nowi ona wartościową pozycję w arsenale metod terapeutycznych. W skojarzeniu z podsta-
wową chemioterapią (5-FU + LV) pozwala na uzyskanie 18% 5-letnich przeżyć u chorych z 
pierwotnie nieuleczalną chorobą. Podkreślić należy podstawową rolę radykalnej chirurgii 
(resekcji) jako sposobu leczenia chorych z przerzutami raka jelita grubego do wątroby. Jest 
to dogmat uznawany za niewzruszalny w ośrodku, w którym prowadzone były badania nad 
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rolą termoablacji. Równolegle z ablacją termiczną prowadzone jest leczenie, odpowiednio 
zakwalifikowanych chorych, za pomocą resekcji - od 2001 roku wykonano ponad 160 du-
żych operacji resekcyjnych u chorych z przerzutami raka jelita grubego do wątroby. W częś-
ci przypadków były one możliwe dzięki wykorzystaniu termoablacji do niszczenia ognisk 
niemożliwych do radykalnego usunięcia chirurgicznego. Aparatura używana do termoablacji 
służyła również do poszerzania granic resekcji – przecinania tkanek na granicy guza z rów-
noczesnym niszczeniem jednocentymetrowego „marginesu bezpieczeństwa”. Radykalne 
onkologiczne resekcje wątroby wykonywane były również u osób uprzednio uznanych za 
nieoperacyjne i leczonych termoablacją zarówno w ośrodku macierzystym autora, jak też 
ośrodkach obcych. Było to możliwe dzięki modyfikacji przebiegu choroby nowotworowej za 
pomocą nowoczesnych metod chemioterapii. Przyjęta w pracy metodologia zakładała unie-
zależnienie wyników od leczenia chemioterapeutykami nowszych generacji – dla zachowa-
nia jednorodności grupy badanej wykluczono z niej osoby leczone za pomocą innych leków 
aniżeli 5-FU i LV. W tej populacji chorych nie stwierdzono możliwości takiego zmniejszenia 
rozmiaru i rozprzestrzenienia nowotworu, który umożliwiłby potencjalną resekcję wątroby u 
osób uprzednio zdyskwalifikowanych od operacji. Ocena takiej opcji była obowiązkowym 
przedmiotem rozważań podczas każdorazowej weryfikacji wyników leczenia przez konsy-
lium specjalistów w zakresie chirurgii, onkologii i radiologii. Miało to na celu niedopuszcze-
nie do wystąpienia „efektu młotka” (opisywanego przez Abrahama Masłowa, znanego ame-
rykańskiego psychologa: „Gdy jedynym narzędziem jakie posiadasz jest młotek, wtedy 
każdy problem zaczyna wyglądać jak gwóźdź”).  

Termoablacja prądem wysokiej częstotliwości jest metodą mało inwazyjną i wiąże się ze 
stosunkowo niewielkim i krótkim pogorszeniem jakości życia chorych, w porównaniu z kla-
syczną resekcją, nie powinno to jednak wpływać na jej wybór jako podstawowego sposobu 
leczenia pacjentów z przerzutami rak jelita grubego do wątroby. Dla osób z nieoperacyjnymi 
zmianami stanowi jednak alternatywę dla leczenia za pomocą paliatywnej chemioterapii za-
pewniając stosunkowo duży odsetek długoletnich przeżyć przy zachowanej dobrej jakości 
życia i akceptowalnym koszcie. Niewielki odsetek poważnych (1,05% w odniesieniu do 
liczby pacjentów i około 0,5% w odniesieniu do liczby zabiegów) powikłań uzasadnia jej 
zastosowanie również jako leczenia paliatywnego w wybranych przypadkach. 
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6. Wnioski 
 
W świetle przedstawionego materiału należy przyjąć, iż: 
 
1. Termoablacja prądem wysokiej częstotliwości jest bezpieczną metodą leczenia 

przerzutów raka jelita grubego do wątroby. 
 
2. Termoablacja prądem wysokiej częstotliwości poprawia rokowanie u chorych z 

przerzutami raka jelita grubego do wątroby. 
 

 
3. Czynnikami mającymi istotny wpływ na prawdopodobieństwo przeżycia chorych 

po termoablacji w opisywanym materiale są: 
 

• poziom CEA poniżej 70 ng/ml przed włączeniem leczenia ablacją termiczną, 
• uzyskanie po termoablacji normalizacji poziomu CEA w granicach normy 

laboratoryjnej, 
• odpowiedź na chemioterapię - stabilizacja lub regresja zmian w wątrobie 
• brak wznowy w leczonym narządzie oraz 
• doświadczenie zespołu operującego. 
• wielkość poddawanego ablacji ogniska 
 

4. Metoda termoablacji guzów wątroby w połączeniu z chemioterapią umożliwia uzys-
kanie długoletnich przeżyć u osób z nieoperacyjnymi przerzutami do wątroby i wy-
maga uwzględnienia we współczesnym algorytmie leczenia takich chorych. 
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7. Streszczenie 
 

