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| BOBE

1. ETUOJNIOINMJA

HajBakHMOT (pakTOp Ha pM3UK 3a HacTaHyBake Ha pak Ha Oenute pgpoboBum e nyweweTto. Ha
nywexeTo Moxe aa my npunuweme og 80 o 85 % op cute cniyyaum Ha pak Ha 6enute apobosu. Kaj
nywaymTe NpocevyHo noctou 25-natm noronem pu3uk ga 3abonat oa pak Ha 6enute gpoboBu BO
cnopenba co Henywayute. 3arpo3eHocTa 3aBUCK Of, TPaeHETO Ha NyleHeTo, 6PojoT Ha ncnyLeHn
uurapu, Bo3pacTta Ha MoYeTOKOT Ha NyLIeHEeTO, BUAOT Ha Lurapute M Ha4YMHOT Ha MHXanauuja kaj
nywaymTe, Kako U o BPEMETO Of NMPecTaHyBaHheTO CO NyLIEeHe Kaj NopaHewwHn nywayn. MNacusHute
nyLaym ce U3roxeHn — Mako HeLTo NoOMarky — Ha UCTU KapLUUHOTreHW Kako 1 nywadyunte. Henywauute,
N3NOXeHN Ha Yaf of TYTYH Ha paboTHUTE MecTa unu Bo AomallHaTta cpeavHa, umaat 20 npoueHTu
3rofieMeH pusuk 3a HacTaHyBake Ha pak Ha 6enuTte gpoboBu.*

Ho, nokpaj 4agoT of TyTyH, BO eTuororujata Ha pakoT Ha 6enuTte ApobOBU Ce BaXKHW yLUTE HEKou
ApYru enemMeHTu Ha XMBOTHaTa u paboTHaTa cpeanHa. M3noxeHocTa Ha pafoH ro 3roneMysa pU3nKoT
of pak Ha 6enute gpobosu 3a okony 10%. Bo 3arageH BHaTpelleH U HaABOpPELLUEH BO3OyX MOXe Aa
6uaat NpUCYTHM PasnUYHU OPraHCKU U aHOPraHCKU MaTepuu, KOMLITO Ce HaBedeHu BO nucrtarta Ha
KapuMHOreHW WUnu BepojaTHO KapuuHOreHu xemukanuu. Mery HMB, Of acnekT Ha eTuonorujata Ha
pakoT Ha 6envTe ApobOBU, HajBaXHU Ce YECTUYKUTE O NpalnHa, eMUCUUTe Ha AM3en MawunHuTe U
NpoayKTUTE, HacTaHaTW NPWU COropyBake Ha jarneH BO MHAVBMAYaNHW ypeau 3a coropyBane. Crnopeg
MeryHapogHaTa areHumja 3a UCTpaxyBake Ha pakoT, OeHec, BO Npodecun, KOWULITO CUIYypHO
npegun3BumKkyBaaT pak Ha b6enute gpobosu, cnaraat 11 npodecun nnu paboTHM npouecu, kako n 18
mMaTepuu, NPUCyTHU Ha paboTHWUTe MecTa — NOoKpaj Beke HaBedeHUTe Norope, BO HajBaXkHUTe cnaraat
ywte u: a3bectoT, KBapLHMOT Npas, apCeHOT W NOMUUUKIINYHWTE jarneBoAopoaAn. TUMMYHO HUBHOTO
OejcTBO 1o 3rofieMyBa WCTOBPEMEHOTO nywewe. 3a 3abonyBaweTo 3HayajHO npuaoHecyBa U
reHeTCKMOoT dhakTop, bugejkn HenywaumTe, koMwTo 3abonysaart of pak Ha 6enute opoboBU, TUMUYHO
“MMaaT NoMHAKOB MofekynapeH npodwun Ha TymopuTe.t?

2. ENMNAOEMUONOIMNJA

Cnopepg nogartoumTe Ha PeructapoT 3a pak Ha Penybnuka CeBepHa MakenoHuja BO nepuogoT o
2010 po 2019 roagvHa, pakoT Ha 6enuTte gpoboBu Bo MakenoHuja npetcraByBa 17% of cute BUAOBK
Ha pak kaj maxuTe n 6% Kaj xeHwute.

PakoT Ha 6enuTte apoboBu nodHyBa ga ce nojasysa no 40 rognHa of *uBoToT. Kaj maxute ctankute



Ha MHUMAeHUa, cneundmnyHN 3a Bo3pacTa, ce 3roriemyBaaT Co ctapeeweTo. bpojoT Ha nauneHTuTte,
3abonenun npea 50 rognHa of XUBOTOT, CO TEKOT HA BPEMETO 3HAUMTENHO ce Hamanyea. CnpOTMBHO
Ha Toa, Kaj XeHWUTe cTankute Ha MHuMaeHua, cneunduyHn 3a Bo3pacTa, Ce UCTU Kaj cuTe BO3pacHu
rpynu Hag 50 roguHun. Kaj xeHuTe HajroneMmoT Opoj 3aboneHn geHec ce Ha Bo3pacT mery 55 n 65
roauHun. PasnnyHute TpeHaoBM Mery NoMnoBuTe MOXe Aa ce objacHaT CO pasfMUHUTE NyLlavykn HaBUKK
Mery nonoBuTe 1 Mery reHepauumTe, pOAEHN BO BPEMEHCKU NepUoaun, co KOXopTeH edekT. Kako wrto
€ MO3HAaTo O MCTpaxyBahaTa Ha CMOBEHEYKOTO jaBHO MUCMEHE, Kaj MaXuTe HajMHOry nylaym
nmMano BO reHepauuute, pogeHu Bo nepmogot of 1920 n 1935 roguHa u og 1950 n 1960 rogmHa.
MyweHeTo Kaj )XeHUTe Kaj Hac npen BTopaTa CBETCKa BOjHa HUKorall He 61uno Tonky pacnpocTpaHeTo
Kako kaj maxwute. [lypM no BTOpaTta CBETCKa BOjHA MPOLEHTOT Ha XeHuTe nywadn noyHan ga ce
3ronemMyBa u ro JOCTUrHan CBOjOT BPB BO HajbpojHaTa reHepauuja, OAHOCHO reHepauuvjata pogeHa no
BOjHaTa, nopagu Toa MOXeme [a O4YeKyBame Aeka MHUMAeHuaTa Ha pakoT Ha 6envTte ApoboBu Kaj
XXeHuTe yliTe noBeke Ke ce 3ronemysa.

lMoBekeTo kaHUepu Ha 6envTe opoboBMN NMaaT eNUTENHO MNOTEKIO (KAapLMHOMW); APYrMTE XMCTOSMOLLKM
BMOooBu ce petku. Kaj maxute gonrm rogvHu 3abenexyBaBme HajMHOry KapLUHOMM CO CKBaMO3HMU
KNeTKu, HO HUBHOTO Y4YECTBO BO CUTE pakoBU Ha BenuTe ApoboBM BO NocrneaHUTe ABAECET rOAMHMU ce
HamanyBsa, a ce 3rofieMyBa y4eCTBOTO Ha KapLUMHOMM Ha Xne3guTe, KOULTO BO MOCMeAHUTE roguHu
ce BeKke MOYECTU KaKO CKBAMO3HM KapuUHOMU. [pOLIEHTOT Ha CUTHOKIETOYEH pak Ha benvTte gpoboBu
(CPB) e nocTtojaH; kaj aBaTta nona T1oj ce aABwku Mery 15 n 20%. Kaj obata nona pakoT Ha Genute
OpoboBM BO MOBEKe Of MOJIOBMHA O Crly4yauTe ce OTKpUBa BO NPOLUMPEH cTaguyM. [poueHToT Ha
nauMeHT co npolumpeHa OomnecT npu BOCMOCTaByBawe Ha AujarHo3ata CO TEKOT Ha BPEMETO ce
sronemyBa. [lpeaBumayBame pfeka MPOUEHTOT Ha OrpaHUYEHMOT U MNPOLUMPEHUOT CTaguym ce
Hamanyea npeg cé bnarogapejku n Ha nogobpaTa AnjarHoCTUKa.

PakoT Ha 6enuTe gpoboBu e edeH oA kaHuepuTe CO Hajnowa nporHo3a. Kako v Kaj cute kaHuepu, u
Kaj pakoT Ha benuTte Apo6OBU Baxn Aeka NPEeXUBYBaHETO 3aBUCK O NPOLUMPEHOCTa Ha GonecTta npu
AvjarHoszaTta. pynaTta Ha naumeHTU co orpaHudeHo 3abonyBare Beke AOCTUrHyBa peudncu 40-
MPOLEHTHO METroAMLLHO TNpexvByBakwe, [OOAeKa Kaj nauMeHTUTe, OTKPMEHM BO CTaauMyM Ha
pervoHanHo NpoLIMpPYyBake, YNCTOTO NETIOAMLLHO MPEeXUBYBawe CE yLITe U3HecyBa nomanky og 10
%. MNocnepHata meryHapopHa crnopenba Ha NpexuByBakeTO Ha NauMeHTUTe co pak Ha Genute
apoboeu Concord-3 nokaxyBa Aeka NpexvByBaweTO Ha MauMeHTUTe W MauueHTKUTEe CO pak Ha
6enute opoboBM Hacekage BO CBETOT € foLWo.®



I QWJATHOCTUKA

OnjarHoCcTUYKMOT TpETMaH Ha naumeHT co pak Ha benute gpoboBn mMopa Aa 6uge 6p3, edukaceH,
6esbeneH, co KoMKy LITO € MOXHO noman 6poj nHBasuBHM 1 ApYyrn ncnutyeama. [pu comHeBame 3a
pak Ha benute OpoboBU, NOTPEOHO € KoMKy LUTO € MOXHO Mobp30 ynaTyBawe Kaj Mynmorior BO
obuyeH amjarHOCTUYKM LeHTap. 3a HamarnyBawe Ha BPEMETO O MPBMOT KOHTAKT CO NEKapoT A0
OunjarHosaTta 3Ha4ajHO Bnujae HamarnyBaheTo Ha BpojoT Ha NonaTHU YeKopw, LUTO ro NOCTUrHyBame
CO ynaTyBak€e BO AWjarHOCTUYKM LIEHTap, KOjLUITO BPLUM CIMKOBHA M MHBa3MBHA AuWjarHOCTMKa Ha
b6enute gpoboBn.5® MaumeHTUTEe co pak Ha Oenute ApPOOOBKM, KOMLWITO Ke M OTKpPUEME BO paH
cTaguym Ha 6onecta, umaaT nofobpa NporHo3a OTKOSKY OTKPUEHWUTE BO HanpeaeH ctagmym.°

1. NYNMONOLWKN U PAOUOJIOWIKN TPETMAH

1.1. MpwucTan KOH nNuuaTta co KIMUHUYKO U eNMaeMUOSIOLLKO COMHeBake 3a pak
Ha 6enuTte gpo6oBMU

Mefy nuuarta co BMCOK pU3nK oA pak Ha 6enuTe gpoboBu Co orfnea Ha enMaeMUOSIOLWKATE NogaToum
r BKkny4vyBame®'o:

e nuuaTta Ha Bo3pacT mery 55 n 74 rognHn, co nywaykn nHaekc* Hajmanky 30, KouwTo cé
ylwiTe nyLaT unm of NpecTtaHyBakeTo CO NyLlewe nomuHane nomarky og 15 roguHu;

e nuuata, noctapy of 50 roamHu, co nywaykm uvHOekc Hajmanky 20 u co ywTe efeH
JononHuTeneH akTop Ha pusnk (aHaMHe3a Ha NPEeTXOAEH pak, ceMejHa ONTOBapeHOCT CO
pak Ha 6enuTe ApoOOBKM, aHAMHe3a Ha XPOHUYHO 3abonyBamwe Ha GenuTte opobosu, Npea
cé emdpusem w/vnn GenogpobHa ¢pmbposa, M3NOXKEHOCT Ha PadoOH WNKU MU3MOXEHOCT Ha
pu3nK Ha paboTHOTO MECTO).

MauneHTMTe CO BUCOK pPU3MK OA pak Ha 6envTte OpoboBW, 3aBUCHO O CUMMTOMUTE, CE€ OHWE CO
XEeMOoMnTMn3n, OAHOCHO aKo NoBeke oA TP Heaenu rm nmaat crnegHUTe CUMNTOMU U 3HaLM, KOULLTO He
MOXeMe 3a40BONMTENHO Aa ' nojacHnme ™ 3;

e Kawnuua;

e ©orka BO rpagHMOT KoL UIM pamoTo;

e [UChHeja;

e rybene Ha TenecHa TexuHa;

*  MaTONOLLUKM 3HALM NPU KIUHUYKK Npernes Ha rpagHuoT KOLL;

*  3acunHaTocT;

*  akponaxuja Ha MpcTuTe;

® 3Hauwn, COMHUTEeNH 3a MeTacTtasun (HeBpOJ'IOLIJKI/I cMMnNTOMU, NOKanunpaHu ©onkn BO
KOCKUTE, KOULUITO CO TEeKOT Ha BpeMeTo Ce 3rofiemyBaar, Oonku noag AecHUoT pereH nak,
COMHUTENHN NPOMEHN BO NMOTKOXHOTO TKI/IBO);

*  3rofieMeHu BpaTHU UK cynpaknaBuKyrnapHu NUMMHN jasnu;

° 3Hauwn 3a napaHeonactTu4Hn CUHOPOMMU (Ha np. CMHOPOM Ha HECOOABETHO U3navyBawe Ha
aAHTUONYPETUYHNOT XOPMOH, anepKanueMMja, FIOJ'IMMI/|O3MTI/IC/D,epMaTOMVIO3I/ITVIC).

Kaj nauneHTnTE CO HAabpoeHUTE CUMMNTOMU U 3HaLM Tpeba KoMKy LWTO € MOXHO No6p30 (HajMHOry BO
pok o4 5 geHa) ga ce HanpaBu peHAreHcka CHMMKa Ha rpagHuoT kow (RTG p.c.) BO ABe NpoeKkunu.
Ako RTG cHuMKaTa € COMHUTENHa (ne3uja, NneBpaneH u3nue, aternekrasa v T.H.), NaLneHToT Tpeba
Be[Hall Aa ce ynaTtu Bo 00yyeH gujarHocTudkun LeHTap. Mictoto Tpeba ga ro ctopume ako Ha RTG



ONHaMuKata Hema yb0eanuBuM MNPOMEHW, HO OCTaHyBa BUCOKO KITMHUMYKO COMHeBamwe. bes
oanoxyeawe Tpeba ga ce ynatart naumeHTUTe CO 3HaLM Ha Brnokaga Ha ropHaTa npasHa BeHa, CO
XOpHEpPoB CUHAPOM, CTPUAOP UK CO HOBOMOjaBeHa 3acunHaTocT.™ 13
* Mywayku uHOeKc = bpoj Ha ucryweHu yueapu OHEe8HO X 200UHU Ha MyWeHe

1.2. CnuKoBHM UCNUTYBaka

MpBOTO MCNMTYyBake CO CRMKOBHA [AuWjarHOCTMKA MpU KIMHWYKO COMHEBawe 3a pak Ha Genute
apoboen e RTG p.c. BO gBeTe cTaHAapAHM (aHTeponocTepuopHa M CTpaHWyHa), a no notpeba u
OOMONHUTENHN Npoekunn. 3a npoueHa Ha QUHaMukaTa Ha NPOMEeHWNTe, BUANBM Ha peHAreHorpamor,
cekorawl ce obuayBame aga gobueme u cnopenbeHoO Aa rv NpoLeHMMe eBeHTyanHuTe nocTtapu
peHareHorpamu. AKO Bp3 OCHOBa Ha pEeHAreHorpamoT Ha rpagHuWTe OpraHu He MoXe fa ce oTdpnm
COMHEeBaH€ 3a MOXHOCT 3a MOCTOeHe Ha pak Ha benute gpoboBu, MHAWMUMpaHa e KoMmMjyTepcka
Tomorpadmja (CT) Ha rpagHMOT KOW MM MO M. B. anfukauuja Ha KOHTpacTHo cpenctBo (KS).
MpomeHnte Ha RTG p.C., KOMWITO YyKaxyBaaT Ha MOXHOCT 3a pak Ha Oenute pgpobosu ce:
HOBOHacTaHaTa feauja unu nesuja, KojalTo NoKaxkyBa AMHaMMKa Ha nopacT, e4HOCTpaH nnesBpaneH
N3nuB, 3rofeMeHn xunapHu/megujacTMHanHn NUMAQHKW jasnu, CerMeHTHa Unu aTenekTasa Ha pes3eHorT,
NOCTONCTPYKLMCKa MHEBMOHMja.