Pomimo postępów medycyny XX i XXI wieku pojawienie się przerzutów raka jelita 
grubego do wątroby powiązane jest ze znaczącym pogorszeniem rokowania u chorych z tym 
typem nowotworu. Oczekiwana mediana czasu przeżycia bez leczenia onkologicznego to za-
ledwie 6–9 miesięcy, najlepsze terapie paliatywne dają nieco ponad 2-letnie mediany czasu 
przeżycia przy ogromnych kosztach. Resekcja wątroby w granicach zdrowych tkanek uzna-
wana jest za jedyną możliwość wyleczenia. Metoda ta jest niedostępna dla ok. 80–90% cho-
rych – w części przypadków z powodu niekorzystnego położenia zmian w pobliżu struktur 
nie mogących być poddane resekcji lub zbyt małej objętości miąższu wątroby pozostałego 
po planowanej interwencji. Pewien odsetek pacjentów ma zbyt zaawansowane inne schorze-
nia ogólnoustrojowe, aby móc sprostać radykalnej resekcji. U części chorych przeciwwska-
zaniem do wycięcia jest obecność pozawątrobowych ognisk choroby nowotworowej. Nie-
wielki odsetek pacjentów odmawia leczenia operacyjnego przerzutów do wątroby. Przerzuty 
raka jelita grubego ograniczone jedynie do tego narządu stanowią jednak znaczny odsetek 
(ok. 35%) wszystkich chorych, poza tym pojedyncze ogniska nowotworowe w innych orga-
nach (przede wszystkim płucach) mogą być skutecznie usunięte. W tej sytuacji metody zmie-
rzające do lokalnego zniszczenia nowotworu w obrębie wątroby bez konieczności wycinania 
dużej ilości czynnego miąższu wątrobowego i rozległej operacji brzusznej wydają się mieć 
uzasadnienie. Wśród metod miejscowego niszczenia (ablacji) zmian nowotworowych w wą-
trobie w ostatnich latach termoablacja prądem wysokiej częstotliwości wydaje się mieć naj-
szersze zastosowanie. Część autorów uznaje nawet termoablację za metodę prowadzącą do 
wyleczenia nowotworu, inni chcieliby widzieć w niej środek do optymalizacji sposobu pos-
tępowania z pacjentem, u którego pojawiły się przerzuty do wątroby (test of time approach). 

 
Wprowadzenie nowych typów chemioterapii spowodowało znaczące poprawienie wyni-

ków leczenia zaawansowanego raka jelita grubego w tym przerzutów do wątroby. Dla cho-
rych z nieoperacyjnymi zmianami przerzutowymi w wątrobie wydłużono medianę czasu 
przeżycia z poniżej 12 do 20 i więcej miesięcy. Ma to wpływ na wiarygodność badań nad 
rolą ablacji w leczeniu przerzutów do wątroby – trudność polega na oddzieleniu znaczenia 
nowoczesnej chemioterapii od działania samego zabiegu. W materiale Katedry i Kliniki Chi-
rurgii Ogólnej, Endokrynologicznej i Transplantacyjnej wśród chorych z przerzutami raka 
jelita grubego do wątroby, leczonych za pomocą przezskórnej termoablacji prądem wysokiej 
częstotliwości wyselekcjonowano grupę chorych leczonych za pomocą jedynie chemioterapii 
z użyciem 5-FU i LV. Wyniki leczenia zachowawczego w tej grupie pacjentów są znane z 
literatury i porównywalne. Stanowi to atrakcyjny model badania roli termoablacji za pomocą 
prądu wysokiej częstotliwości w leczeniu przerzutów raka jelita grubego do wątroby. 

 
Celem pracy było ustalenie wpływu ablacji termicznej dokonywanej przezskórnie na 

losy chorych z przerzutami raka  jelita grubego do wątroby leczonych za pomocą chemio-
terapii z użyciem jedynie 5-FU i LV.  

 
Podmiotem badania było 95 chorych leczonych w Klinice Chirurgii Ogólnej, Endokry-

nologicznej i Transplantacyjnej za pomocą przezskórnej termoablacji prądem w.cz. pomię-
dzy 12. kwietnia 2001 a 31. grudnia 2006. Analizowano następujące czynniki mogące mieć 
wpływ na czas przeżycia chorych: 
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– przedoperacyjne: 
o płeć  
o wiek 
o wydolność ogólna w skali ECOG (WHO) 
o odstęp czasowy pomiędzy usunięciem ogniska pierwotnego a pojawieniem 

się przerzutów 
o odstęp czasowy pomiędzy usunięciem ogniska pierwotnego a termoablacją 
o liczba i wielkość zmian 
o poziom CEA  
o odpowiedź na chemioterapię (remisja, stabilizacja, progresja) bezpośrednio 

przed ablacją 
– zebrane po zabiegu: 

o doszczętność zniszczenia ognisk (i czas do wznowy) 
o pojawienie się wewnątrz- i zewnątrzwątrobowych ognisk choroby 

(progresja) 
o poziom CEA 4-6 tygodni po ablacji 
o wyniki badań obrazowych mające ocenić efekty przeprowadzonej ablacji 

termicznej   
 
Otrzymane wyniki wczesne wskazują na niewielkie ryzyko związane z ablacją prądem 

wysokiej częstotliwości (nie odnotowano śmiertelności okołooperacyjnej i obserwowano 
jedno powikłanie ciężkie – ropień wątroby po uszkodzeniu ściany jelita grubego).  

 
Wyniki odległe wskazują na poprawę rokowania u chorych leczonych ablacją termiczną 

w porównaniu do opisywanych w literaturze czasów przeżycia. Mediana czasu przeżycia li-
czona metodą Kaplana-Meiera dla całej populacji badanych chorych wyniosła 18,49 miesią-
ca od pierwszej termoablacji i 24 miesiące od chwili wykrycia przerzutów. Brak właściwych 
metod statystycznych nie pozwala na istotne wnioski wynikające z porównania median cza-
sów przeżycia w populacji badanej i podawanej w piśmiennictwie, tym niemniej po 12 mie-
siącach od rozpoznania przerzutów w wątrobie przy życiu pozostawało 92,6% osób leczo-
nych termoablacją w porównaniu do ok. 50% przy leczeniu za pomocą chemioterapii 5-FU 
+LV. Estymowany odsetek 5-letnich przeżyć w badanym materiale to 18% – stanowi to 
znaczny postęp w porównaniu z leczeniem klasyczną chemioterapią (0%) i jest o połowę 
niższy niż w populacji osób, u których możliwa była resekcja wątroby (30–40%). 

 
Analiza czynników wpływających na czas przeżycia po zabiegu termoablacji wykazała 

statystycznie znamienną korelację pomiędzy tym parametrem a pozytywną odpowiedzią na 
zastosowane leczenie chemiczne, poziomem CEA poniżej 70 ng/ml, osiągnięciem prawidło-
wego poziomu CEA w badaniu kontrolnym po termoablacji, brakiem wznowy w ognisku le-
czonym i nowych zmian w wątrobie oraz doświadczeniem zespołu. Nie zanotowano nato-
miast istotności statystycznej w korelacji czasu przeżycia i czasem powstania przerzutów 
(synchronicznie, metachronicznie), ich liczbą, wielkością i stopniem zajęcia wątroby definio-
wanym jako suma średnic widocznych guzów. Niepełna ablacja ognisk ani pojawienie się 
nowych zmian w wątrobie nie były samodzielnymi czynnikami wpływającymi na powodze-
nie zabiegu termoablacji, podobnie jak płeć chorych. 
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Zebrany materiał pozwolił na wysunięcie następujących wniosków: 

1. Termoablacja prądem wysokiej częstotliwości jest bezpieczną metodą leczenia przerzu-
tów raka jelita grubego do wątroby. 

2. Termoablacja prądem wysokiej częstotliwości poprawia rokowanie u chorych z przerzu-
tami raka jelita grubego do wątroby. 

3. Czynnikami mającymi istotny wpływ na prawdopodobieństwo przeżycia chorych po 
termoablacji w opisywanym materiale są: 

– poziom CEA poniżej 70 ng/ml przed włączeniem leczenia ablacją termiczną, 
– uzyskanie po termoablacji normalizacji poziomu CEA w granicach normy  
– odpowiedź na chemioterapię - stabilizacja lub regresja zmian w wątrobie 
– brak wznowy w leczonym narządzie  
– doświadczenie zespołu operującego. 
– wielkość poddawanego ablacji guza 

4. Metoda termoablacji guzów wątroby w połączeniu z chemioterapią umożliwia uzyska-
nie długoletnich przeżyć u osób z nieoperacyjnymi przerzutami do wątroby i wymaga 
uwzględnienia we współczesnym algorytmie leczenia takich chorych. 
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8. Summary  
 

Despite of the development of new systemic treatment strategies, the management of co-
lorectal liver metastases still remains as a significant problem for oncologists. The outcome 
of untreated disease is dismal, with a median survival 6–9 months. New palliative chemo-
therapy regimens offers longer survival (median up to 24 months), but the cost of such 
treatment is extremely high. Liver resection is the only way to cure the patients, but is still 
unavailable for the majority (8–90%) of them, due to tumor localization and/or number. 
Some patients are disqualified from resection due to bad performance status or reject offered 
resection. Extrahepatic  disease is the contraindication for many of them, but in about 35% of 
patients liver is the only site for metastases. Solitary lesions in lungs, if respectable, are no 
more the contraindication for radical treatment. During resent years ablative procedures have 
offered, via palliative intention, the possibility of cure in well-selected group of patients with 
liver metastases. Comparing all ablation modalities, radiofrequency thermal ablation (RFTA) 
is by far the most frequently used worldwide. Some authors use RFTA with curative intent 
and postulate randomized trial vs. resection.  

Effects of contemporary chemotherapy (prolongation of survival) and many variants of 
this treatment makes comparison of ablation results from many centers difficult. We selected 
a group of patients treated with 5-Fluorouracyl (5-FU) and Folinic acid only. The treatment 
results in this cohort are well-known since years and similar across many publications, so it 
can be good basis for study –  the estimation the of RFTA role in the treatment of colorectal 
liver metastases. 

The aim of this study was to evaluate percutaneous radiofrequency thermal ablation 
(PRFTA) as a therapeutic method for patients suffered from colorectal liver metastases 
treated using 5-FU and Folinic acid only.  