AKO NMpomeHuTe 1N Bp3 ocHoBa Ha CT-kapakTepucTukmite (ronemMuHa Ha nesmjata noseke o 15 mm,
HenpaBWIHW UKW CNWKynNMpaHn paboBu, nokanusauuja BO ropHUTE pesHW, NPMCYCTBO Ha kaBuTauuja
co aeben pab, NCTOBPEMEHO MPUCYCTBO Ha COMMAHA W MIIEYHO-CTaKNeHa KOMMNOHEeHTa, AMHaMuKa Ha
pacToT, MHUNTPaT BO MEKOTO TKMBO NMPU LKCTa Unn emdursemckn Meyp) CycnekTHu 3a pak Ha benute
ApoboBw, Co Len orpaHuyyBame, UCNUTYBaHETO ro npowmpysame Ha CT ucnuTyBarke Ha CTOMakoT U
CT wucnuTyBawe Ha rraBaTa/MO30KOT cO annukaumja Ha KS.* Tlo notpeba npumeHyBame
AononHuTenHn dasmn 3a onpegenysawe Ha Ne3unTe BO NapeHXMMCKUTE OpraHu Ha ropHWoT abgomeH
n CT-npoTOKON 3a onpefenyBarke Ha NaToMOLLKN NPOMEHW BO HaAOYOpexXHUTE Xnes3au.

Kaj nauneHTnTE, Kaj KOULLTO BP3 OCHOBA Ha paaMOroOLLKN N MAaTOXMCTOMOLLKN pe3ynTaTn ce ovekyBa
paavKanHo nekyBawe, 3a MOTOYHO OnpeAenyBakbe Ha NPoLIMpeHocTa Ha bornecTa e nHouunpaHa 2o
dnypooaeokcurnykosa (*®F- FDG) no3utpoHcka emucucka Tomorpadumja (PET) co CT- ncnutyBame Ha
uenoto teno (**F-FDG PET CT), a 3a onpegenyBawe Ha MPUCYCTBO Ha MO30YHW MeTacTasu,
KOHTPacCTHO MCMUTyBake Ha MO3OKOT CO MarHeTHa pesoHaHuwuja (MRI), kojawiTo € noceH3nTuBHa of
KOHTpacTHoTo CT-ncnutysame.

MpenopaknTe 3a TpeTMaH Ha Cy4YajHO OTKpUeHu 6enodpobHU HOAYNU ce OABOEHWU of NperiopakuTe
3a TpeTMaH Ha pak Ha 6enuTe ApoboBM 1 r'v HaBegyBame Bo nornaejeTto 1V.2.2.

1.2.1. OnpepenyBake Ha ctaguym T

UT, NET-UT n MPU ce mopanuTeTy Ha n36op 3a CMKOBHa AMjarHOCTMKa 3a onpeaeryBake Ha
craguymot T

UT Ha rpagHuoT Kow co i.v. annukauumja Ha KS HM pgaBa uMHdopMauuja 3a OpojoT Ha TymopuTe,
rorleMvHaTa Ha TyMOpOT, MecTaTa Ha MHBa3uja (nneepa, sug Ha rpagHUOT KoL, HEPBYC (DPEHUKYC,
napveTaneH nepukapa, gujagpparma, xmnapHo/meamjactanHo MpcHO TkMBo). CT Ha rpagHUoOT Kow 1
MRI-ucnutyBameTo umMaaT crnmnyHa gujarHoctudka ToyHocT (56-89 % CT U 50-93 % MRI) npu
NpoLlEHYBak€TO Ha MpepacHyBakeTO Ha TYMOPOT BO MeOMjaCTMHYM, Kako M Mpu npoueHaTa Ha
npepacHyBaheTO BO SUAOT Ha rpagHuoT kow (CT-ceHauTtmBHocT 38—87 % un cneuymduyHocT og 40-90
% n MRI-ceH3nTMBHOCT 0o 63—-90 % u cneundumyHocT 84—86 %).5: 16



Mpun npoueHaTa Ha eHOOOPOHXWjANHOTO MpepacHyBake NpoueHaTa M HaoauTe Ce MOCUTYPHU CO
OpoxHockonuja.

3Hauewe Ha FDG-PET CT npu npoueHa Ha ctaguymoTt T

18F-FDG PET CT mHory noTo4HO npaBu pasfvka Mery TyMOp M aTeriektasa, a Co Toa OBO3MOXYBa 1
Ja ce onpegenu CoOOABETHOTO MECTO 3a 3eMaHe Ha NPMMEPOLLM 3a NAaTOXMUCTOSOLLKO ucnutyeame.’
Mogobpo oTkonky Kaj CT-MCNUTYBaHETO € U Pas3NnKyBaeTo Mery BUTaneH U HEKPOTUYEH Aen of
TymopoT. ¥F-FDG PET CT mma npemHOry mana npoCTOpHa pes3oflyuuja 3a TOYHa npoueHa Ha
npepacHyBaheTO BO coceaHute cTpykTtypu. lNpu npoueHata Ha roneMmuHaTta ce 3eMa Hajronemmot
AvjameTap Ha MpomeHaTa BO koja 6uno pamHuHa. py genymHO conuaHu NnpoMeHn T-ctagnymor ce
onpegeriysa Bp3 OCHOBa Ha Mepewe Ha roreMuHata Ha ConuvaHWMOT Jden, U3MepeH Ha
6enoagpobHmoT CT-npo3opedy,.

Mpun onpegenyBaweTO Ha CTENEHOT Ha cTagnymoT T M3bupame AecKpUnTop, KOJLITO ja knacuduumpa
npomMeHaTa BO HajBMCOKMOT MOXEH cTagmym T.

Moce6eH eHTuTeT: MNaHkocT Tymop

3a ToyHa npoueHa Ha T-ctaguymoT M 0BeMHOCTa Ha MpepacHyBakeTO Ha TYMOPOT BO COCeAHUTE
CTPYKTypn (0coBGeHO OpaxumjanHMOT NneKkcyc U MHTpadopamuHanHo) e nogobap Metogotr MRI-
NCNUTYyBakEe Ha rpagHNoT KoL, '8 ¢

1.2.2. OnpepenyBawe Ha ctaguym N
3a pa nsberHeme 3abyHa npu onpegenysakeTo Ha ctagmyMoT N, npenopayvyBame npuMeHa Ha
IASLC yTBpayBare Ha 3acerHaTocTa Ha permoHanHutTe numdHu jasnu.?° (Mpwunor 1)

Cnuka 1. N knacudukaumja 3a TYMOpWU BO JECHOTO M N1eBOTO 6enoapo6Ho Kpuio

CtpaHa Ha TymopoT 1 H ctagnym Jlokauuja Ha naTonowkun numMmcHU
jasnu
JecHo 6enogpo6HO KpuIno
N1 10R, 11R, 12R, 13R, 14R
N2 2R, 3A*%, 3P, 4", 7,8, 9R
N3 1R, 1L, 2L, 3A, 4L, 5, 6, 8%, 9L, 10L,
11L,
JleBo 6Genoapo6HO Kpuino
N1 10L, 11L,12L, 13L, 14L
N2 2L, 3AS,4L,5,6,7, 8% 9L
N3 1R, 1L, 2R, 3A*, 3P, 4R, 8', 9R, 10R,
11R,

L: neBo (aHr. left), R: gecHo (aHr. right), A: aHTepuopHo, P: noctepnopHo
*[lecHO o4 MedujaHa NuHWjaTa Ha TpaxejaTa

'llecHo o MeaujaHa NuHMjaTa Ha XPaHoNpPoBOAOT
slleBo o4 MeavjaHa NUHWjaTa Ha TpaxejaTa
‘fleBO 04 MeAMjaHa NWHM|aTa Ha XpPaHoONPOBOAOT

Kputepnym 3a npoueHa Ha naTonowku numdHu jasnu npu CT-UCnMTyBawkeTO € rofieMmHara co
CEeH3NTMBHOCT of 60-83 %, cneundmyHocT og 77-82 % n co TovHocT of 75-80 % BO OAHOC Ha
MeTa aHanu3arta, Mpu LWTO rpaHuyHaTa BpedHoCT u3HecyBa 10 MM BO Hajkycata ocka.'® 2
MopobpyBake Ha AujarHOCTUYKaTa TOYHOCT MpU yTBpAyBakeTo Ha N-CTaguyMOoT HM OBO3MOXYBa
BFE-FDG PET CT co ceH3uTtuBHOCT o4 79 % u cneundudHocT og 91 % (Hacnpotn CT co 60 % u



77%).2% 22 KpuTepuyMOT 3a MpoLeHa Ha naTonowkym nNumdpHM jasnm kaj *F-FDG PET CT-
UCNUTYBawETO € CTaHOapAu3npaHOTO HMBO Ha HaBeneryBawe (SUV, adr. Standardized Uptake
Value) noronemo og CYB Ha kpBTa BO MeaunjacTUHaNHUTE BaCKyrnapHU CTPYKTYpu.

1.2.3. OnpepenyBake Ha ctaguymot M

Co CT wncnutyBame CO roriemMa CUrypHoCT MOXe Aa ce onpegenart MeTactasv BO BHaTpellHOCTa Ha
rpagHvoT kow. OnpedenyBaweTo Ha ManUMrHOCTa Ha MMAEBPanHWOT WX NepukapavjanHuoT WU3nuB
(Mla) camo Bp3 ocHOB Ha CT-ucnutyBawe € OTEXHAaTO; MOCUrypHa € npoueHaTa Ha ManurHa
nHUNTpaLmja Ha nnespaTa UNM Ha nNepukapaoT Bp3 ocHoBa Ha ¥*F-FDG PET CT- ucnutyeatse, a BO
onpegeneHn cnyyam goara npesung n UZ- ncnutysame Ha NnespanHuoT npocTop.

3a pasnukyBarwe Ha BEHUrHU 1 ManurHM NPoMeHn Bo HaabybpexxHuTe xnes3an ro npumeHysame CT-
NPOTOKOSIOT 3a onpeaenyBamwe Ha ne3nn Bo HagbyopexHuTe xnesum n ¥F-FDG PET CT-ncnutyBame
(ceHauTMBHOCT 0of 98 % m cneumnduyHocT og 91 %). ¥F-FDG PET CT nopaau BUcokaTa CEH3UTUBHOCT
N cneumdmryHOCT MMa NpuMapHa ynora v BO NpoueHaTta Ha MOXHW MeTacTtasu Ha Apyrn mecTta BO
NapeHXMMCKUTE OrpaHn Ha ropHMOT abaoMeH, MeKUTe TKMBa M BO CKeneToT.?2¢ Akymynauujata Ha
pagnodapmakor Ha PF-FDG PET CT-ucnutyBaweTrO WMa BUCOKA CEH3UTUBHOCT W HWUCKa
npeavKTUBHA BPEOHOCT 3a OTKpUBaAHE Ha ManurHa 3adpateHocT Ha nnespaTa.®®

3a npoueHa Ha LUHC u 3adateHocTa Ha nepudepHUTE HEPBU Ce npenopadyBa KOoHTpacTHO MRI-
ucnutyBawe Ha 3adateHoTo nogpadje. KoHTpactHoto MRI-ucnutyBawe Ha rnaBaTa e pgocera
HajTOYHO CMMKOBHO UCMUTYBamE 3a onpeaeriyBake Ha NPUCYCTBO HA MeTacTa3n BO MO30OYHUTE HEPBU
1 e NpMMapHO UHAMLMPAHO Kaj CUMMTOMATCKU NauueHTH, Kaj NaumMeHTn co NPeTXo4HO BP3 OCHOBA Ha
CT-ucnutyBare e yTBpeHa conuMTapHa, noTeHuumjanHo onepabunHa MmeTacTasa, Kako 1 Kaj nauneHTu
CO COMHeBaHh€e 3a kapuuHo3a Ha MO304YHUTE OOBMBKM, a Ce npenopavysa M Kaj NaunMeHTn co NokarHo
HanpedeH HeonepabuneH pak Ha Xne3gute nNpej nraHupaHa pagukanHa pagnoxemortepanuja.

1.3. UHBa3uBHa gmnjarHocTU4ykKa obpaboTka

MHBa3MBHMTE WUCMMTyBakba MM MNiaHMpame Taka LWTO MaTepujanoT 3a Guoncuja ke ro 3ememe Ha
HajnecHo AOCTanHOTO MECTO U MO MOXHOCT CO UCTO UCMUTYBake ke ro NnoTBpaUME U CTagMymMoT Ha
6onecrta.”

OCHOBHOTO WHBa3MBHO WCMUTYBawe 3a 3emawe Ha TKMBO 3a Owuoncuja e dnekcubunHara
OpoHxockonuja, KojalwTo ja BpMME BO cefaumja unm aHectesuvja. Martepujanot BooGMYaeHO ro
3emMame co KnewTu 3a buoncuja n co urneHa nyHkumja, omaejkn kombrHauuwjata Ha gBaTa MeToaa ja
3ronemyBa edurKacHOCTa Ha YeTKakeTO M KaTteTepckaTa acnupaumja, a BO UCKIYYUTENHU Criydam u
LUMTOMOLLKKN Nnasar.

1.3.1. EgHa vnu noBeKke ne3umn Ha 6enute opo60oBMU

Kaj nepudpepHa nesnja Hema eHOOOPOHXMjaNHO BMANUBY NPOMEHU, KOUWTO 61 Bune COMHUTENHM 3a
Tymop. Tpeba ga ce onpegenaT u nomanute NpoMeHu, buaejkn mery HAB uma ronem 6poj Ha 6eHUrHN,
LWITO He onpaBgyBa XvpyplLUka MHTepBeHuunja 6e3 amjarHo3a.?® bpoHxockonvjata e meTod Ha u3bop,
OGuaejkn 0BO3MOXYBa MCTOBPEMEH Mperne Ha GPOHXUMTE M MMa HU3OK MPOLEHT Ha KOMMNMKaumu.
Bvoncujata ja BpwMMe CO MOMOLI Ha TEXHMKW 3a HaBurauuja (cryopockonuja BO ABE PaMHWHM,
eHOoOpoHXujaneH ynTpa3Byk CO HaBUrauMCKu KaTeTep, eneKkTpomarHeTHa Haswurauuja), a
ecbukacHocTa Ha gumjarHocTvkaTta ja 3rofieMyBa KOMOWHMpaHa WCTOBpeMeHa NpuMMeHa Ha aBeTe
TEXHUKM 3a HaBurauuja.?** Kako nomowl npu nnaHMpaweTo Ha WCMUMTYBaweTO MOXE Aa MOCIYXU
BMpTyenHata OpoHxockonuja, a OO0 neaujata MONecHo ke ce npubnmkume CO KOopucTewe Ha



OpoHXOCKON CO MoMasn HaaBopelleH aujameTtap.®® Ako neamjata nexm Bo OnM3MHA Ha LYLIHUKOT,
noronema OpoHxuja UM Ha XPaHONPOBOAOT, NYHKLMjaTa MOXeMe Aa ja U3BpLUMME TpaHCMYparHo co
nomow Ha OpoHxockon co ynTpa3ByyHa coHaa (EBUS).** CooaBeTHOCTa Ha MpPUMEPOKOT Of
fuoncujata moxeMe Aa ja noTBpaume co 6p3 LMTONOLLKM Npernes Bo TEKOT Ha ucnutyBaweTo.* Npu
HeAWjarHOCTUYKOTO UCMIUTYBakE BPLUMME NEpPKyTaHa NyHKUMja Ha nesujata nog KoHTpona Ha CT, nog
dnyopockonuja, a MOXe WM noj KoHTpona Ha ynTtpassByk (UZ), ako TyMOpOT ro gonupa suaoT Ha
rpagHMoT KoLw, 38 %

1.3.2. LleHTpaneH Tymop Ha 6enute apob6oBu

LleHTpanHMoT Tymop Ha 6enuTte apobosu ro Guoncupame co kombuHaLmMja Ha anaTku 3a duoncuja, a
NnocTaByBaH-€TO Ha AujarHo3aTta € HajepmkacHO co KoMOUHauMja Ha Bruoncuja co KMnewTn unm co urna
unm co coHaa kpmobuoncuja. o 4

1.3.3. AncemuHnpaH Tymop Ha 6enurte apo6oBu

Ja Bbuoncupame HajnecHo goctanHata neswja. [py nnespaneH usnus BpLUMME MNneBparnHa nyHkuuja,
BOOOMYaEHO MOA KOHTpONa Ha ynTpasByK, a Moxe n 6e3 Hero.*> “* Ha uMTonowku npernen npakame
Hajmarnky 50 mn o M3nuBOT, a NPW HeraTMBEH pe3ynTaT e Ao6po NCNUTYBaHETO Aa CE NOBTOPU yLUTE
egHaw.* Ako cTaHyBa 300p 3a NyHKUMja 3a NpasHewe, ro npakame LenuoT NPUMEpPOoK Ha LUTOMOLLIKU
nperneg.