Between April 12, 2001 and December 31, 2006 195 patients were treated in the Dept of 
General, Endocrine and Transplantation Surgery, Medical University of Gdańsk for colorec-
tal liver metastases using PRFTA. 95 of them were treated with 5-FU and Folinic acid solely.  
The following factors were collected for this cohort: 

 
– preoperative: 

o Sex 
o Age 
o General performance status (according to ECOG scale) 
o Time between the initial (colonic) operation and metastasis development  
o Time between the primary operation and PRFTA 
o The number of metastases 
o The dimensions of metastases 
o Carcinoembrionic antigen (CEA) level  
o The response to chemotherapy 

 
– postoperative 

o The local response to the treatment (and time to the local recurrence) 
o The incidence of new foci in the liver (and time to the event) 
o CEA level 4-6 weeks after the procedure 
o Complications 
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Early results revealed, that the procedure is safe, the hospital mortality was 0%, one se-
vere complication – liver abscess after unattended bowel thermal injury and perforation oc-
curred.  

Late results analysis demonstrated the positive impact of PRFTA on life expectancy in 
patients with colorectal liver metastases. Median survival for the whole population was 18,49 
months from the first ablation and 24.00 months from the diagnosis of liver metastasis. The 
1-year survival (from the time of diagnosis) was 92.6% compared with 50% for the popula-
tion treated with 5-FU and Folinic acid. Estimated 5-years survival was 18%.  

PRFTA seems to be less reliable for large metastases – local recurrence rate is higher for 
such lesions. Number of initially treated leasions is a predictive factor for new lesions inci-
dence in the liver. 

Following factors were significantly correlated with better survival probability in pa-
tients treated with PRFTA for colorectal liver metastases: preoperative CEA level less than 
70 ng/ml, postoperative CEA level less than 5 ng/ml, good response (remission or stabiliza-
tion) during chemiotherapy, absence of any kind of liver recurrence and the team experience. 
There were no correlation between patient’s survival probability and: age, sex, synchronicity 
of liver metastases, number and diameter of largest lesions, sum of all tumors diameters, 
partial response for initial ablation and new lesions incidence in the liver. 

 
Conclusions:  
 

1. PRFTA is a safe treatment method for inoperable colorectal liver metastases 
2. PRFTA improves survival in patients with colorectal metastases 
3. PRFTA with chemiotheraphy can produce long-term survival in patients with inoperable 

colorectal liver metastases and should be included into modern treatment algorithm for 
this disease. 
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Dane wszystkich chorych
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1 AT K 60 0 3 stabilizacja 29-07-2004 1 29-08-2005 39,57 tak 390 

2 AT M 79 15 6 progresja 15-12-2005 1 06-01-2008 56,10 tak 741 

3 AJ M 76 0 9 progresja 12-12-2001 3 21-01-2003 8,00 nie 399 

4 BW M 52 3 10 progresja 30-09-2001 5 13-08-2002 5,60 nie 313 

5 BJ M 61 6 6 stabilizacja 18-05-2004 1 06-01-2008 37,20 tak 1308 

6 BS M 79 4 10 stabilizacja 17-06-2004 1 06-01-2008 38,17 tak 1279 

7 BJ M 70 6 10 stabilizacja 21-10-2002 1 28-07-2003 18,30 nie 277 

8 BW M 48 0 6 progresja 23-07-2003 2 11-11-2004 27,37 nie 468 

9 BZ K 61 0 4 progresja 27-01-2004 4 04-01-2005 33,50 nie 337 

10 BW M 70 0 4 progresja 02-09-2002 1 05-06-2003 16,67 nie 273 

11 BW K 70 23 6 stabilizacja 07-01-2002 1 18-09-2003 8,83 nie 611 

12 CA K 71 100 8 progresja 14-01-2004 1 20-06-2004 33,07 nie 156 

13 CH M 54 0 4 progresja 09-01-2002 1 12-05-2003 8,90 nie 483 

14 CS M 53 0 6 progresja 28-11-2001 1 29-01-2002 7,53 nie 61 

15 DL K 48 0 6 progresja 20-01-2003 1 06-11-2004 21,27 nie 646 

16 DL K 83 8 7 stabilizacja 10-05-2005 1 06-01-2008 48,93 tak 956 

17 DZ M 56 32 8 progresja 04-11-2002 2 18-01-2005 18,73 nie 794 

18 DJ M 53 0 5 remisja 21-08-2002 3 29-08-2005 16,30 tak 1088 

19 DB K 76 0 4 remisja 08-12-2003 1 07-07-2005 31,87 nie 569 

20 DJ K 66 0 2 progresja 13-08-2003 2 06-01-2005 28,03 nie 503 

21 EM K 46 16 4 progresja 12-05-2002 2 31-01-2004 13,00 nie 619 

22 FH M 75 8 8 stabilizacja 25-02-2002 3 06-01-2008 10,43 tak 2111 

23 FH M 75 0 9 progresja 22-02-2005 3 06-01-2008 46,33 tak 1034 

24 GJ M 63 0 8 progresja 28-05-2001 6 28-04-2003 1,53 nie 690 

25 GJ K 53 0 4 stabilizacja 15-01-2003 1 24-05-2004 21,10 nie 489 

26 GE M 75 0 3 stabilizacja 19-02-2004 1 06-01-2008 34,23 tak 1397 

27 GG K 53 13 7 stabilizacja 25-06-2003 4 05-05-2006 26,43 nie 1030 

28 GS M 71 0 7 progresja 22-10-2002 1 11-08-2004 18,33 nie 649 

29 GH K 73 8 6 progresja 02-10-2002 1 09-08-2004 17,67 nie 667 

30 HR K 53 0 8 progresja 26-08-2002 3 04-01-2005 16,47 nie 848 

31 HR M 77 0 3 stabilizacja 09-06-2004 3 06-01-2008 37,90 tak 1287 

32 JE M 78 4 8 progresja 19-05-2003 1 19-03-2005 25,23 tak 660 

33 JH M 70 0 5 progresja 03-02-2003 2 19-03-2005 21,70 tak 766 

34 JB K 67 0 7 stabilizacja 17-12-2002 3 04-04-2004 20,17 nie 467 

35 JG K 85 0 7 progresja 29-07-2004 2 29-08-2005 39,57 tak 390 

36 KJ M 45 0 5 progresja 05-12-2001 3 09-07-2002 7,77 nie 214 

37 KB M 69 0 6 remisja 18-08-2003 1 06-01-2008 28,20 tak 1578 

38 KK K 56 0 6 progresja 26-11-2001 1 20-12-2002 7,47 nie 384 

39 KJ K 64 4 7 progresja 19-11-2001 1 18-05-2002 7,23 nie 179 
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13,00 16,00 nie   nie   2 13 23 22 6 

24,70 30,70 nie   nie   1 30 30 6 6 

13,30 22,30 tak 2 tak 2 6 60 240 160 10 

10,43 20,43 tak 1 tak 2 3 60 170 210 120 

43,60 49,60 nie   nie   1 44 44 40 4 

42,63 52,63 nie   nie   3 30 45 4,5 4 

9,23 19,23 nie   nie   2 20 40 NA NA 

15,60 21,60 tak 2 tak 2 5 50 200 380 40 

11,23 15,23 tak 2 tak 2 4 80 180 240 240 

9,10 13,10 nie   tak 2 2 25 45 128 230 

20,37 26,37 nie   nie   1 50 50 3 4 

5,20 13,20 nie   nie   2 35 55 200 180 

16,10 20,10 nie   nie   3 25 70 4 6 

2,03 8,03 nie   nie   1 25 25 150 169 

21,53 27,53 nie   nie   1 65 65 2 4 

31,87 38,87 nie   nie   2 36 67 4,5 6 

26,47 34,47 tak 5 nie   4 45 100 12 5 

36,27 41,27 nie   tak 8 3 40 105 24 4 

18,97 22,97 nie   nie   2 40 60 200 65 

16,77 18,77 tak 4 tak 4 5 80 145 400 380 

20,63 24,63 nie   tak 2 5 30 84 28 16 

70,37 78,37 tak 2 tak 26 2 60 90 5 4 

34,47 43,47 nie   nie   1 55 55 34 22 

23,00 31,00 tak 2 tak 2 3 55 98 240 200 

16,30 20,30 nie   nie   1 25 25 68 60 

46,57 49,57 nie   nie   1 16 16 4 4 

34,33 41,33 nie   tak 4 2 25 42 120 26 

21,63 28,63 nie   tak 6 2 30 55 47 23 

22,23 28,23 nie   tak 14 1 32 32 14 4 

28,27 36,27 tak 4 tak 11 3 52 100 45 30 

42,90 45,90 nie   nie   5 19 86 1 1 

22,00 30,00 nie   nie   1 30 30 4 3 

25,53 30,53 nie   tak 4 3 35 90 32 12 

15,57 22,57 tak 8 tak 10 5 35 120 3 3 

13,00 20,00 tak 3 nie   3 45 120 NA NA 

7,13 12,13 nie   tak 3 3 25 60 230 200 

52,60 58,60 tak 6 tak 14 2 35 60 6 4 

12,80 18,80 nie   tak 3 3 50 125 45 12 

5,97 12,97 nie   tak 3 1 60 60 210 36 
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40 KR  M 68 5 8 stabilizacja 23-09-2002 2 05-05-2005 17,37 nie 942 