1.3.4. OrpaHu4yyBak€ Ha pakoT Ha 6enute APoOOBM M NYHKLMja HA

MeaujacTUHaNHUTE NMMAQHN ja3nu
CnvKOBHMTE OWjarHOCTUYKM WUCNUTYBawa He Ce [AOBOSIHO CUMYpHW 3a OrpaHuWyyBake Ha pakoT Ha
6enuTte gpoboBM BO MeaujacTUHaNHUTE NUM@HN ja3nun.***° (Anroputam 1) Kaj onepabuneH, ogHOCHO
nokanHo HanpegHaT pak Ha Genute ApoGoBuM, Mopa ga W3BPLUMME CUCTEMATCKU MYHKUMM Ha
MeauvjacTuHanHuTe nNUMAHKM jasnu nog KoHTpona Ha EBUS Bo TekoT Ha uCTO ucnutyBamwe BO
cnegHnTe cutyaumnmn®;

* NUMdHUTE ja3nu ce 3ronieMeHun (noronemu oA 1 UM BO nogorra ocka);

* NIUMHUTE ja3nu He ce 3rofieMeHu, HO ce No3NTMBHM Ha ¥¥F-FDG PET CT;

* NIMMHUTE ja3nNn He Ce 3rofieMeHN, TYMOPOT NEXM LLeHTpanHo unm e noronem oa 3 um;

* MegujacTUHanHuTe NMMAHN ja3nu He Ce 3rofieMeHU, HO Ce 3roflieMeHN XunapHuTe NMMMdHn
jasnun H1,;

* NIUMAHUTE ja3nu He ce 3roniemMmeHun, TYMOpOoT € noman of 3 um, Ho cnopeg 8F-FDG PET
CT T0j € HeraTuBeH. 3ronemMeHnTe MeaunjacTUHaNHN NUMMHN ja3nu Moxe Aa r NyHKTMpame
noa koHTpona Ha EBYC, nako TymopoT e HeonepaburneH, HO Toa € HajNecHMOT Ha4vuH 3a
noTBpAyBak€e Ha AnjarHo3ara.?®

AKO nmauueHToT uma onepa6vu'|eH paKk Ha benute ,EI,pOGOBVI M UUTONOLUKN HeratuBeH nneBpaneH

N3nuB, 3a KOHEYHO MCKNy4YyBake Ha KapuuHO3a Ha nneBparta Tpeba ga ce Hanpasu Topakockonuja.?:
50

Co MeToOOT Ha CrMKOBHO BoJeHa nepkyTaHa dyHKUMWja onpefenysame u ApyrM MecTa, KOMLUTO
cnopef *F-FDG PET CT ce no3utMBHM U He ce ybeanveBu Bo OQHOC Ha MeTacTasu, HO CaMo ako CO
TOa ce NPOMEHUN CTagMyMoT Ha bonecta, OQHOCHO HAYMHOT Ha JeKkyBawe.?®



1.4. MpuapyxHun 6onecT u NpoueHa Ha KanauuTeToT Ha NaUyueHToT

KOH OCHOBHWOT ceT ncnutysara Aoaasame n->:

» nabopaTopucKkn ncnuTyBaka Ha KpBTa (xemorpam co audepeHLmjanHa KpBHa Cnuka TeCcToBm
3a npoueHa Ha yHKuUKnjaTa Ha BybpesnTte 1 LpHUOT Apob, NnpoLieHa Ha nokasaTenuTe Ha
BOCManeHue, koarynaumuckm cratyc);

* TECTOBW Ha pyHKUMjaTa Ha 6ennte ApoBOBO (CTaTUYKM N ANHAMUHN BONTYMEHU, ANY3NCKM
KanauuTerT);

* EKG;

* npwu cpueBo 3abonyBane: Y3 Ha cpueTo 1 TECT Ha ONTOBapyBaH-E;

* npy nocnaba dyHkuMja Ha Genute ApoboBM: 6-MUHYTEH TECT CO OAeHEe W Mepere Ha
MakcumanHaTa noTpoLlyBayka Ha KUCnopoa (eprocnupomeTpuja);

* NpY NNaHMpake Ha pecekuvja Ha OenuTe OpoOOBM WM rpaHMYHaTa QyHKUMja Ha OGenute
apoboBu: nepdysmcka cuuHTUrpaduja Ha 0enogpobHUTE KPBHM CafgoBM M TenecHa
nnetusmorpadguja.

1.5. [poueHa Ha KanauuTeTOT Npea pecekuuja Ha 6enunte apoboBwm

OnpegenysaweTo Ha onwTaTa cocTojba M Ha NpuapyxHuTe BGonectn € OCHOBHMOT MoJaTok 3a
npoueHa Ha pU3UKOT o4 KOoMMMKauuu BO TEKOT Ha MHBaA3MBHUTE UCNUTYyBaka U NOAOLHEXHOTO
XVPYPLUKO WM HEXMPYPLLKO FeKyBawe, a YLWTe MOBaXHO € [a Ce NpoueHWn dyHKLMOHanHaTa
cocToj6a Ha NauMeHTOT MO 3aBPLUEHOTO NEKYBaHse.

1.5.1. MNpoueHa Ha 6enoapobHaTa pyHKuMja

Pu3sukoT of, Tellkn KOMMMuKaLUuM no onepauuute Ha 6enute ApoboBu Moxeme MHory oobpo aa ja
npoLieHnMe co MpoLieHa Ha KaapuopecnvpaTtopHaTta pesepsa (Anroputam 2).

3a npoueHa Ha kapauopecnupaTtopHaTa pe3epBa npumeHysamesss;
* FEV,— BonymeH Ha uaauvilaH Bo3alyx BO NpBaTta cekyHaa
* D, .,— Ondysnckm kanauuTteT Ha 6enuTte Apo6oBu 3a jarneponeH MOHOKCHL
Y

02 maks. — MAKCUMarsiHa noTpoLlyBa4ka Ha KNcropon

Bo onpefeneHu criyyau npu npoueHaTa Ha KapavopecnupaTopHaTa pesepBa MoXeme fa cu
NMOMOTrHEMe W CO TECT Ha KadyBake Mo ckanu. lMaumeHT, KOjUTO MOoXe Aa ce kadn go 3 kart,
BoOGMYaeHO NecHO MoXe Oa MNogHece OTCTpaHyBake Ha efeH pe3eH of GenuTe apoGosu, a
nauMeHT, KOjLUTO MOXe [a ce Kauu A0 5 kaT, oTcTpaHyBare Ha 6enoapobHo Kpuno.

Kaj naumeHtn co nsamepena BpeaHocT FEV, n D ., < 80 % on Hopmara 3a Bospacta, MosnoT u

L,CO
BMCMHATa, cekoralwl Mopa [fa ja npecMeTaMe oO4YekyBaHaTa nocTonepaTuBHa BpeaHocT FEV1
(PPOFEV1) 1 ppoD, .

* naumeHTute co FEV1 n ppoD, ., > 40 % nmaaT HU30K PU3NK 0 TELUKN KOMMSIMKaLMUK;

L,CO
* naumeHTUTE CO efieH oa ppoFEV, 1 ppoD, . mery 30 % v 40 % nmaat yMepeH pu3mnk of
TeLLKN KOMNNKauuu;

* nauueHTute co PpoFEV, nunu ppoD, ., < 30 % rmMaaT pu3nK of TELKU KOMMMMKaLmu,

L,CO
nopaau Toa onepauuja He 61 MMana cMucna

Mpn npecmeTyBareTo Ha ppoFEV, n ppoD, ., o4 usmepeHata GenogpobHa dyHkuuja ja oasemame
6enogpobHaTa yHKUMja, KojallTo ja BpLM OHOj Aen of 6enute gpoboBu, KojLITO MMaMe Hamepa aa



ro orctpaHume. NpuaoHeCOT Ha OTCTpaHeTWOT Aen of Genute opobGoBM MOXeMe Aa ro npoueHume
camo co b6poere Ha 6pojoT Ha 6enogpobHNTE CErMEHTU, KOULLTO KE T'M OTCTPaHUME:

1 — 6poj Ha omcmpaHemu ceameHmu

PPOFEV, = FEV, -
6poj Ha cume ceameHmu

Moxe faa ja ynotpebume n Tabenata Ha npuaoHec Ha ogaenHuTe genoeu og 6enute apobosu:

. BbenonpobeH peseH: nee goneH — 25 %, nes ropeH — 20 %, aeceH aoneH — 25 %, cpeaeH —
10 %, peceH ropeH — 20 %.

. BenogpobHo kpuno: neso — 45 %, gecHo — 55 %.

Kaj Tewkn 6enogpobHM maumeHTM M naumeHTM NO onepauum Ha GenuTte gpoboBu wmnu aOpyru
onepauuu BO rpagHUoT, KOW NpUAOHECUTe Ha ogdenHuTe genosu og 6enute apoboBK 3HAYUTENHO
OTCTanyBaa Of OYeKyBaHUTE BpedHOCTU. HuB Moxeme Aa rm npoueHMMe CO rofieMa TOYHOCT CO
npoueHa Ha nepdysujata Ha 6enuTte ApoboBu co nepdysmcka cunHTurpadujHa 6enute gpobosu, a
oYeKyBaHaTa BpedHOCT Mo ornepauujata ja npecmeTyBame Kako®® 62

ppoFEV; = FEV; - (1 — yuecmeo Ha nepghysujama 8o omcmpaHemuom 0es 00 benume dpobosu)

1.5.2. TecTtoBM Ha onToBapyBame

KapanopecnupaTopHOTO TecTupake Ha ontoBapyBawe (CRET, aHr. Cardiopulmonary Excercise Test)
npeTcTaByBa CTaHgapg 3a npegonepaTvBHa MpoueHa Ha kaHauaatute npeg pecekuum Ha Genute
Apobosu. MNpenopaunueo e cute nauneHtn co FEV1 ali D_ < 80 % aa nomuHat CRET-TecTupatbe.

MHory6pojHu UcTpaxyBarba HeIBOCMUCIIEHO 0 ioKaXkaa 3HaverweTo Ha V, . 1pu
npeaBvayBakeTO Ha KapaMopPecnMpaTopHM KOMMMKALUM 1 CMPTHOCT BO PaHUOT NocTonepaTtuseH
nepmoa;

* naumeHTute co V, > 75 % op npegsuaeHarta BpegHocT umaaTt nomanky og 10% komnnukaumm;

02 maks.
* naymeHTtute co V,
KOMNnvKaumm;

* CMPTHOCTa Ha nauueHTuTe co ppoV

02 maks. < 40 % nmaat moxHocT oa aypu 90 % Komnnukauuu 3a nepuonepaTuBHA

< 10 mL/kg/min e HenpudaTnnBO BUCOKA;
» 6e3begHOCHMOT Npar 3a noronemu 6enogpobHn pecekunn (BKNydyBajkn MHEBMOHEKTOMM]A)
npetctaByBa 20 mL/kg/min.

02 maks.

1.5.3. MNMpoueHa Ha pyHKUMjaTa Ha cpLeTo

Mpun npoueHaTa Ha PM3UKOT Of CPLIEBM KOMMIMKALMM BO TEKOT Ha onepaumm KOULTO He ce BpLiaTt Ha
cpueTo, M npumeHysame meryHapogHo npudateHute kputepuymmn RCRI (aHr. Revised Cardiac Risk
Index).*® Bo TopakanHata xupypruja ro npMMeHyBame HMBHOTO MpucrnocobyBakwe 3a onepauuu Ha
6enute gpobosu T-RCRI (aHr. Thoracic Revised Cardiac Risk Index). T-RCRI Bkny4dyBa 4etvpu
KpUTEPUYMU, KOULITO CE BPEeAHYBaaT CO NMOMHAKBW NoHAepmn®s &

. aHaMHe3a Ha KopoHapHa apTepucka 6onecT (1,5 noeHn);

. aHamHe3a Ha LepebpoBackyrnapHa 6onect (1,5 noeHn);

. cepyMcka BpeHOCT Ha KpeaTUHMHOT > 200mg/mL (1 noeH);



. npeasuaeHa nHeBMoHekToMuja (1,5 noeHu).

Kaj onepauumte co RCRI/T-RCRI > 2 noeHa noctoM pusank opf TronemMu nepuonepaTmBHu
koMmnnukaumm.®* % Cnopen kputepmymute Ha RCRI/T-RCRI onepuvpaHuTe ce genaTt Ha Tpu rpynu
3aBWCHO O[] PU3UKOT®S;

*  nuuata 6e3 UCNONHETU KPUTEPMYMU MMAAT MHOTY HU30K PU3UK Of, rofieMn nepuonepaTuBHU
komnnukaumm (< 1,5 %);

* nMuaTta co edeH Wnu ABa UCMONHeTH KpuTepuymu (1-2 noeHun) ce pacrnopeneHu BO rpynarta Ha
HU30K PU3UK Of MnepuonepaTMBHA CpLeBa KoMMukauuja (PU3MKOT OA4 rofemMu KOoMMMkauum
n3HecyBa NPUONMXKHO 3 NPOLEHTN);

*  nuuata co ABa Unm NoBeKke MCMONHETM KpuTepuyMun (> 2 NoeHa) cnaraaTt Bo rpynaTa Ha
nauMeHTn Co 3rofieMeH pusmnk (pusmkoT e > 5 %).

HeTanHa gujarHocTvKa Ha KOpoHapHa cpueBa 6onect He e noTpebHa kaj nauneHTu co npudartnvea
dmsmdka KoHaMumja (koHguumja ga uckayat gBa kata ckanu 6e3 ogmop), nuuara, KouwTo gocera He
Ovne TpeTupaHu nopagu 6onectn Ha cpueTo, M kaj nuuaTta co RCRI/T-RCRI < 2. Ako dusnykata
KOoHOMUMja e orpaHumyeHa, ako RCRI/T-RCRI > 2 unu Bo cnyyaj Ha HOBO COMHEBaH€ 3a CpLEBO
3abonysare, 4OOBPO € CO HEeMHBA3UBHU TeCcTMpara Aa Ce ONpedenu, Ha Kou onepupaHn naumeHTu
UM e noTpebeH HOB KapAMOSNOWKW TpeTMaH unu npucnocobyBawe Ha BeKe OnNpeneneHoTo
KapAMosnoLIKo nekyBawe. Bo cnyyaj Ha notpeba 3a MHBa3MBHO KapOWMOSOLWIKO feKkyBake, 4o6po e
BPEMEHCKM aa ce OANOXM pecekumjaTa Ha benute apobosu.



2. NMATOJNOWKA ANJATHOS3A

Mogenbata Ha pakoT Ha 6enuTe OpobOBM Ha HECUTHOKIETOYEH M CUTHOKIETOYEH TUM € BaXHa BO
naTtosiowwkarta gujarHocTrKa, KojalTo ce TeMenu Bp3 LUTOMOLLKU U Manu GMoNTUYKN NPUMEPOLN, KaKo
N 3a nekyeaweTo. Bo HecuTHokneTouHaTa rpyna Ha pak Ha 6enute gpobosu cnafaaT npep ce
HajYecTUTe XUCTOMOLUKA TWMa Ha adeHOKapLMHOM M CKBaMO3€H KapLWHOM, Kako W OpYru nopeTku
KapuuHOMM, KOULITO MO MpaBuIio MOXeme Aa MM AujarHocTvumpamMe camo BO XMPYPLUKM NPUMeEpPOLM
(ronemokneTo4YeH KapLMOHOM, aAeHOCKBaMO3EeH KapuWHOM, CapkoMaToMAeH KapuMHOM W Apyru,
HeknacuduumpaHm kapumHoMmm). CUTHOKNETOYHUOT KapLUMHOM chnafa BO HEBPOEHOOKPUHM TYMOpU, BO
KOMWTO cnaraat ywTe W TUMMYHMOT W aTUMWUYHMOT KapuMHOWZ, KaKo W HEBPOEHOOKPUHWMOT
ronemMoKneTo4YeH KapLMHOM.

JNTabopaTopwjaTa, koja LWTO BPpLUM NaTOMOLKa AnjarHoCTMKa Ha pak Ha 6enute gpobosu, Mmopa ga uma
gossona 3a pabota on MwuHucTepcTBOTO 3a 3apaBcTBO. [laTonoroT, KojlUTO ce 3aHMmaBa Cco
OnjarHocTuka Ha Tymopu Ha G6envte OpoboBM, Kaj GuoncuuTe M XUPYPLLKMTE NpUMepoLn mopa Aa
6uae nocebHoO Haco4eH kOH nogpadjeTo Ha 6enogpobHaTa natonoruja. JOKonKy e MOXHO, Mopa Aa ja
Bnagee n 6enogpobHaTa uMTonaTonorvja, 0AHOCHO BO ucTaTa nabopatopuja TecHo ga copaboTtyea
CO uuTOoMmaTonosuTe, KOUWTO ce obyyeHn 3a obnacta Ha 6GenogpobHata uutonatonorunja. Kaj
HanopeaHW UM NapHN LUMTOSOLLIKM 1 BUONTUYKM Npumepoum, Tne Tpeba ga ce npernegaart 3aefHo, 3a
Ja ce MocTUrHe HajcneumdmyHa Ny ycornaceHa amjarHosa M 3a ga ce u3bepe ONTUMArHOTO
TecTMpawe Ha NPeauKkTMBHUTE BMoMapkepn Ha pakoT Ha 6enute apobosu. Bo BpemeTo OO KpajHUOT
Haog Mopa fa ce nouduTyBaaT objaBeHWTe npenopaku Ha [powMpeHMoT CTpyYeH Konermym 3a
naTtonorvja u cyacka meguumnHa Ha CrnoBeHe4vkoTO fekapcko ApYLUTBO.

Bo npunoroTt 3e npuKaxaH ctaHaapan3npaH UNTOJNOLWKN U XUCTOJIOLWKK MPOTOKOJT HAa HAoAO0T.

2.1. UwuTtonaTtonoruja

Bo obGnacta Ha pecnupatopHaTa uuMTOMNaTosfiorvja uma MHOry pasfuyHM MPUMMEpPOLM, KOULITO ce
3eMaaT MCTOBPEMEHO CO BUOMNTUYKUTE NPUMEPOLM BO TEKOT Ha UCTa MHTepBeHuuja (bpoHxockonuja)
UNM nNak ce 3eMeHn kora 6uno Bo TEKOT Ha AujarHOCTMYKMOT TpeTMaH. CTaHyBa 360p 3a npumMepouu
oa ekcdonujatmBHata uutonartornornja (6puceBm of OGuoncuu, 4eTkawa, OpoHXMjanNHU unu
OpoHxoaneeonapHn nasatu, NNEBpPanHXM WU3MNMBM) UMW NPUMEPOLU O TEHKOUrNeHa acnupauucka
6uoncuja (MyHKUMW Ha TUMNCKA MPOMEHW: 3rofieMeHu NMMHM ja3nu, NMOTKOXHW MPOMEHW; BOOEHMU
nepTopakanHn MyHKLMW; €HOOCKOMNCKM nepOpoHxujanHu nyHkumu). Oen og npumepokoT, AobneH co
TEHKOWrneHa acnupauucka buoncuja ro Yysame BO TEYHOCT 3a 3ayyByBaw€ Ha KNeTku (ja nnakHeme
COApPXWHATa Ha urnarta v Ha LWNPULOT), 04 KOjLUTO MOXe Aa NoAroTBUME LIUTOCTINHM 3a AOMOSTHUTENHU
ucnutyeama u ga uspabotmme LUTOOGMOK.

Kaj cuTe uMTOrOoLLKM NPUMEpPOLM BaXXHO e BedHall Aa ce M3BpLUM doukcaumja. Pasmackute rv cylumme
Ha BO34yX UMK BegHall MOKPO M dorKcMpame, 3a LUTO BOOGUYaAEHO KopucTuMe dukcaTue Ha Gasa Ha
eTaHon. MpumepounTe o4 TEYHOCT KOMKY LITO € MOXHO NoGp3o Mo 3emareTo Tpeba Ja ce goctaeat
Bo nabopaTopwujaTa (nnespanHUTe U3NMBM HajoouHa BO pok oA 24 yaca, A0 TPaHCMopTOT M YyBame
BO NafurHuK); Toa 0cOGEHO BaXu 3a NPUMEPOLMTE, Kaj KOMLLTO 3a faBaxa e ynoTpe6eH (puanosioLLKm
pacTBOp (naBaTu HajgouHa BO POK of ABa Yaca). LiutonowkuTe npumMepoun ce cCOOABETHM 3a
TecTupare Ha NpeavKTUBHM BMoMapkepu Ha pak Ha GenuTe apoGoBu.



Makpockoncku onuc

Mo npuwemor Ha npumepoumte BO nabopartopujata, ro onuwyBame OBpojoT  Ha
pa3mackute/cTakneHuara, cneundukiTe, kaj NpMMepoLmUTe Ha TEYHOCT AOMOSHUTENHO F0 MepuMe
npumeHnoT BonymeH. Kaj nneBapnHute m3nueBu M GpoHxoanBeonapeH naBaT ja onpepenysame
KOHLIeHTpauujaTa Ha KneTkuTe.

O6paboTka Ha npumepouuTe

MpumepounTte m obpaboTyBame 3aBUCHO Of HAYMHOT Ha dwmkcaumja. PasmackuTte, ucylleHn Ha
BO3AyX, M boume co Giemsa nnm co May-Griinwald Giemsa, Mokpo cdukcupaHmTe rm obojyBame co
metogoT [lanHukonay. Op npuMepouuTe TEYHOCT MNpaBuMME UUTOCMUHW WAM pa3macku Ha
KNeToOYHUOT CeAMMEHT Ha ueHTpudyrnpamwe. AKO BO NPUMEPOKOT Ha TEYHOCT uma [AOBOSHO
TYMOPCKWU KMETKW, O OCTATOKOT Ha KMNETOYHUOT CeaWMEHT mnpaBume KrneToveH 6rok (LuTobnok),
KOjLUTO nMoHaTamy ro npouecupamMe Kako TKMBO (doukcauuvja BO HeyTpaneH nydpupaH dopmanuH,
cTaBatbe BO napaduH). Ha TOj HaumH TpajHO ro apxmBuMpame LUTOMOLUKMOT MPUMEPOK M TO
BkNydyBaMe BO OuobaHkata. [ononmHUTENnHMTE MeToAM, Kako LWTO Ce: MMYHOLUUTOXEMMU;a,
gononHutenHn obojyBarba, MOMeKynapHu TecTupara, cnpoBegyBaMe no notpeba Ha LMTOCMMHU
unu umMTobrok. 3a MonekynapHo TecTupame Ce HajcoOABETHU MPUMEPOLM Ha TEYHOCT U NpUMepoLn
Ha TEHKOMINEeHW acnupaumcku Ouoncuy, 3adyBaHM BO TEYHOCT 3a 3ayyByBakbe Ha KIeTKu;
crnomeHaTuTe NpuMMepouM ce ynoTpebnmeM 3a MONEKyrnapHO TecTupakwe 00 5 AeHa no 3emareTo
ako ce 4yBaaT Ha Temnepartypa og 4 °L.

Bp3 unTonowku nperneg,

Mpn WHBa3MBHUTE AWjarHOCTUYKM 3adhaTM BaXXHO € BedHalw da ce MNpoLeHW COoOABEeTHOCTa Ha
3eMEeHNOT Mmartepujan 3a UMTOMOWKM nperned. 3a Taa uUen KopucTume Kyca duvkcaumja Ha
LUUTOMOLLKNOT MNPUMEPOK, 3eMEH BO TEKOT Ha 3adartoT (BOOOMYAEHO BO €TaHON CO BWCOKA
KOHLeHTpauuja) n 6p3o 6oewe (Ha np. TONyMAUHCKO cuHo). O6y4veH cneuujanucT (naTtonor) ro
npernegyea npenapatoT W COOMNWTYBa [JanvM nNPUMEpPOKOT € COoOoABEeTEeH, ja coonwTysa
npenuMuHapHata AaujarHosa W [JaBa YynaTcTBa 3a e€eBeHTyanHO [JOMOMHUTENHO 3emMahe Ha
npumepoun 3a gpyrm nabopaTtopucku ucnuTyBawa. Llemata nocrtanka co nogrotoBka Ha
LUUTOMOLLKMOT npenapar, NperneaoT v coonwTyBaweTo 6u Tpebano ga duae 3aBplueHa 3a noMarky
oA NeT MUHYTMW.

2.2.  Manu 6uoncum (oTKMHYBama, AebenourneHn uoncum)

ManuTe 6uoncum BkIydyBaaT GPOHXOCKONCKM (eHAOBGPOHXUjanHK 1 TpaHCGpoHXUjanHu Guoncum), CT-
anu UZ-BogeHn nepTopakanHu WrrneHu BMoncumM v XMpYpLUKM GUOMCUK, Kora MpeTXoAHuUTe He ce
OMjarHOCTUYKN MHOMKATMBHW. BUONTWMYKMTE NpuMepouM BegHall Mo 3eMaeTo M uKcMpaMe BO
cooABETHA KOMNMYMHA Ha HeyTpareH nydpupaH opManuH, 3a Aa crnpeynuMe UcyllyBakbe U 3a Aa ro
ckpaTume BPEMETO Ha fagHa ncxemuja Ha MUHUMYM.

Makpockoncku onuc
BvonTtnyknte npumepouun, npuMmeHn Bo nabopatopujarta, M npernegysame, M npebpojyBame, v
3anuvwyBame cneundukmiTe, No MOXHOCT M poTorpacmpame.

O6paboTka Ha npumepoLuTe

lMpenopavaHoTO Bpeme Ha bukcauuja Ha BMONTUYKMTE NMpMMepoun nsHecyBa 6—48 vaca, a notoa
cnegyBa nabopartopucko npouecupakwe. Cute BuonTuukm dparmMeHT BO edeH cogpxaTten rm
BKNonyesame BO efeH napaduvHcku 6rnok. Bo cnyyaj ako npymepouute ce CO pasnuyHa ronemuHa
(kpnoburoncuu, kKayTepckn Guoncumn) NnororiemMuTe NPUMEPOLU M BKIONyBaMe oggeriHo.



3a pyTuHcku nperneq ce gosonHun 10 nocnegoBaTenHu napymksa, kouwto ce XE oboeHun (kopuctume
HajMHOry egHa TpeTuMHa oA anabovmHaTa Ha BMONTUYKMOT NPUMEPOK). 3a AOoKaKyBake Ha MyLIMHCKa
npogykuuja moxe ga gogageme efHo napye, oboeHo 3a npukas Ha crny3Tta (anumaH cuHo, PAS vnn
Kreyberg). WcTtoBpemeHO T cedyeme JONONHUTENHUTE HeoboeHn napuvwa. [lpu  HejacHa
andepeHumjaumja Ha KapumHOM (HECUTHOKMETOYEH KapLWHOM) KOPUCTMME MUHMMarneH ceT Ha
aHTMTENna 3a MMYHOXMCTOXEeMMja, 3a LUTO KOpUCTUME HajMHOory Ase napuuka. Ce npenopadysa
Kopuctewe Ha aHTutenata TTF1l (ageHokapuuHoMm) m p40 (ckBamo3eH kapuuHom). [pu ABojHa
UMYHOXUCTOXeMUWja AdopaBame ywte ase aHtutena (napsin A n CK5/6). Ako cTtaHyBa 36op 3a
cekyHaapeH Tymop Bo 6enute gpobosu, ce obuagyBame Bp3 OCHOBa Ha Mopdpornorujata u KnuHuykaTa
uWHpopmaumja ga onbepeme orpaHuMYeH, COOOBETEH CEeT Ha aHTuTena 3a MMYyHoxucToxemuja. 3a
OOKaXyBahe Ha CUTHOKMNETOYEH KapuuHOoM no notpeba BpwmMe umyHoxmnctoxemuja (CD56 n TTF1).
Llenta Ha orpaHMyeHaTa npyMMeHa Ha MMyHOXMCTOXEMMWjaTa € da ce CodyyBa MpMMEpPOKOT 3a
NOAOLIHEXHO TecTupare Ha npeaukTuBHuTe Guomapkepu Ha pakoT Ha GenuTte gpob6osu. Bo manu
fvoncun amjarHocTUUMpae Ha HECUTHOKMNEeTOYeH KapuuHom ©6e3 gpyrm o3Haku (ogHocHo 6e3
nogetanHa onpegenba) ce cnyyysa Bo < 5 % o cnydauTe.

2.3. XupypLuku npumepoum

XVpypLUKNTE MpUMeEpOLM NpeTcTaByBaaT pasnuyHn obemu Ha peceuupadHu 6env apobosu 3apagu
OTCTpaHyBawe Ha TymMop Ha 6enute gpobosu. CTaHyBa 360p 3a pabHW pecekunn, CerMeHTEKTOMM;ja,
nobekromuja, bunobekromuja n nynmekromuja. OcBeH Toa, Moxe Aa buagaT peceumpaHm n npaTeHn
Ha nperneg v opyrv cTpykTypy (Ha np. sua Ha rpageH Kow, nepukapa) v MegujacTuHanHm numdHmn
jasnu.

Makpockoncku onuc

Ce npenopayyBa peceuupaHuTe npumepouM Ha Oenu pgpoboBu pda rm gobuBame CBEXM,
HedUKCMpPaHW, KOMKY LWWTO € MOXHO nobp3o no 3adaToT, COOABETHO TPAHCMOPTUPaHW Of
XvpypLukaTa cana Bo nabopartopwujata (BO 3aTBOPEHM CaZ0OBU UNN BaKyyMCK/ 3aTBOpeHU kecu). Mpu
MaKpOCKOMNCKMOT OMUC Ha peceuupaHnoT Tymop Ha Oenute OpoboBWM Ce BaXHU OQHOCUTE Ha
TYMOpPOT CO aHaTOMCKWUTE CTPYKTypu: BuUCUepanHa nnespa, OUWHUTE naTuliTa, PeceKuMCKu
NOBPLUMHM Ha BpOHXMja, KPBHM CaZ0OBM U €BEHTyasnHO SuA Ha rpagHuoT kow. Toa HajnecHo ke ro
npoueHuMme BO duKcupaHn npumepoun. MpeaneH HayuH Ha dukcaumja e UHjeKTupawe Ha
dopmanuH BO AUWHUTE MNaTuwTa (CO MOMOLW Ha Wnpuu, pesepeoap Ha (OpManvH U LEBKW,
BMETHaTK BO GpoHXMjaTa UM nak AUPEKTHO MHjekTUpawe Ha hopmanvH Bo NapeHXMMoT Ha benvte
apoboeu). Moxeme ga ro npUMeHMMe U BOOOMYAEHMOT HauYMH CO MOTOMyBawe Ha peceuupaHuTe
6enun apobosm BO AOBOMHA KONMMYMHA Ha hopmanuH. PUKCMpaHUOT NPUMEPOK ro npernegysame no
efHoAHeBHa dukcauuvja. MNpu npernegoT NPUMEPOKOT ro opueHTupame (NeBo — [ecCHO, ropeH —
JOneH — cpefleH pe3eH, cerMeHT), ro onpegenysame TMNoT Ha peceunjata (BATC, nynmekTtomuja —
nobektommja — cermeHTekToMuja — knuHecta/ pabHa pecekuuja) U OOMONMHUTENHO peceunpaHu
CTPYKTYpM (Oen OO BTOp peseH, Sua Ha rpagHUoT Kow, nepukapg, KpBHU cagoBu). AKo npu
MaKpOCKOMCKNOT OMUC CUTyauujaTa He e jacHa, NoTpebHO e COBEeTyBakEe CO XMPYPr U CO paamorior.
'm onuwyBame CTPYKTypuTe, CNOEHM CO MeTarHu crojHuuu. Kaj Tymopute, KouwTO gonupaaTt BO
HenocpegHa OnM3MHa Ha pecekumMckaTa MOBpLUMHA WM MaKpPOCKOMCKM MOXe fa ja ondakaar
BUCLUepanHaTta nnespa, NoBpLUInHaTa Haj TYMOPOT ja 03HadyBame co Tyll. TyMOpOT ro onunysamMe 1
3aBMCHO Of no3uuujata Cce pellaBame 3a HajcOOABETHMOT Ha4yMH Ha ceyewe Ha Genute gpobosu
(mo pomkuHaTta Ha AULHUTE naTulTa, NONPeYHNU, PPOHTAaNHM UK carnTanHy pe3oBu), CO KOjLUTO
npoLeHyBaMe OOHOCUTE KOH aHaTOMCKuUTe CTpyKTypu. [Mokpaj TyMOpOT, rM onuwlyBame u BUAOT U
00eMoT Ha npomeHuTe Ha 06enogpoOHOTO TKMBO HEMOCPEOHO MOKpaj TYMOPOT M 3ag Hero.



BHMMaBame Ha caTenuTCcKM TYMOPCKM HOAYCU M TYMOPCKU MPOMEHW BO OPYrUTE OTCTPaAHETU PE3HW.
o npernegyBame TKMBOTO Ha Genute gpobosu, ogaanevyeHo o4 TyMOpOT, U NpoueHyBame fanuv e
HOpMarnHo, OOHOCHO MpoMeHeTo. M 3anuiyBame eBeHTyanHO MPUCYTHUTE HETYMOPCKM NMPOMEHM
(Ha np. emdumsem, hmbposa, nysHu ...).

JiumcpHuTe jasnu (Hag knyyHaTa Kocka, MeaujacTUHanHu, MHTpanynMoHanHm) obrMyHo ce npakaaTt BO
OL[EeNHN CadoBU, O3HAYEHN Cropes AOroOBOpPEHUTE NoXu/pernn Ha NuMdHuTe jasnu.

3ematse npumMepoLm

3a uenute Ha TyMOpCKaTa OaHKka MOXeMe ga 3eMeme npuMmepoK o HeCpVIKCVIpaHO TKMBO, Npu WTO
Taa nocTanka He cMee aa anljae Ha eneMeHTUTe Ha MakpOCKOMNCKUOT ONUC N NOOOLHEXHNOT HaoA.

Mpen ceyerweTO Ha peceunpaHNoT NpUMEpPOK Ha Benn ApoboBM 3eMaMe NMPUMEPOK O pecekuucKkaTa
noBplnHa Ha OpoHxujaTa u KpBHWUTE cagoBu. CrUYHO Baxu WM 3a napeHxumckaTa pecekuumcka
NoBpLUMHA NpU KNMHeCTU (pabHW) pecekumm U CermMeHTeKToMuM. AKO CroMeHaTuTe CTPYKTypu ce
KayTeanpaHu u/unm CroeHn co MeTarnHmu CrojHMLK, 3eMakeTo NPUMEPOK ro npucrnocodysame u Toa ro
HaBeayBaMe.