41 KN M 59 24 5 stabilizacja 05-11-2001 3 11-09-2002 6,77 nie 306 

42 KW M 80 7 3 stabilizacja 01-03-2006 1 06-01-2008 58,63 tak 665 

43 KJ M 79 0 3 stabilizacja 09-06-2003 4 05-03-2006 25,90 tak 986 

44 LR M 62 8 5 progresja 18-05-2005 1 06-01-2008 49,20 tak 948 

45 LA K 78 0 7 progresja 15-01-2004 2 04-12-2004 33,10 nie 319 

46 MW M 79 12 6 progresja 16-02-2006 1 06-01-2008 58,13 tak 680 

47 MJ M 70 8 4 progresja 18-02-2002 1 31-01-2004 10,20 nie 703 

48 MB M 73 13 8 progresja 08-10-2001 2 22-08-2002 5,87 nie 314 

49 MP M 48 0 5 progresja 10-12-2003 2 20-03-2004 31,93 nie 100 

50 MJ M 65 33 6 progresja 13-11-2002 1 21-01-2004 19,03 nie 428 

51 ME M 70 0 6 stabilizacja 30-10-2003 1 24-04-2005 30,60 nie 534 

52 MK M 70 60 5 progresja 04-09-2002 1 14-12-2003 16,73 nie 460 

53 MM K 56 0 9 progresja 16-10-2002 3 19-08-2004 18,13 nie 663 

54 MR K 80 7 5 progresja 27-05-2002 2 13-06-2003 13,50 nie 376 

55 NZ M 58 6 5 progresja 02-12-2002 3 02-09-2004 19,67 nie 630 

56 OJ M 64 0 6 stabilizacja 13-11-2002 1 11-07-2003 19,03 nie 238 

57 OK. M 62 19 9 progresja 25-04-2001 1 20-02-2002 0,43 nie 295 

58 OE M 74 40 6 progresja 17-11-2003 1 04-06-2004 31,17 nie 197 

59 PM K 82 0 3 stabilizacja 25-03-2002 2 18-12-2002 11,43 nie 263 

60 PZ M 70 13 6 progresja 11-03-2002 2 22-04-2003 10,97 nie 401 

61 PI K 79 0 4 progresja 24-09-2003 1 18-03-2004 29,40 nie 174 

62 PS M 69 0 7 stabilizacja 08-10-2003 3 05-03-2005 29,87 nie 507 

63 PJ M 49 24 5 progresja 09-12-2002 1 11-09-2003 19,90 nie 272 

64 PJ M 70 11 6 progresja 14-10-2002 3 08-01-2004 18,07 nie 444 

65 RG K 38 14 5 stabilizacja 25-02-2002 1 31-12-2003 10,43 nie 666 

66 RJ M 79 10 5 stabilizacja 04-11-2002 2 01-01-2004 18,73 tak 417 

67 RF M 70 37 6 progresja 11-09-2001 2 04-08-2002 4,97 nie 323 

68 SJ M 64 0 8 progresja 02-12-2002 2 14-02-2004 19,67 nie 432 

69 SH K 68 0 4 stabilizacja 28-10-2002 4 20-08-2005 18,53 nie 1012 

70 ST M 70 31 6 remisja 01-05-2001 3 10-01-2004 0,63 nie 969 

71 SE K 57 6 2 stabilizacja 10-02-2005 2 06-01-2008 45,93 tak 1046 

72 SA M 49 0 7 stabilizacja 18-11-2002 4 29-08-2005 19,20 tak 1001 

73 SH K 52 0 4 remisja 03-06-2002 7 28-09-2005 13,70 tak 1195 

74 SJ K 61 0 9 progresja 02-10-2001 2 12-05-2002 5,67 nie 220 

75 SG K 64 0 6 stabilizacja 07-01-2002 2 31-01-2004 8,83 tak 744 

76 SW M 77 18 4 stabilizacja 12-02-2004 1 07-08-2005 34,00 nie 535 

77 SK K 51 10 7 stabilizacja 07-11-2001 2 29-08-2005 6,83 tak 1372 

78 S.C.  M 74 0 3 progresja 15-04-2002 2 05-10-2002 12,10 nie 170 
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31,40 39,40 tak 10 nie   3 40 75 65 4 