Tymopute co avjametap 40 3 UM M TpeTMpaMme Kako Len npyMepok. 3a norofiemMy TymMOpu Baxu
npaBunoTo: HajManky 1 npumepok Ha 1 UM OA HajronemMuoT AujameTap Ha TymMOpoT. 3emareTo
npMmMepoun Mopa Aa ro BKy4M OAHOCOT KOH BMCLepanHarta nnespa kaj nepudepHuTe TymMOpw.
3emame npumepok of Genvte ApoboBM HEMOCPEAHO MOKpaj TYMOPOT M 3ad HEro M HajManky Tpwu
npMMepoka Of MaKpOCKOMCKO HOPManHo TkMBO Ha Genute Apobosu, ogganeyeHoO o TyMOPOT.
3emMamMe npuMepok of caTenUTCKU TYMOPCKW MPOMEHW W cuTe APYrv MakpOCKONCKU BUANWBU UNK
TUMCKM MPOMEHN, 3emMame MpUMEepPOoK Of BTOpata pecekuucka MOBPLIMHA W AOMOMHUTENHO
peceuMpaHata aHaToMcCka CTpyKTypa (MapeHXMMCKW, SuAa Ha rpagHWoT KOW, MeaujacTuHanHa
noBpLUWHA, MneBpa, Nepukapd, KPBHU cagosu). 3emame NPUMEpPOK M OA4 NUMMHMTE ja3nu nokpaj
pecekuuckaTa noBplIMHA Ha OpoHxujaTa M M3onMpaHMoT nuMdeH jason BO BHATpeLHOCTa Ha
peceuMpaHnoT Npumepok Ao 6ennte opoboBn (MHTpanynMoHanHu NMMdHu jasnn).

JIumpHUTE ja3nu rn ceveme Ha nNapyukba Co ronieMuHa of 2-3 MM No HajgonraTa ocka U rm semame
Kako efieH uen npumepok. Npyn MakpoCKOMNCKM jacHO TYMOPCKU MHPUATpUpaH nMMdeH ja3on AoBOSEH
€ eeH NPUMEpPOK.

O6paboTka Ha NnpumMepoLUTe

OnTumanHoTO Bpeme Ha dukcaumja Ha peceuvpaHuTe npuMmepoun wusHecysa 6-48 yaca. 3a
AOKaXXyBahe Ha MyUMHCKa npoAykuuja moxe ga ynotpebume egHo of obojyBaraTa 3a npukas Ha
cnys (anumjaH cnHo PAS unu Kreyberg). 3a npoueHa Ha 0gHOCOT Ha TyMOpPOT CO BuCLepanHata
nneepa moxe pfa 6uae kopucHo Ooewe 3a npuka3d Ha enactnyHute BriakHa (Weigert).
HeBpoeHaokpuHaTa AudepeHumjaumnja TyMOPOT ja JokaxyBame cO umyHoxuctoxemuja (CD56,
CMHaNTOMU3NH, KpOMOrpaHuH). 3a XucTorowka Tunusaumja Ha TyMOpW, Kaj KOMWTO Hema jacHu
MOPCONOLWKN  3HaUW 3a AudepeHuuvjaumja, KOPUCTUME WMMYHOXUCTOXEMMja COrfacHo Cco
npenopaknte Ha WHO-knacudmkaumjata 2015.

2.4. TecTupame Ha NpeAUKTUBHU OMOMapKepu Ha pak Ha 6enu apo6oBum

Mpu AauvjarHosa Ha aOeHoKapuuMHOM, KapuMHOM CO  adeHOKapUMHOMCKa KOMIMOHEHTa  unu
HECUTHOKIEeTOYeH kapuuHoM, 6e3 MOTOYHO onpedeflyBake W [OBOSIHA KONMMYMHA Ha Bujabuned
TYMOP BO MPVYMEPOKOT, BpLUMME pedblieKCHO TecTMparbe Ha NpPeauKTUBHM GUoMapKepy Ha pakoT Ha



6enun gpobosu (EGFR, BRAF, ALK, ROS1).5*°[pu gujarHo3a Ha KapuUHOM CO CKBAMO3HW KINETKU U

norope HaBegeHute kapuuHomu, kouwTto ce EGFR, BRAF, ALK n ROS1 HeratuBHu, BpLiMMeE

UMYHOXMCTOXEMUCKO YTBpAyBawe Ha cratycoT PD-L1.7° PecdnekcHO TecTupawe 3Hayu [eka

MaTonoroT BedHall MO MOCTaByBakETO Ha MNPETXOQHO HaBedeHuTe AuvjarHosum ke nobapa

TecTupawe. TecTupaweTo Ha HMBoaTa Ha BuomapkepuTe Ha pakoT Ha 6enute gpoboBu MOXe Ha

MOYEeTOKOT Ja BKNydyyBa U onpegenysawe Ha MyTauumte KRAS. [MoBekeTo Boaeuku MyTauum

merycebHo ce ucknydyBaaT, Mopagn Toa Npu NO3UMTUBEH pe3yrnTaT MOHAaTaMOLLUHO TecTMpake Beke

He e pauuoHanHo. MuHumanHaTa KonuuMHa Ha 3avyBaHO TYMOPCKO TKMBO BO MNPUMEPOKOT 3a

BpLUEHE Ha TECTUPAHETO 3aBUCK O NPUMEHETMOT METO, U NPEANKTMBHNOT Bromapkep:

* 3a KoMepuwujanHuTe BanMaMpaHu TeCTOBU BO NPUMEPOKOT Mopa Aa uma Hajmanky 10 % og
TYMOPOT;

e 3a TecTtupare co metogot NGS muHumarnHara konminHa nsHecyesa 20 %,

e 3aTecTupare co metogoT FISH Bo npuMepoKoT Mopa Aa nma Hajmarnky 50 3adyBaHu jagpa Ha
TYMOPCKM KIETKM, KOULLITO HEe Ce NpekrnonysaaTt Mery cebe;

e 3a TecTupame Ha PD-L1 BO npMMepoKkoT Mopa Aa uma HajMmanky 100 BnjabunHu TyMOpCKkm
KneTku.

MapadrHCKNOT TKMBEH OMNOK MNW UUTWMAOLWIKM NMPUMEPOK CO KOMWja Ha HaoZoT M npakame BO
nabopartopuja 1 Taa ro BpWK LENOTO TeCcTupawe Ha cuTe NpeankTuBHu Bromapkepu Ha pak Ha
6enun gpobosu. lNpakakeTo Ha NpMMepoLN 3a TeCTUparwe Ha NPeaukTMBHU Buomapkepu Mopa ga
cnegu npenopakute Ha [polwMpeHMoT CTPyYeH KonerMym 3a nartoriorvja u cyacka MeavuuHa Ha
CnoBeHeYKOTO neKapcko ApyLTBO. TecTMpaweTo Ha NPeanKTMBHUTE BoMapkepn co nsgaBame Ha
pesyntatnte mopa ga buge msBplieHo Bo pok of 10 paboTHM geHa no NpuUemMoT Ha NPMMEPOKOT.
OTKkako Ke 3aBplUM TecTMpaweTo, napagMHCKMOT TKMBEH OMOK 3aedHO CO pe3ynTatoT of
N3BPLLEHOTO TEeCTMpare My Ce Bpaka Ha HapadaTenoT Ha NCMUTYBaHETO.

TecTupareTo MOXe Aa ce U3BpLIM 1 3a Apyrn Tunosm 6enogpobeH KapuMHOM MO Hamor Ha KNuHu4ap
(NTRK, MET, Her2, RET ...), BoOBU4aeHO no nNpeTxogHO npeTcTaByBawe Ha MyNTUANCUMMIMHAPEH
TUMCKM cocTaHok. MeTogoT NGS e onTumaneH MeTo 3a WCTOBPEMEHO TeCcTupawe Ha noseke
npeavkTMBHM Bromapkepm.

TecTnpareTo Ha Bromapkepun Ha pak Ha BenuTte ApoboBM MOXe da ce M3BPLUU 1 BO MpMMEepoLM of
nepudepHa KkpB. [Npumepok og nepudepHa KpB ce cobupa BO noceGHa enpysBeTa, KojalTo
OBO3MOXYBa YyBawe Ha HykneuHckuTe kucenvHu. Ce npenopadyBa ga ce NpuMeHW Banuaupad
MeTo Ha TecTupawe Ha nnasma, KojlTo e JocTaneH 3a npuMapHo onpepenyBawe Ha EGFR
CTaTycoT NpW HecooABETHA KOMIMYMHA HA TYMOPCKU MPUMEPOK W npen cé 3a onpejenyBake Ha
pe3ncTeHTHaTa MyTaumja T790M, Kora ke pojoe OO HanpedyBawe Ha Gonecra npu nekyBawe CO
WMHXMOUTOPW Ha TUPO3MHCKUTe knHa3n EGFR og 1 n 2 reHepauwja.

AKO NPUMEpOoKOT He e COOABeTeH 3a TecTupare Ha NpeavKTUBHKM Gromapkepu, Toa Tpeba da ce
HaBede BO HaodOT. TeCTMpaweTo Ha MPeauKTUBHU Gromapkepy Mopa [da Ce M3BPLUM COrmacHo Co
MefyHapogHuUTe npenopaku.



3. TNM-KNACUDPUKALINJA

3a onpegenyBakbe Ha cTaguMyMoT Ha bonecta ja kopuctume TNM-knacudwukauuvjata (8 wsgaHue,
2018, Mpwnor 2). NMpu kopucterweTo Ha TNM-knacudukaumjaTa rm nounTyBame crnegHuTe npasuna:

T-cTaguymoT ro onpegernyesame 3aBucHO of, CT-ucnutyBaweTo, a N- 1 M-cTaaMymoT 3aBWUCHO Of
ucnutyBawata co CT u ¥F-FDG PET CT - npen TepaneBTCkM WHTepBeHuun TNM (aHr.
Imaging)/cTNM (anr. Clinical), noctonepatvsHa pTNM (aHr. Pathological), Bo pamkuTe Ha NOBTOPHO
onpepenyBawe Ha 06emoT Ha GonecTa no nekyeaweTo YTNM (aHn. Restaging) 1 npu noBTOpyBake
Ha Bonecta ITNM (aHr. Recurrence).

MpedwukcoT ,i“ unm ,c“: o3HauyBa obem Ha GonecTa npea TepanujaTa

MpedumkcoT ,p“:03HavyBa natonoLuka oueHa Ha obemoT Ha bonecTa

MpedukcoT ,y«: 03Ha4YyBa CNUKOBHA rpadmyka oLeHa Ha 06emMoT Ha BonecTa no nekyBareTo
MpedumkcoT ,r; 03HavyBa CNMKOBHA AuMjarHOCTMYKa oueHa Ha bonecTta npu NOBTOpyBawe Ha
bonecra.

3.1. MpumapeH Tymop (T)

X TyMOpCKM KNEeTKN BO CNYTYMOT WUIN KNETKM Npy YeTkake No BpoHxockonwja,
CMUKOBHO-AMjarHOCTUYKN U GPOHXOCKOMCKN TYMOPOT HE MOXe Aa ce onpegenar

TO TymMOp CRIMKOBHO AWjarHOCTUYKN HE Haorame

Tis KapuuHoM uH cuty
< 30 Mm BO HajronemuoT anjameTtap 6e3 3Hauu Ha BpacHyBake BO rfaBHaTa
H6poHxuja

T1a (Mi) | MuHUManHO MHBA3NBEH pak

Tla (ss) | Co Tpaxejaner/Co BpoHXMjaneH sua orpaHnyeH, MOBPLIHCKA pacTeyku pak BO

T1 LieHTparnHuTe OWLWLHK NaTULLTa, Co Koja 6uno ronemMmHa
Tla <10 Mm
T1ib >10 MM 1 <20 Mm
Tilc >20 MM 1 < 30 mm

> 30 mM < 50 MM nnm Tymop, KOjLITO ja ondpaka rnmaBHaTa 6poHxuja (Ho 6e3
3achaTeHOCT Ha KapuHaTa) Unu BUcLepanHaTa nrnespa, O4HOCHO NPUCYTHa e
aTenekTasa/oncTpyKTUBEH NMHEBMOHUTUC HA e4eH PE3eH UMK Ha Lieno Kpumo,

T2 KO[LLITO ce npoTera A0 XUYCOT
T2a > 30 MM 1 <40 MM
T2b > 40 MM 1 < 50 Mm
> 50 MM 1 £ 70 mm 1 Tymopu 6e3 ornep Ha ronemmHaTa, KoULTO BpacHyBaaT BO
T3 SWMAOT Ha rpagHMOT KoL, MepukapAoT, n. phrenicus nnun co npmMcycTBo Ha

CaTeNmIMTCKM Ho4yn BO UCT pe3eH

> 70 MM 1N TYMOpW, KOMLLTO BpacHyBaaT BO MeAnjaCTUHYMOT,

T4 Avjadparmara, cpueTo, ronemute KpBHU CagoBu, N. laryngeus recurrens,
KapuHaTa, TpaxejaTa, XpaHONpoOBOAOT, pPOETOT unu ogaeneH Tymop Bo Apyr
peseH ncunarepanHo




3abenewkn: 3agateHoCTa Ha XMMApPHOTO MAcHO TKMBO € onpeaeneHa kako T2a. 3adaTeHocTa Ha
MeauMjacTMHaNHOTO MacHO TKMBO e onpeaeneHa kako T4. 3adaTteHocTa Ha napueTanHUoT nepukapa e
onpefeneHa kako T3. 3achaTeHocTa Ha BMCLIEpanHMOT nepukapa e onpeaeneHa kako T4.

Mankoct Tymop: Kora ctaHyBa 300p 3a 3achaTeHOCT Ha KOPEHWTE CaMO Ha TOopaKkanHUTE HEpBM,
cTagMymoT e onpegeneH kako T3. Kora ctaHyBa 360p 3a 3adhaTeHOCT Ha kopeHuTe Ha C8 wnu
KpaHujanHo n/vnm Ha BpaxmjanHnoT NfeKkcyc U/unm KpBHUTE CaoBU BO MPeAenoT nog KiydHaTa Kocka
n/vnu npwneHnTe n/nn Ha CNMHaANHWOT KaHan, CTaguymoT e onpeaeneH kako T4.

[Ba uctoBpemeHM npumapHuM Tymopu: Bo cnyyaj ako mnocTojaT gBa ondenHW, UCTOBPEMEHO
NPUCYTHM NpUMapHn 6enoapoGHN ManNUrHoOMu of PasfMyeH XMCTOMOLLKU TUM, OAHOCHO NoTTuN, TpeGa
Aa ce onpeaenu T-, N- u M-cTagnmymoT 3a Cekoj TyMop oA4erHo.

Mokpaj npumapHUMOT TymMOp NpUCYTeH Hoayn (MHTpanyfMOHanHM meTacTtasm). Bo cnydaj Ha
NCTOBPEMEHO MPUCYCTBO Ha MpumapeH 6enogpobeH TymMOp M MEKOTKUMBEH HOAymn, opgeneH of
TYMOPOT, O UCT XUCTOSOLLUKM TUM UNu NOTTWM, BaXvn Aeka cTaHyBa 300p 3a ctaguym T3, ako HogynoT
€ NMpUCyTeH BO UCT pes3eH, cTaguyMm T4, ako HOAyrnoT € MPUCYTEH BO uncunatepanHuoT peseH 1 3a
ctaguym Mla, ako HOQymnmoT € MpuUcCyTeH BO KOHTpanatepaneH peseH. Ctaguymmte N u M ce
3aeHVYKM 3a CUTE Nesnn.

MynTunnm nes3umm co ryctTMHa Ha MIIeYHO CTaKJlo, OAHOCHO afeHOKapuMHOM CO Jenupauydku
pacT: lNpn noBeke NCTOBPEMEHM NE3UN CO ryCTUHA Ha MnedHo ctakno (GGO, avr. Ground Glass
Opacity) nnn genymMHO CONMMAHM HOZYMNMW CO XUCTOJSIOLIKM KapakTePUCTUKM Ha afeHOKapLMHOM CO
nenuanyeH pact, T-CTaaMyMOT ro onpejenyBame Bp3 OCHOBa Ha Neaujata Co HajBMcOK T-ctaguym.
Cragunymute N 1 M ce 3aeHMYKM 3a cUTE NE3NN.

NMHeBMOHMYEH TN Ha ageHoKapumMHoM: MNpumapHUOT GenoapoGeH ManMrHOM CO KapakTepuUcTUKK
Ha OMdy3eH MHEeBMOHMYEH pacT ro cMeTame 3a ConuTapHa Tymopcka npomeHa. CmeTame [eka
cTaHyBa 360p 3a cTagMym T3 ako TYMOPOT € MpUCYTEeH BO efleH pe3eH, cTaguym T4, ako TYMOpoOT e
npucyTeH BO Apyr wuncunaTeparneH peseH M 3a craguym Mla, ako TyMOPOT € MNpUCyTeH U BO
KoHTpanaTteparneH peseH. Onpeaenyesame eauHcTBeH N- u M-cTaguym.



3.2. PervoHanHun numdHu jasnm (N)

Nx lMpoueHa Ha pervoHanHUTe NUMM@HKU jasnun He e MOXHa

N1 MncunatepaTnHu nepnbpoHxXujanin nvnm xmnapHn nMMMHM jasnyu n MHTpanynmMoHanHm
NUMMHK ja3nu, BKITyYyBajkm HenocpeHo npepacHyBambe

N2 | incunaTtepanHu meaujacTuHanHu n/unm cyGkapyHanHM NMMAHN jasni

N3 KoHTpanaTepanHu meaujacTUHanHu unm xunapHu nuMdHn jasnu;

uncunaTepanHu/KoHTpanartepanHi NMMAQHK ja3nu BO NOAPAYJETO Ha CKaneHCKUTEe MyCKynn
n/vunu cynpaknasvKynapHo

3.3. OppaneyeHun metactasu (M)

M1 | Ogpnaneyenu meTtactasm

Mi1a | Tymopckv Hoayn/- BO napeHxumoT Ha 6ennte Apo6oBM KOHTpanaTepanto unm
nepvikapavjanHu/nnespanHu 4eno3vuTy Uy ManureH nnespaneH u/vnu nepukapanjaneH
n3nus.

M1b | ConuTapHa meTactasa HaABOp OA rPagHMOT KOLW, M CONUTapeH oaAaneyeH
(HepervnoHaneH) NaTonoLKN NMMAEH jason.

M1c | MynTtunnu metactasu HagBop Of rPaAHUOT KOLL BO efeH UK NoBeke opraHu.

3.4. Crapmnym Ha 6onecra

Craguym

0 T., NO, MO

| la T1, NO, MO
Ib T2a, NO, MO

Il lla T2b, NO, MO
IIb T1/T2, N1, MO unu T3, NO, MO

1 [F T1/T2, N2, MO unu T3/T4, N1, MO unu T4, NO, MO
llib T1/T2, N3, MO unu T3/T4, N2, MO
llic T3/T4, N3, MO

\ IVa Koj 6uno T, koj 6uno N co npucyctso Ha M1a/M1b
IVb koj 6uno T, koj 6uno N co npucycteo Ha M1c




Il NEKYBAHE

1. HE-CUTHOKIETOYEH PAK HA BEJIUTE POBOBU

1.1. JlokanHo orpaHun4eHa 6onect (ctaguymu | u ll)

1.1.1. OnepaTUBHO NneKyBake

HajedukacHOTO nekyBawe Ha NOKafiHO OrpaHWyeH HECUTHOKIETOYeH pak Ha Oenuvte gpobosu
(HCPB) e xupyplwko OTCTpaHyBawe CO OTCTpaHyBak€ Ha aHaTtoMcka eauHuua Ha 6Genute
apoboBun.”* Mako ocHoBHaTa Lien Ha onepauuvjatTa e O034paByBawe Ha NauueHToT, Mopa Kaj
NauMeHTOT a 3a4yBaMe KOJIKy LUTO € MOXHO noBeke He3adaTeH napeHxum Ha 6envte gpobosu. Co
Toa Ke ja Hamanume MOXHOCTa 3a MOCTOoMepaTUBHM KOMMUKaUMK, Ke OBO3MOXMMe nogobap
KBanuMTeT Ha >XMBOTOT MO onepauujata, a [OMropovyHO Ke OCTaBMME MOrofieMM MOXHOCTU 3a
nexkyBawe Ha HoBu HCPB), kouwTo kaj Tme nauveHTV ce nojaByBaaT cO uHUuaeHua of 2-4 %
roANLLHO.™

- CtaHpapgHaTa onepauuvja e OTCcTpaHyBakwe Ha OenogpobeH peseH (nobektomuja) co
OTCTpaHyBare Ha NMMMdHW ja3nu BO MeAWjaCTUHYMOT.

* Kaj Tymopu, nomanu og 2 uM, NOCTUTHyBamMe €[HaKOB NPOLEHT Ha 03gpaByBame ako
HamecTo uenuoT 6enogpobeH peseH ro OTcTpaHMMe camo 3adaTeHMOT CEermMeHT of
benute pgpoboBn — cermMeHTHa pecekumja Ha 6enn gpoboBu, kora Ha TOj HauYWH
nocturHyBame 6e3b6egHOCHa rpaHuua, KOjLUTO UMa rofieMuHa Ha Hajmarnky Asa gvjamerpa
Ha TyMopoOT. Bo Tek ce noBeke MCTpaxyBaha, KOULTO TOYHO Ke ro onpeaenar 3Ha4YeHeTo
Ha cermMeHTHaTa pecekuuja Ha 6env ApoboBK, KojallTo 04 pyra cTpaHa u cera e MeTod Ha
nsbop «kaj GGO-nesannTe, MUHUMANHO WHBA3MBHUTE aOEHOKApUMHOMM U Kaj
afeHokapuMHoOMUTE UH cuty.”

» OTCcTpaHyBaweTO Ha ueno 6enogpobHO KpUIo MM MHEBMOHEKTOMMjA MMa HEKONKynaTu
norofiemMa CMPTHOCT OTKOMKy nobektomujata Ha 6Genu pgpobosu. [lauueHTnte no
NMHEBMOHEKTOMMjaTa YyBCTBYBaaT AOMIOPOYHU MOCneauun, 3atoa Taa ce npenopadysa
caMO BO UCKNy4uTenHu cnydau. Kaj maumeHTM co paH cTtaguym Ha Gonecrta peuncu
cekorall MOXe Aa ro 3adyBame COCedHVOT — He3adhaTeH pe3eH 1 Toa CO CNMB pecekuuja
Ha nobapHata OpoHxuja w/vunu apTtepuja uWnM nak co OpoHxonmactuka w/vnm
aHronnacTmka Ha OenogpoOHaTa apTepuja, KOjalWwTO Ce MoKaxa Kako noAeAHaKBo
OHKOJOLLKKN edhnKacHa Kako U NHeBMOHEKTOMUjaTa.

» KakBu 6uno HeaHaTOMCKM — T.H. KnnHecTn pecekummn kaj HCBP He ce cooaseTHu, Buaejiu
0[, OHKOJTOLLIKX acneKT He Ce AOBOJIHO paavKarnHu U NnpeTcTaByBaaTt 3-natv NOrofemM puank
Of NokarnHO mnoBTopyBawe Ha bonecta M 3a 30 % ja 3ronemMyBaaT CMPTHOCTA Ha
onepuvpaHuTe no neT roguHun.™

Llenta Ha xupypLUKOTO NneKyBake e cekorawl OTCTpaHyBawe Ha TYMOPCKOTO TKMBO BO uernocT. Kora
MoCTOM Hajmano COMHEeBake Jdeka CO TyMOpOoT e 3adpaTeH peceKkUuMcKMoT pab, HeonxodHo e
WHTpaonepaTMBHO XUCTOMOLUKO UCMINUTYBake (T.H. 3aMp3HaT pe3) 1 OONOSHUTENHA pecekumnja Nokpaj
no3nTMBHMOT pab Ha peceuujata. 3a oppaneyeHocTa Ha TYMOPOT o4 paboT Ha pecekuujata Ha
OpoHxujaTa Hema jacHu npernopakn. Bo MnHatoTo ce npenopadvyBawe > 19 MM ofdaneyeHocT Ha
TyMOpOT oA BpoHxujanHMoT pab Ha pecekuujata, a nogouHa belle OTKPUEHO Oeka Hema 3HadajHa
pasnuka ako rpaHuuaTa e nocraBeHa Ha > 15 MM unm Ha > 10 mm.™



Mpn nokanHo orpaHuvyeHa 6Gonect mMoxe Aa MocTUrHeme Hajoobap pesynTaT ako ja M3BpLUMME
WHTEpBEeHUMjaTa Ha MUHMMANHO WHBA3MBEH HayuH, cOo Buaeotopakockorncka (VATS, aHr. Video
Assisted Thoracoscopic Surgery) wnu pobotcka onepaumja (RATS, aHr. Robotic Assisted
Thoracoscopic Surgery), ouaejkn Tve npegusBuKyBaaT Momana nocronepaTuBHa Gorka, nomarnky
nepuonepaTtMBHM  KOMMNUKauMM W 0 HamanyBaaT BpeEMETO Ha  XocnuTanu3auuja u
pexabunuraumja.™

7 Bo UeHTpUTe, BO KOMLITO MMaaT AOBOSIHO MCKYCTBO CO MUHMMAanHaTa MHBa3WBHA XMpypruja Ha
pakoT Ha 6enute AOpoOOBM, MHOTY CRMYHW pe3ynTtatu MOXe [da Ce MNOCTUrHatm u npeky
aHTeponarepanHa TopakoToMuja CcO AommkuMHa o 5-10 um CcO 3ayyByBakbe Ha MyCKynuTe m.
pectoralis n m. latissimus dorsi, HO n36opoT Ha xupypLlKaTa TeXHUKA He CMee Ja MMa HUKAKBO
BNujaHne Bp3 06eMOT Ha pecekuumjaTa, OHKOMOLLUKaTa pagukanHoCcT Unm Bp3 TpaeweTo Ha 3adaToT.

BaxeH gen oa onepauwmjaTa Ha pakoT Ha benute opoboBK € N OTCTPaHyBakeTO Ha NMMMHUTE ja3nu
BO benute ,EI,pO6OBVI n Mep,l/ljaCTI/IHyMOT, KOELWITO OBO3MOXYBa TOYHO onpeaerniyBake Ha CTaanymMmoT Ha
GonecTa 1 Ha Brn1jaHNeTo Bp3 N3GOPOT Ha AONOSIHUTENHOTO JIEKyBake MO onepauujara.

Kora Oonecta e nokanHO oOrpaHuyeHa, noAedHakBO ce edukacHM W cnegHWTe MeToau 3a
OTCTpaHyBake Ha NMMM@HNTE XNe3au:
* AnceKkumja — LenocHO ucnpasHyBamwe Ha pervjata Ha nuMmdHUTE jasnu;
* CMCTEMATCKO 3eMah-e Ha NpMMepPoLN — OTCTPaHyBare Ha HajMarnky egeH numdeH jason og
pernjata Ha NUMdHUTE jasnu.

MpuTtoa mopa ga rm oTcTpaHuMe NUMHUTE ja3nu o4 Hajmanky LecT perMnm Ha nuMmdHKn jasnu, oa
KOMLWTO Hajmanky Tpu Tpeba ga Gupat meamjacTvHanHu, BKIyYyBajku ja cybkapuHanHaTa peruvja.’
PaHgoomusnpaHvTe KOHTPOMHN NCTPaXyBaka 3a OLEeHyBamwe Ha TepaneBTcKaTa yfnora Ha gucekuuvjaTa
Ha nuMdHWTE jasnM BO MeAnjaCTUHYMOT, He OTKpuja NpeaHoCTM BO OAHOC Ha 5-roavHOTO
npexuByBare Ha naumeHTuTe Bo cnopenba co cMCTeMaTcKoTO 3eManse npumepoumn.”

1.1.2. JononHutenHo (aajyBaHTHO/HeOaAjyBaHTHO) CUCTEMCKO JfieKyBaHe
HononHutenHata xemoTepanuvja Ha 6a3a Ha nnaTuHa ro Hamarnyea pU3unKoT of CMPT Kaj MauneHTn co
onepabuneH HCPB no pagvkanHa onepauuvja wnv pagvkanHa onepauuvja n 3padere 3a okony 5%.
Toa ro noTBpAMja MNPOCMEKTMBHUTE pPaHOOMU3MPAHU KIUMHWYKM UCTpaxyBaka, Kako U [Be
nocrniegoBaTenHu MeTa aHanmau.®

Pesyntatute oA paHOOMU3MPAHUTE KIUHUYKW WUCTpaxyBawa W MeTa aHanuaute rm norspauvja
3HauMTenHuTe NpuaobuBkM oA afjyBaHTHaTa xemoTepanuja Kaj nauuMeHTu co 3adaTeHn NUMEHU
jasnu 1 kaj naumeHTW co npBuYeH Tymop = 4 um, 6e3 ornepn Ha Bo3pacTa Ha nauueHTuTe (8o 75
rogvHu), onwTarta coctojba crnopen ckanata Ha WHO (PS WHO) o 2 1 natoxXuCTOMOLWKNOT Tun
HCPB.

HajmHory nogaTtouu 3a edoukacHocTa un 6e3begHoCTa Ha afjyBaHTHaATa XxemoTepanuvja ce 4OoCTanHu 3a
wemaTta uwucnnaTtuH/BuHopenobuH. Kaj apjyBaHTHOTO nekyBake 6ea npoydyBaHu W Apyru
XeMoTepaneBTCKM LUEMW LUTO coApXaT uucnnatuH. og-aHanmsata Ha ronemoTo MNpOCNeEKTUBHO
pPaHAOMM3NPaHO KIMHUYKO NCTPpaXKyBake MoKaxa cnopeanvsa euUKaCcHOCT Ha LWeMUTE CO LMCnnaTuH
N CO JoueTakcer, CO UMCNnaTH MU co reMmumtabunH, Kako U Co uucnnaTtuH u neMmeTpekceq, (camo 3a pak
6e3 ckBamMO3HU KNeTKM) BO cnopenba co uMcnnaTuH 1 co BUHOpenouH.&

MopaTtouute 3a edukacHocTa u 6e3begHocTa Ha afjyBaHTHaTa M HeoafjyBaHTHaTa xemoTepanuja



rMaBHO Ce TemenaTt Bp3 MpUMeHaTa Ha XemoTepanuja Bp3 OCHOBa Ha UMCMNaTWH, Oodeka 3a
Kap6OI'IJ'IaTVIHOT MMa MHOry Marnky nogatouu.

HeopajyBaHTHaTa xemoTepnuja xemoTepanuvja Bp3 OCHOBa Ha LMCMOMNaTMH cnopej nogjartouuTe Ha
MeTa aHanusaTa UCTO Taka ro HamanyBa PU3WKOT Of MOBTOpyBawe Ha BonecTta kaj naumeHTn co
onepabunen HCPB, u Toa 3a okony 5 %.%°

ApjyBaHTHaTa W HeoafjyBaHTHaTa XemoTepanuja Kaj nauueHTute co pak Ha Genute apoboswu
(cTapocHa cTpykTypa, NpuapyxHn 6onectu, coumjaneH ctaTyc 1 T.H.) Ce NOBP3aHu CO BMCOK PU3MK O
KOMMNIMKaLmMKn, Kako U CMpT nopagu xemoTepanwujata.® Nopagu Toa pusvuute 1M npugobusBkute of
afjyBaHTHaTa xemoTepanuja Tpeba BHUMaTenHo ga ce npoueHaTt MHAMBUAYarnHoO 3a CEeKoj NaumneHT.

HeopamHewHoTo unutyBawe of dasa Il IMpower-01 ja npoueHn ynorata Ha afjyBaHTHO
npumeHeTt atezolizumab 1200 mg Ha cekou 3 Hegenu 3a 16 umknycu Hacnpotn BSC kaj
naumeHTn co LenocHo peceumpar ctaguym IB-1IIA NSCLC no 3akpenHyBawe o onepaunjata u
cTaHgapaeH agjyBsaHTeH ChT 6GasupaH Ha umcnnatvH. ATe3onusymad 3HaumTenHo ro nogobpu
DFS HacnpoTu BSC Bo TyMOpCKUTE KIeTkn kou nmaat ecnpecuja Hag PD-L1 -1% (SP263 aHanu3sa)
co ctaguym lI-IlIA NSCLC [cpeaHa DFS He e nocTturHat Hacnpotu 35,3 meceuun, (HR 0,66, 95% CI
0,58-0. ,p= 0,0039)], kako n kaj cute paHgomuampanu Tymopu og lI-1lIA dasa [cpegHa DFS 42,3
Hacnpotn 35,3 meceun, (HR 0,79, 95% CI 0,64-0,96, p=0,0205)]. KoHe4yHO, BO nonynaunjaTta Koja
ce nekyBa, DFS He ja npemuHa rpaHmyaTta Ha 3HavajHocT [HR 0,81, 95% CI 0,67-0,99, p=0,04].
CornacHo oBue nogatoumn atesonudymad Bo jyHn 2022 rogmHa e ogobpoeH Bo EY 3a agjyBaHTHa
nocronepaTtuBHa Tepanuja, 32432

Pe3ume Ha npenopakurte
HononHuTtenHo (agjyBaHTHO/HeOAjyBaHTHO) CUCTEMCKO FIEKyBaH-€
» ApjyBaHTHa xemoTepanuja Bp3 OCHOBa Ha LMCNNaTWH ce npenopadysa Kaj naumeHTn co
HCPB oa ctaguymor Il nnm 1A cnopeg 8 knacudumkaumja.
» Ce npenopadvyBaaT YeTMpu LUKITYCU HaA XxemMoTepanuja co uucnnaTuH Bo KoMOUHauumja
CO BWHOpenowH, remuuMTabuH unu goueTakcen kaj pak Ha ©Oenute ppoboBu co
CKBaMO3HW KIETKN UNn 1 CO NeMeTpeKCea kaj HECKBaMO3€EH pak.
* Bo cnyuyaj Ha kKOHTpauHaMKkaumm 3a UMCNNaTMHOT MOXe Aa ce ynoTpebu kapbonnatuH.
» Kaj onepabunnuot ctaguym Il Ha HCPB ce unHm geka nogobap m3bop e agjyBaHTHa
xemoTtepanuja, a npu ctaguym IlIA HeoaajyBaHTHa xemoTepanuja.
» Kaj naumeHTn co uenocHo peceuupaH ctaguym IB-1IIA NSCLC apjyBaHTHa Tepanuja
co aTtesonu3ymab 1200 mg Ha cekon 3 Hegenu BO 16 UMKITYyCM MO 3aKpernHyBawe
o onepauujaTa U cTaHgapAeH agjyBaHteH ChT 6asvpaH Ha uucnnaTuH
» [pen ooHecyBakeTO Ha ofJfiyka 3a xemoTepanuja Kaj cekoj ogdeneH naumeHT Tpeba
BHMMATENHO da ce npoueHaT MOXHWUTe NpuaoOVMBKM UM pu3nuMTE OA OOMOSNHUTENHa
xemoTtepanuja.