10,20 15,20 nie   tak 4 3 35 67 46 21 

22,17 25,17 nie   nie   2 13 23 6 4 

32,87 35,87 nie   tak 9 1 30 30 4 4 

31,60 36,60 nie   nie   4 44 74 16 5 

10,63 17,63 nie   tak 1 4 30 90 15 15 

22,67 28,67 nie   nie   1 50 50 34 6 

23,43 27,43 tak 7 tak 7 2 60 35 5 5 

10,47 18,47 nie   tak 3 4 30 80 17 10 

3,33 8,33 nie   tak 2 4 50 110 24 30 

14,27 20,27 tak 4 nie   1 65 65 15 15 

17,80 23,80 nie   nie   2 35 65 4 4 

15,33 20,33 tak 1 nie   1 65 65 24 14 

22,10 31,10 nie   tak 3 3 30 65 45 10 

12,53 17,53 tak 5 tak 5 3 40 95 6 6 

21,00 26,00 nie   tak 2 4 40 103 2 2 

7,93 13,93 nie   tak 3 3 35 83 16 20 

9,83 18,83 nie   nie   2 35 55 108 100 

6,57 12,57 tak 1 nie   1 60 60 56 56 

8,77 11,77 nie   tak 3 1 55 55 5 5 

13,37 19,37 tak 3 tak 3 3 45 75 6 4 

5,80 9,80 nie   tak 1 2 25 50 230 240 

16,90 23,90 tak 1 tak 2 1 70 70 23 18 

9,07 14,07 nie   tak 1 1 20 20 124 120 

14,80 20,80 tak 1 tak 2 2 32 47 44 13 

22,20 27,20 nie   nie   2 20 80 8 4 

13,90 18,90 tak 3 nie   2 32 52 18 8 

10,77 16,77 nie   tak 3 4 35 90 120 45 

14,40 22,40 nie   tak 5 1 30 30 27 20 

33,73 37,73 nie   tak 3 1 60 60 4 4 

32,30 38,30 nie   tak 20 1 45 45 12 4 

34,87 36,87 nie   tak 13 1 38 38 12 4 

33,37 40,37 nie   tak 3 3 50 100 46 5 

39,83 43,83 nie   tak 2 4 30 90 3 4 

7,33 16,33 tak 1 nie   1 70 70 6 6 

24,80 30,80 nie   tak 12 2 33 63 15 10 

17,83 21,83 nie   tak 11 1 45 45 6 4 

45,73 52,73 nie   nie   4 35 105 68 6 

5,67 8,67 nie   tak 4 4 50 150 130 120 
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79 SJ K 60 8 4 progresja 05-05-2003 2 31-01-2004 24,77 tak 266 

80 ŚJ M 78 7 6 progresja 28-11-2001 2 13-04-2003 7,53 nie 495 

81 ŚS M 53 6 2 progresja 03-08-2004 1 21-01-2005 39,70 nie 168 

82 TG M 70 0 2 progresja 21-05-2003 1 30-08-2003 25,30 nie 99 

83 TI K 69 40 7 progresja 20-05-2004 1 29-08-2005 37,27 tak 459 

84 TS M 48 7 6 progresja 25-09-2002 2 15-09-2003 17,43 nie 350 

85 UJ M 69 0 4 progresja 23-10-2002 3 28-11-2003 18,37 nie 395 

86 VH M 68 0 7 progresja 28-08-2003 1 02-04-2005 28,53 nie 574 

87 WA M 76 0 3 stabilizacja 14-01-2004 2 20-07-2005 33,07 nie 546 

88 WE K 68 14 5 progresja 12-05-2005 3 06-01-2008 49,00 tak 954 

89 WS M 53 12 6 progresja 15-06-2004 1 08-07-2005 38,10 tak 383 

90 WI  K 75 13 9 progresja 27-09-2001 1 28-06-2003 5,50 nie 631 

91 WD K 69 0 5 progresja 18-05-2004 1 15-06-2005 37,20 tak 387 

92 WE K 55 0 7 progresja 07-07-2003 1 31-01-2004 26,83 tak 204 

93 ZK M 62 0 3 stabilizacja 07-07-2003 1 29-08-2005 26,83 tak 772 

94 ŻJ M 69 0 6 progresja 02-10-2002 1 21-01-2003 17,67 nie 109 

95 ŻJ M 77 20 5 progresja 03-02-2004 1 29-08-2005 33,70 tak 566 

 
 
Użyte skróty i symbole: 
 

Czas 1 – okres, jaki upłynął pomiędzy pierwotną operacją jelita grubego a rozpoznaniem przerzutów w wątrobie (w 
miesiącach) 

Czas 2 – okres, jaki upłynął od rozpoznania przerzutów w wątrobie do pierwszej ablacji termicznej (w miesiącach)   
Data zgonu/obserwacji – w przypadku chorego żyjącego data ostatniej wizyty kontrolnej, w przypadku zmarłych – 

data zgonu 
Doświadczenie zespołu (mies.) – okres, jaki upłynął pomiędzy rozpoczęciem wykonywania procedury ablacji ter-

micznej w AMG (12.04.2001) a terminem pierwszej termoablacji u danego chorego (w miesiącach) 
Przeżycie 1 (dni) – okres, jaki upłynął pomiędzy pierwszą termoablacją a datą akwizycji danych (ostatnia wizyta 

kontrolna lub data zgonu) – w dniach 
Przeżycie 1 (mies.) – okres, jaki upłynął pomiędzy pierwszą termoablacją a datą akwizycji danych (ostatnia wizyta 

kontrolna lub data zgonu) – w miesiącach 
Przeżycie 2 (mies) –  okres, jaki upłynął pomiędzy rozpoznaniem przerzutów w wątrobie a datą akwizycji danych 

(ostatnia wizyta kontrolna lub data zgonu) – w miesiącach 
Niedoszczętność? – „tak” jeśli w leczonej zmianie doszło do wznowy miejscowej 
Czas ujawnienia 1 – okres, jaki upłynął pomiędzy termoablacją a wykryciem wznowy w leczonym ognisku (niedo-

szczętna ablacja) – w miesiącach 
Nowe ogniska ? – „tak” jeśli w wątrobie chorego pojawiły się nowe ogniska przerzutowe (poza leczonymi ablacją) 
Czas ujawnienia 2 – okres, jaki upłynął pomiędzy termoablacją a wykryciem wznowy w wątrobie (nowe ogniska) – 

w miesiącach 
Największy wymiar guza (mm) – największy wymiar (w mm) największego ogniska w chwili kwalifikacji do 

termoablacji 
Suma średnic guzów (mm) – suma największych wymiarów wszystkich ognisk w chwili kwalifikacji do termoabla-

cji (w mm) 
CEA 0 – poziom CEA przed termoablacją (ng/ml, NA-nie wykonano) 
CEA 1 – poziom CEA 4-6 tyg. po termoablacji (ng/ml, NA - nie wykonano) 
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8,87 12,87 tak 1 nie   2 70 130 68 34 