1.1.3. NMocTonepaTnBHU 3payera

Kaj naumeHtn BO ctagmymute | u Il noctonepatuBHOo 3payvewe (PORT, aHr. Postoperative
Radiotherapy) He e uHamumparo. Bo nutepartypata ce onuwanu 5-20 % nokanHu noBTopyBara.®* Kaj
nauueHTK, Kaj KOUWTO nNpu onepauunjata He ce NpoHajaeHn nuMdHU jasnu, 3adaTteHn co TYMOPCKO
TKMBO (PNO) unu Gune 3adaTteHn camo XMnapHu U/unu nHTpanynmoHanHu numdHmu jasnu (N1), PORT
He e uHauumpaHo, buaejkm Bo UCTpaxyBakbaTa U BO MeTa aHanu3arta ce MoKaxKarno Jeka 3payvereTo
Kaj TMe mauueHTM BOAM KOH MOKPAaTKOTPajHO npexuByBawe.?* ® [Npu HeuenocHa pecekuymja (R 1 —
MUWKPOCKOMNCKN OCTaTOK UMM R 2 — MakpOCKOMNCKM OCTaTokK), Kora He e MOXHa MOBTOPHa ornepauuja,
PORT e nHauumpaHo.8®



1.1.4. CTepeoTakTU4KO 3payeH-e Ha TyMopu Ha 6enuTte opob6oBMn
CTepeoTakTnykoTo 3payere Ha Tymopu Ha Benute apobosu (SBRT, aHr. Stereotactic Body Radiation
Therapy) ro npumeHyBame BO paHuoT ctaguym Ha HCPB kaj Tymopu co ronemuHa go 5 um 6e3
3adpateHn numdHm jaznu (NO), kora onepauuvja He € MOXHa Nopagn MeAVUUHCKUA KOHTpanHAMKaumm
unun ogbvBare of cTpaHa Ha nauueHToT. Cnoped Hekou nogaToum, co SBRT-TexHukaTa Ha 3padere
nocTUrHyBamMe crnopeanuBa fokKafnHa KOHTpona W npexuByBawe HAa NauMeHTUTE Kako Co
nobektomumjata U nogobpu pesyntaTM OTKOSKY CO KOHBEHLMOHANHOTO 3padene, HO mnogaTtoum og
paHOOMM3NPaHOTO MUCTPaXyBake Ha TMe NauueHTu 3acera Hemame.®** KomOGuHnpaHaTta aHanv3a Ha
OBe paHOOMM3NPaHU WCTpaxyBamwa (Koade LWTO He € 3aBPLUEHO BKIYyYyBaweTO), KOUWTO MU
cnopegyBaa SBRT u noGektomujaTa Kaj onepabuiHu naumeHTn, nokaxka nomana TOKCUYHOCT U
MO4ONroTpajHoO NMpeXMBYyBake BO rpynarta Ha nekyBaHu co SBRT Bo crnopenba co nobekromujarta.®
AHanusata He paje OOBOMHO UBPCTU fokasn 3a ga moxe co SBRT-TexHukaTa ga ce 3aMeHu
CTaHOapAHOTO feKyBahe Co nobexkTomuja.

SBRT € MHAMLMPaHO 1 Kaj LUTOMOLLKN U XMCTOMOLLKN HENOTBPAEH Tymop BO 6enunte apoboBu, ako
AnjarHocTu4YkaTa nocrarnka >XMBOTHO 0 3arpo3yBa NauMeHToT 1 ako Ha *F-FDG PET CT e onuwaHa
naTosiolKa akymynaumja BO TYyMOpOT MK ako Ovae NOTBPAEHO pacTerwe Ha TYMOpPOT Bp3 OCOBa Ha
HajMmanky ase nocrnegosatenHun CT-ucnutyBamwa.”

MnaHnpamwe Ha 3pavyeeTo co SBRT-TexHUKa

3a nnaHupamwe Ha SBRT-3payereTo KopucTumMe YeTUpMaMMEH3oHanHa KoMmnjytepcka Tomorpaduja
(4D CT) 1 nocebHn TexHukn 3a nmobunmsaumja. Bo TekoT Ha BpLIeweTO Ha 3payver-eTo NnokauuvjaTa
Ha TYMOPOT ja npoBepyBaMe HernocpeaHo npes 3pavyeHeTo 1 Mo Hero.

[osaTa Ha 3payeH-€eTO ja NponullyBame Taka LUTO r'M 3eMaMe Npeasua pusnumTe of TOKCUYHOCT BP3
34paBuUTe TKMBa M BO CEKOj oaderieH criyyaj npumeHyBame HajcooaBeTHa dpakumoHauuja. [Josata un
dpakumoHaumjata mMopa ga bugat TakBu WTO OMOMOLWKM ekBuBaneHTHaTa fo3a (BED) pa 6uge
noronema of 100 Gy. Bo egHo ronemo janoHCKO peTPOCMNEKTMBHO UCTPaXyBake Ce NOoKaxka Aeka Kaj
nauMeHTUTe, 3padeHn Ha TOj HauvMH, UMarno JlokanHa KoHTpora Ha 6Gonecta Bo 83 %, a Kaj
naumeHTuTe, KOUWTO Npumune nomanky oa t 100 Gy, camo Bo 36 %.%

'm npumeHyBame cnegHuTe pakumoHauun: 25-34 Gy Bo egHa dpakumja, 18 Gy x 3 cdpakuun, 12 Gy
X 4 dpakumn, 11 Gy x 5 ppakumm, 10 Gy x 5 dpakumm nnm 7,5 Gy x 8 dpakuun.t92 % Moronem 6poj
Ha (ppakumMm ce NpMMeHyBa BO CriydauTe kora gen of NnaHupaHuoT ueneH BonymeH (PTV, aHr.
Planning Target Volume) e BO KOHTakT CO SuAOT Ha rpagHMOT KOW WNM Nak cTaHyBa 30op 3a
LEHTparHo fnexeykn Tymopu.

AKO 1 CO ocyMm bpakLmn He ycrneeme fa rm 3aJoBOJSIMME KPUTEPUYMUTE 3a PECTPUKLMM 3a PUSNYHUTE
OpraHu 1 ako NnekapoT NpoLeHn Aeka 3a naumeHToT 61 Buno NOCcoABETHO NeKyBawe Co noMarn 6poj Ha
dpakumm (xunodppakuynoHauumja), Moxe Aa ce pelumme M 3a NOMHAKBU pexumu, Ha np.. 5 Gy x 11
dpakummn, 4 Gy x 12 dppakumnn, 3 Gy X 17 dpakumn.

1.2. JlokanHo HanpeaHaTa 6onect (ctaguym lll)

TpeTMaHOT Ha NauuWeHTU COo NoKanHo HanpegHaT HEMEeTacTaTCKM HECUTHOKNETOYeH pak Ha GenuTte
ApoGoBU ro NpvKaxyea anropmuTamor 3.



1.2.1. OnepaTUBHO feKyBake

MaumneHTnTe co nokanHo HanpegHat HCPB rm nekyBame co MynTMMOAANHO NeKyBakbe — XMPYPLUKK
3apat BO kOMOMHauUuMja CO HeodajyBaHTHa WNWM afjyBaHTHaA XemoTepanuja n 3padere, KoewwTo ro
nnaHvpa MynTMANCUMNNNHAPEH KOH3MNWYM, MPW LITO LenTa Ha XMPYPLUKOTO NleKyBake cekorall e
OTCTpaHyBare Ha TYMOPCKOTO TKMBO BO LiernocT, 6e3 ornep Ha ctagnymoT Ha 6onecta.®

Opnykata 3a ondaTtoT Ha onepauujata BooGMYaeHO Kaj MOBEKETO NaLUEHTU ce JOHecyBa yliTe BO
TEKOT Ha MpegonepaTMBHOTO MfaHMpare; BO HEKOM crnydauM XMpYyproT MoXe [a Hanpasu
eKcnropauuja Ha rpagHMOT KoL, TOPaKOCKOMCKM MM CO TOpakoToMuja U Aypy NoToa Aa peLuun aanu
TYMOPOT MOXe Aa Cce OTCTpaHW 1 Aa NPOAOJSTIKM CO pecekuyjaTa.

3a nHeBMOHeKTOMMja Kaj Tymopu oa ctagnymoT N2 pesyntaTtuTe Ha KIMHUYKUTE UCTpaxyBara ce
CNPOTUBCTABEHW; HEKOM MOAATOLUM yKaxyBaaT Ha 3rorieMeHa noctonepaTMBHa CMPTHOCT, a Apyru
ncTpaxyBara He ro noTepauja Toa.*®*%

lMpeponepatMBHO onpedeneHWTe akTopu, KOMWITO MNpuaoHecyBaaT KOH oOnpaBgaHoCcTa Ha
XVPYPLUKOTO feKyBake Ha NOKanHo HanpegHaTtn Tymopunioz:

* MHUNTPUPAHOCT Ha HajMHOry efHa megujacTunHanHa pervja Ha nuMdHK ja3nn N2 (aHr.
single station), HeMHUATPUPAHOCT Ha nuMdHUTe jasnu oa permnjata N1 (aHr. skip N2) un
OTCYCTBO Ha MnpepacHyBawe Ha kancynara Ha nuMmdHuTe jasnu — nMMQHUOT ja3on of
HevHdwmnTpaTneeH Tun (aHr. nonbulky, noninfiltrative);

* perpec Ha MHPUATPUPAHOCTa Ha MeaujacTUHanHuTe NMMAHN ja3nu No HeoanjyBaHTHOTO
nekyBam-e€;

* HamanyBah-e Ha TyMOpoT Ha benuTe 4pobOBKM NO HEOAAyBaHTHOTO NEKyBah-€.

HeouyekyBaHa unu cny4vajHo OTKpMEHa WHuNTpaumja Ha mMeaujacTUHaNHUTE NUMMHKU ja3nu 3Ha4n
NpMCYCTBO Ha mManurHa Gonect BO nuMmdHUTe jasnu og pervjata N2, kojawTo € Cny4ajHO OTKpUeHa
WHTpaonepaTMBHO CO 3aMp3HaT pe3 WM MNpu KOHEeYeH NaTOXWUCTOMOLWKW npernes. HajsaxHuoT
chakTop, KOJLUTO € UCTO Taka W Kiy4YeH 3a oAfykaTa 3a NpOAOSPKyBawe Ha onepaTMBHUOT 3adhaTt, €
npoueHaTa Ha onepaTopoT 3a MOXHOCTa 3a pagMkarHa pecekuuja Ha HMBO Ha NPUMapHUOT Tymop,
Kako M Ha HMBO Ha HMBOTO Ha MeAujacTUHaNHWTE NUMMHKU jaznu. AKO pagukanHa pecekuvja He e
n3BO4NMBA, Ce MpernopadyBa MPeKMHyBake Ha onepauujata, Ouaejku npeaBuaeHOTO 5-roguwiHo
npexuByBake € NOHUCKO of 5 %.10%10

BpacHyBareTo Ha TyMOPOT BO COCeOHWUTE OpraHn u CTpyKTypu Gapa v3BegyBare Ha MOCIOXEHU
XnpypLkun 3acdpatn.'®® MNputoa ognykata 3a U3BoAMBOCT BO HajroniemMa mepa 3aBucu og xmpyprot. Bo
anconyTHW KOHTpauHaMKauumM 3a onepaTuBHO flekyBake cnaraat ogaarnedeHn Mmetacrtasu, kapumHosa
Ha nneepaTa, WMHMUNTPMPAHOCT Ha XPaHOMPOBOAOT, NEBMOT aTpuym, Tpaxejata, OGpaxujanHuot
HepBeH ChneT Hag HepBHUOT kopeH T1 u Gonect N3.2% 07 PenaTuBHWM KOHTpauHAMKauum ce
NHAUATPMPAHOCT Ha nepukapdoT, nplneHute, 3adaTteHoCT Ha ronemMuTe KpBHWM CagoBW, ropHaTa
npasHa BeHa — pecekuujaTa BO TUe Criydan e u3Boanvea, HO e notpebeH CnoxeH xvpypLuku 3adar,
KOjLITO YecTonaTtun Gapa y4eCTBO Ha XMPYP3u Of Pa3fMYHN CTPyKM. 108 109

1.2.2. OononHuTenHo (agjyBaHTHO/HeoOadjyBaHTHO) CUCTEMCKO

nekyBame
BaxaT npenopakiTe Kako 3a [OMOSIHUTENHO IeKyBake Ha JoKanHO orpaHuMdeHa ©Gonect (oA
ctaguymorT |, Il), BugeTe ro nornasjeTto 1.1.2.



1.2.3. PagukanHo 3payeme

PagvkanHOTO 3padvere Mma yrnora Kaj OrpaHuMYeHn W fokanHo HanpegHatu CTagMyMu Ha pak Ha
b6enute gpobosu (ctagmymu |- Ill). 3a pagukanHo 3padere MOXe [a ce pelunme W Kaj NauueHTn co
onurometacTtartcka 6onect (ctaguym V).

MuHUManHWOT cTaHAapA 3a pagukanHo 3padvere Ha b6enute ApoboBM NpeTcTaByBaaT KOPUCTEHETO
Ha CT-cumynatop u TpuammeHanoHanHa (3D) koHpopMHa TexHuka Ha 3padense. [Mpu pagukanHute
3payerba NPeaHOCT UMaat NoHanpeaHUTe TEXHUKW, KaKo LUTO Ce€ MHTEH3MBHOTO MOAYNUPAHO 3padere
(IMRT, aHr. Intensity-Modulated Radiotherapy), BonymeTpuyka MogynupaHa nadHa tepanuja (VMAT,
aHr. Volumetric Arc Therapy), cnMkoBHO BoaeHo 3padewe (IGRT, aHr. Image-Guided Radiation
therapy), nogrotoeka co 4D CT noarotoska Ha *F-FDG PET CT cumynartop, KOMWTO OBO3MOXYyBaaT
MONecHO MOCTUrHYBawe Ha pagvkanHata gosa Bp3 TYMOPOT M nomana TOKCMYHOCT BpP3 foKanHuTe
3apaBu Tkua.''® ! Hekon peTpOCNEKTMBHM KOMMapaumm nokaxaa nogobpo npexuByBawe Ha
naumeHTuTe, KomwTo 6une 3payenHn co npumeHa 4D CT cumynatop u IMRT TexHuka.*°

1.2.3.1. lNocmonepamueHO 3payYyer-e

Llenta Ha PORT e ga ce Hamanu MOXHOCTa 3a NloKanHO NOBTOpyBawe Ha Bonecta co yHULWITYBawe
Ha noTeHuMjanHWTe TYMOPCKM KMETKM BO XMPYPLLKOTO nofne, paboBute M pernoHanHute nmMdHU
jasnu.

CeeTcknTe Mpenopakn M HacokM He ce edMHCTBEHM BO ogHoc Ha PORT kaj pN2 6onect, buaejku
AoKasuTe ce KOHTPaAMKTOpPHW, nopagn Toa TewKo MOXe [a Ce o4vekyBaaT pesyntatu of
NPOCMNEeKTUBHOTO UCTpaxyBawe LUNGART, KOeLTO € BO TeK.