16,50 22,50 nie   tak 13 4 20 65 6 3 

5,60 7,60 nie   tak 1 2 50 80 120 140 

3,30 5,30 tak 1 nie   1 90 90 140 67 

15,30 22,30 nie   tak 6 2 60 78 15 10 

11,67 17,67 nie   tak 2 3 50 100 46 17 

13,17 17,17 tak 1 nie   1 60 60 17 9 

19,13 26,13 tak 12 nie 0 6 50 150 128 67 

18,20 21,20 tak 2 nie   3 30 70 24 13 

31,80 36,80 nie   tak 11 3 21 55 14 10 

12,77 18,77 tak 7 nie   4 47 130 68 34 

21,03 30,03 nie   nie   2 45 85 21 20 

12,90 17,90 nie   nie   3 22 55 3 3 

6,80 13,80 tak 1 nie   4 50 160 400 380 

25,73 28,73 nie   nie   2 30 60 38 6 

3,63 9,63 nie   nie   4 40 140 180 45 

18,87 23,87 nie   nie   2 43 73 25 12 
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Fotografie 
 
 

 
 

Ryc. 39. Widoczna przez międzyżebrza zmiana przerzutowa (strzałki) 
Fig. 39.. Metastasis (arrows) - view through the intercostal space 

 
 

 
 

Ryc. 40. W miąższu wątroby widoczna końcówka elektrody (z cieniem aku-
stycznym - czarna strzałka) zbliżająca się do guza (strzałki białe) 
Fig. 40. Tip of the electrode in the liver parenchyma (with acoustic shadow – 
black arrow) and the target metastasis (white arrows) 



 10. Aneks  

 

121

 
 

Ryc. 41. Końcówka elektrody (czarna strzałka) na granicy guza (strzałki białe) 
Fig. 41. Tip of the electrode (black arrow) on the tumors order (white arrows) 
 
 
 

 
 

Ryc. 42. Widoczna cała elektroda przechodząca przez miąższ wątroby i guz.  
W tej płaszczyźnie widać kolejne ognisko przerzutowe (strzałki) 
Fig. 42. The whole electrode visible in the liver parenchyma. Tip of the needle 
passed through the lesion. At that plane next metastasis is visible (arrows)  
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Ryc. 43. Początek ablacji termicznej. Widoczne pojawienie się hiperecho-
gennej strefy przed elektrodą (strzałka) 
Fig. 43. Start of thermal ablation. Hyperechogenic zone indicates local  
heating (arrow) 
 
 
 

 
 

Ryc. 44. W miarę trwania ablacji termicznej widoczne jest poszerzanie się  
hiperechogennej strefy 
Fig. 44. The hiperechogenic zone is growing during the thermal ablation 
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Ryc. 45.  Koniec ablacji guza. Strefa hiperechogenna jest większa aniżeli  
niszczone ognisko 
Fig. 45. At the end of ablation cycle the hyperechogenic zone is larger  
than initially observed lesion 
 
 
 

 
 

Ryc. 46. Ablacja kolejnego ogniska przerzutowego (czarne strzałki). W tle 
widoczny uprzednio niszczony guz (biała strzałka) z widocznym szerokim 
cieniem akustycznym 
Fig. 46.  Ablation of next metastasis (black arrows). Previously destructed 
lesion is visible  
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Ryc. 47.  Efekt termoablacji obserwowany w tomografii komputerowej 4 miesiące po zabiegu. 
Brak cech wznowy w dużym, położonym podprzeponowo guzie 
Fig. 47.  Result of thermal ablation on CT scan 4 months after the procedure. No signs of re-
currence in a large subphrenic tumor are visible 
 
 

 
 

Ryc. 48. Wznowa miejscowa w dużym podprzeponowym guzie (strzałki). Obraz 5 tygodni po 
zabiegu 
Fig. 48. Local recurrence in large subphrenic tumor (arrows). CT scan 5 weeks after the pro-
cedure 
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Ryc. 49. Obraz MRI leczonej zmiany. 6 miesięcy od ablacji, brak cech wznowy 
Fig. 49. Magnetic resonance scan 6 month after ablation. No signs of recurrence 
 
 
 
 

 
 

Ryc. 50. Badanie TK 4 tygodnie po zabiegu. Widoczne leczone ognisko oraz ślad po usuwanej 
elektrodzie 
Fig. 50. CT-scan 4 weeks after the procedure. Ablated tumor and needle track are visible 
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Ryc. 51. Powikłanie ablacji termicznej: ropień wątroby 
Fig. 51. Liver abscess as a complication of thermal ablation 
 
 
 

 
 

Ryc. 52. Zastosowanie ablacji termicznej do poszerzania możliwości leczenia resekcyjnego. 
Stan po hemihepatektomii prawostronnej i doszczętnej ablacji zmiany w płacie lewym 8 mie-
sięcy wcześniej 
Fig. 52. The use of thermal ablation for indication extension for liver resection. CT scan 8 
months after right hemihepatectomy combined with thermal ablation 