MauneHTn co uenocHa pecekumja (RO)

Kaj naumeHTUTE Co LenocHa pecekumja Bo ctaguymor IlIA 6e3 3acdaTteHn meaunjacTMHaNHN nNMMdHM
jasnu (pT3N1) PORT He e uHamumpaHo. Ho, n nokpaj uenocHata pecekuuja u OononHuWTenHarta
Tepanuja, kaj naumeHTMTe BO cTaguymoT IIIA co pN2 GonecTt pu3MKOT 3a JIOKOPErMoHanHo
noBTopyBake M3HecyBa mery 0 1 40 %.% MNpu uyenocHa pecekunja (RO) gonaBaweTto Ha PORT He e
PYTVHCKM MpenopadaHo, ognykata ce TeMenu Bp3 MHOMBMAYyanHa npoueHa Ha pU3NKOT 3a oddeneH
naumeHT. Toa MOXe fa ce 3emMe NpeaBu BO Cryyaj Ha pecekuuja npu ctagnym Ha 6onecta A, npu
KOjawTo no onepauujata ke ce yTBpAaT noBeke nuMMdHW ja3nu, 3adaTeHn CO TYMOPCKO TKMBO,
OTKOMKY LWTO e yTBpAeHo npegonepatuBHO (aHr. upstaging pN2).%¢ 112 113 Cnopen nogatounte of
nuTepatypaTta, TakBu naumeHT uma gypu 17 % (cN1 -> pN2).** U kaj naumeHTuTe BO ctagnymot cNO,
Kaj KOULLTO CO ornepauuja ke ce yTBpAM TymMopcka 3adaTeHoCT Ha NMMdHUTE ja3nu BO caMo BO efHa
pervja Ha megujacTuHanHute nuMmdHKM jasnu (,single station pN2), 3a PORT ce pewaBame no
KpMTUYHA NpoLieHa Ha PU3NKOT OZ FIOKOPErMoHarnHo NoBTopyBane.®

lMaumeHTMTe CO BMCOK PU3UK O JTOKOPErMoHanHo noBTOpyBakwe Ha Gonecra, KOUWTO Ce KaHOMAaTu
3a nocTonepaTUBHO 3payene, He ce jacHO onpegeneHu. Bo nutepatypata ce HaBedeHU noBeke
baKkToOpK, KOULITO O 3rofiemyBaaT PU3UKOT: MPUMMapHM TymMOpwu noroniemu o 7 UM, TymMOpWU CO
XUCTOMOMMja CO CKBAMO3HW KIETKW, KIMMHEeCTa pecekuuja Unu cerMeHTekTomuja, 3adpaTeHOCT Ha
BucuepanHata nnespa, noseke of 20% nNO3NTUBHU NUMAGHU ja3nu unu noeseke o 4 MO3UTUBHU
nMMdHM jasnu, ekcTpakarncyrnapHa WHBasuja, HEM3BECEH CTaTyC Ha pecekuujata (6e3 Tymop BO
pecekuuckute paboBu, HO HELENOCHO 3eMare Ha MPMMEpPOK Of NMMMHWTE jasnu, HajBUCOKMOT
oTCTpaHeT NumdeH jason e 3adaTeH co TYMOPCKO TKMBO, KapLMHOM MH CUTY BO paboT Ha GpoHxujaTa,
no3uTMBHa NneBparnHa nasaxa).®

PORT meTaaHanusata Ha NpoOCNeKTUBHUTE paHOOMMU3UpaHU UcTpaxyBarwa of 1998 rog., kage wrto
Gea npuMeHeTN 3acTapeHn TEXHUKM Ha 3padvere U BknydyBawe naumeHtn co pNO, pN1 npN2, He



nokaxka nogobpyBare Ha NpexnByBaweTo co PORT.™® Og gpyra ctpaHa, ABe NOHOBM MeTa aHarnmsu,
KOULITO BKMyYMja W PETPOCMNEKTUBHN WCTpaxyBawa, MNOKaKaa [deka 3payereTo CO NMHeapHu
3abp3yBayn 1 MNOHOBW TEXHMKM ro NogobpyBa NpexuByBaweTo Ha naumeHtTute co pN2 Gonect.™s 16
PetpocnektuBHata aHanusa og SEER Bo 2006 roguHa kaj 6onecta N2 nokaxa nogobpeHo
npexvByBakse 3a 14 %.% Bo uctpaxysateTo ANITA PORT kaj N2 naumMeHTUTe ro Hamanu nokanHoTo
nosTopyBawe 3a 12 % wn ro sronemu S5-roguwHOTO npexuByBawe 3a 4,7 % Bo rpynata 6e3
xemoTepanuja un 3a 13,4 % Bo rpynata co xemoTtepanuja.''” AHanusata Ha Wagner og 2005 roguHa
nokaxka fieka eBeHTyanHaTta kopuct Ha PORT 3a npexuByBaH-eTO (ako BOOMLUTO NOCTOU) N3HECyBa oA
5 po 10 %.48

MauneHT co MMKPO- UNIM MaKPOCKOMNCKMU OCTaTOK o4 TyMop no onepauuja (R1,R2)

PORT 6e3 nnu co xemoTepanvja € nHanumpaH kaj cute nauweHtn Bo R1, R2 pecekumja BO cute
cTaguymu Ha onepabunHa 6onect.®* 8

Kaj naumeHTM co BUCOK pU3NK of NokanHo noeTopyBake Ha Gonecta (ypN2 wn/vnmn R1/R2 pecekuuja)
MeTa aHanusata Bo 2016 rogmHa nokaxa geka PORT ro Hamanysa pu3umkoT og 33 % Ha 20 % 3a 5
roanHn. e

lMpenopavaHaTa xemoTepanuvja € KoMmbuHaumja Ha LMcnnaTuH 1 eTonosng, uicnnatmH u BuH6nacTunH
anu kapbonnatuH u naknutakcen. Kaj HeckBaMo3HM pakoBW € MOXHa M KombuHaumja Ha nnatuHa u
nemetpekcen.®

Tabena 1. NHovkauum 3a 3padere 3aBUCHO Of CTaAuyMOT Ha HECUTHOKIETOYEH pak Ha benute
Apo6oBu

Craguym IA R1, R2 PT, ako He e MOXHa peonepauuja
Craguym IB, IIA R1, R2 PT, ako He e MOxHa peonepaumja co unu 6e3 KT
Craguym |IB R1 KT-PT (nocnegosaTtenHa unm MCTOBPEMEHa), ako He € MOXHa

peonepauuja co KT

R2 KT-PT uctoBpemeHo ako He e MoxHa peonepuuja co KT
Craguym llIA, IIIB | R1 KT-PT (nocnegoBatenHa nnun uctoBpemeHa)
R2 KT-PT (nctoBpemeHa)

XT — xemomepanuja ; PT — 3pavyere

BupTyBame Ha BOflyMeHHU
BupTyBarteTo Ha nocTtonepaTMBHUTE BOMYMEHM HE € TOYHO OMnpeferieHo 1 Cé ywTe e npeaMeT Ha
NCTpaxKyBarsa, KOULLTO M NPOoyyYyBaaT NpMMepoLnTe o4 NOKanHUTE NoBTOpyBaha. 201%

LlenHnot BonymeH (GTV, aHr. Gross Tumor VolumeBknyyyBa octaTok of TymopoT (CTV, aHr.
Clinical Target Volume), ro oncaka LwnpeweTo Ha TYMOPOT, OOHOCHO Ha MeTacTasu, BO NUMdHUTE
jasnn. Ce npenopadyBa Bo CTV pga 6uge BknyyeH den o OpoHxujaTta, UCTOCTPaH XMNyc U
MeauvjacTuHanHaTa nneBpa MOKpaj xupypwkoTo nore. Tpeba Aa ce BknyyaT M cuTe perMm Ha
nMMHUTE jasnu, koMwTo Gune 3adaTeHn co TYMOPOT U HesadaTteHuTe cocegHu permn. Ho, Bo CTV
cekoraw mopa Ada bupaTt BkNyvyeHu mncunartepanHata perwja 4 (QonHuTe napaTtpaxejanHu nMMdHu
jasnu) u pernjata 7 (cybkapuvHanHu nuMdHW jasnu), a Kaj NeBoCTpaHUTe Tymopu u perumte 5 n 6
(cybaopTHUTE M NapaaopTHUTE NUMAQHU ja3nm).'??

MpenopavaHuTe 0o3un nsHecysaat mery 50 n 54 Gy no 1,8-2 Gy no dpakuuja. Kaj R1, R2 pecekuuute
ce npenopayyBa NoBuCOka [o03a, A0 66 Gy. Bo cnyyaj Ha HEMOXHOCT Ha MOYMTyBake Ha OO3HUTE
pecTpuKkuMmM 3a 34paBuTe OpraHu, NMoBUCOKaTa [03a MOXe Ja Ce OrpaHvMyyM camo Ha nogpadjeto Ha



HeuenocHa pecekuvja (gogoaTok Ha fdos3a, aHr.  boost). PecTpukumuTe 3a 3gpaBuTe opraHu ce
MOCTPOrM OTKONKY Kaj paavKkarniHoTO 3payerse, Mpu MynMekToMuja npoceyHata fJos3a Ha benute
apobosn Heka 6uge (MLD, anr. Mean Lung Dose) < 8 Gy.** [leTanHu npenopaku BO CBETCKUTE
Hacokn He ce papeHu. lpen nnaHMpakeTo Ha 3payvereTo Mopagu MOCTPOrMTe PEecTPUKUUKM 3a
34paBuTe TKMBA Ce npenopadvyBa TecTupawe Ha benogpobHata dyHKumja.

1.2.3.2. lfpedonepamusHa xemopaduomepanuja

MaHkocT Tymopwm:

3a onepabunHu Tymopu Ha ropHaTa anepTtypa/anekcute Ha 6enute opoboBu, KOULLTO BpacHyBaaTt BO
sMgoT Ha rpagHuot kow (MaHKoCcT Tymopu), OMTMMAanHO JeKyBawe MpeTcTaByBa onepauuja co
npegonepatuBHa xemopaguoTepanuja. [lpenopakata ce Temenu Bp3 pe3ynTtaTute Ha noBeke
MPOCNEKTUBHU UCTpaXyBawa, Kage LWTO0 CO TpUMoOAarnHo JieKyBawe, KOEeWTo BKIydyBano
npegonepaTvBHa xemopagnoTepanuja U COBpEMEHM XUPYPLUKMA MpucTany, bune nocTurHatu BUCOKU
NPOLEHTM Ha pagukanHu pecekumm (68 0o 94 %) v 5-roguwHo npexuByBarbe of okony 45-55 9,125127
Co 6umopganHo nekyBawe (onepawmja co npea- UM NocTonepaTMBHO 3payere) ce NOCTUrHaTN HeLTo
MOHUCKM MPOLEHTU Ha paaukanHu pecekumm (okony 60 %) M MHOry NMOHWUCKO npexuByBawe (5-
roauwwHo 26-35 %).*°

OnepabunHu naumeHTn Bo ctaguymor 1A N2

3a naumeHTn Bo ctaguymor IIIA, konwTo nmaaT onepabunHa 6onect n orpaHm4eHa 3adaTeHoCT Ha
mMegujacTuHanHuTe nuMdHN xnesagm (egHa pervja, Mmanv nuMmdHn jasnu), goara npeasua onepaTusBHO
nekyBamwe CO npefornepatvBHa wnv OOMOSHUTENHA XemoTepanuvja, pajukanHa xemortepanuja wunu
TpUMoAanHo fnekyBahe, KOewTo BKIydyBa npegonepatMBHa xemoTepanuja u xumpypruja (4o obemot
Ha nobektomuja). Bo egHO paHOOMU3MpAHO MPOCMEKTMBHO MCTPaXyBake, KOELWTO ro cnopeaysano
TpUmMoaanHWoT MpucTan co pajukarHa xemopaavoTepanuja kaj Taksu nauueHTu, BO rpynaTta co
TpUmModanHo nekyBawe OWNoO yTBpAEHO MOAONIO0 BpeMe A0 nporpecoT Ha 6Honecta m nogobpo
CEBKYNHO npexuByBawe BO MOArpynarta, KojawTto umana nobektomuja.** Ho, egHo nomarno,
NnoHeoJaMHelWHo wucTpaxyBawe Ha ESPATUE, kage wWwTo nauveHTuTe npuMunie BoBedHa
XemoTepanuja, a notoa xemopaguotepanuja go gosarta 45 Gy, a notoa 6une paHaomMmsnpaHu BO
rpyna, KojalTo ro 3aBpLuMna NeKkyBaweTO CO 3pavere A0 pagukanHaTta gosa v BO rpyna, KojawTo ro
3aBplIMna neKkyBaweTo CO onepauuja, WCTO Taka He € jacHo pJanu npejornepaTvBHaTa
XemopaguoTtepanuvja uma HekakBa NMpPegHOCT BO OAHOC Ha npegonepaTvBHaTa xemoTtepanvja 6e3
3pavetbe. MmeHo, uctpaxyBaweTo SAKK He nokaxa pasnuvku BO MpexuByBaweTo Mery gBata
npucrana, Ho, CIIMYHO Kako M oCTaHaTUTE UCTPaXKyBarsa, NoKaxka nomarky NokanHu nosTopysara Ha
bonecta BO rpynata Co TpUMOZanHO nekyBawe.'?® M HeogamHelwHaTa MeTa aHanmMsa Ha Tpwu
MPOCNEKTUBHN paHAOMU3MPaHN UCTpaxyBaka (BkIyyyBajkm ro n SAKK), kouwTo Bpwene cnopenba
Ha npeponepaTuBHaTa XemoTepanuja He nokaxana pasnuku BO NPEeXMBYBawETO, HO MoKaxarna
CTaTUCTMYKM 3HAYUTENHO MNOronieMo HamanyBake Ha TYMOpOT W Ha MeaujacTUHanHuUTe nUMdHU
Xnesgu n noBeke KOMMMETHM OAroBopuM BO MeaujacTuHymoT.'* OcBeH Toa, BO rpynata co
xemoTepanuja umano noseke RO pecekuun. MNopaau Toa oanykaTta 3a TpUMoOZarnHo nekysawe Mopa
Aa Ouge OoHeceHa BO paMKuTe Ha MyNTUAMCUMNNMHapEH KOH3unuym, Ouaejkm co orneg Ha
objaBeHMTe nogaToum 3acera He e CoceMa jaCHO KOW MauMeHTn nmaart Hajronema npngobumska.

1.2.3.3. [e¢guHumueHa paduomepanuja

3a HeonepabunHu naumeHTn Bo ctagmyMorT Il co 3adateHn xunycHu numdpHu jaznm (11B) u naumneHTn
BO cTaguymot lll, cTaHgoapgHO rnekyBakwe MpeTcTaByBa pagvkanHata xemoTepanuja, KojawTto
OBO3MOXYBa MNOAOMroTpajHO npexuByBake BO cnopegba Cco pagukanHoTo 3padvere 0Oes
xemoTepanuja (Mpuaobreka BO 2- 1 5-neTroguwHo npexmuByBare of 4 % n 2 %).1%



Opgnykata 3a nekyBake CO XemopaguoTepanuja Mopa gna Obuge [OoHeceHa BO paMKUTE Ha
MyNTUOUCUMNIMHAPEH KOH3UMMYM, a CTagMyMoT Ha bonecta aa 6uge notepaeH co ®*F-FDG PET CT
ncnuTyBame.

CraHpapdHO nekyBawe 3a nauvMeHTu Bo gobpa onwTa coctojba 6e3 3HayajHu npuapyxHu Gonectu
npetcraByBa WCTOBpeMeHaTa XxemopaguoTepanuvja. [locnepoBaTenHata xemopaguotepanuja e
cooOBeTHa 3a feKyBakbe Ha MNauuMeHTW, KOMWITO He MoXaT pfa TorepupaaT WCTOBPEMEHa
xemopaguotepanuja. 3a 3payerwe 6e3 xemoTepanuja ke ce peluMMe Kaj nauueHTu, KoMWTo nopaam
CTapocT, nowa onwTa cocTtojba vnu npuapyxHu Gonectn He ce kaHAMAATM 3a XemoTepanuja.
PaHOoMu3npaHuTe MpOCNEKTUMBHU KOMMapauuv Ha MOCnefoBaTeNiHM U UCTOBPEMEHU PEXUMU Ha
xeMOTepanMja YKaXxyBaaT Ha I'IpVI,EI,06I/IBKa BO NpeXxunByBaH-€TO NP NCTOBPEMEHU PEXNUMU HA ONaBaH-€
Ha xemoTtepanuja (5,7 % n 4,5 % BO 3- 5-roguLIHO NpexXMByBake), LUITO € nocneauua og nogobpa
fioKopernoHarnHa KoHTpona Ha 6onecta (6 % no 3 u 5 roguHN) Npu UCTU CTanku Ha HanpeayBake CO
oppanedeHn metactasu. lNputoa TOKCMYHOCTA 3a XPaHOMPOBOAOT MPW UCTOBPEMEHUTE PEXMMM €
noesucoka (18 % rpagyc 3-4 paguoesodarntuc), a kaj nocnegosatenHute noHucka (4 %). Kaj
TOKCMYHOCTa 3a Genute OpoboBM CO UCTpaxyBawaTa He Owune yTBpAEHWM CTaTUCTUYKM 3Ha4vajHU
pasnuku. '3t 132

HdopaBareTo Ha BOBeAHM, OOHOCHO KOHCOMWAAUMCKM LMKIYCM Ha XemoTepanuja npu pexuMy Ha
NUCTOBpPEMEHa XxemopaguoTepanvja BO PaHAOMU3UPAHU MPOCMEKTUBHN UCTpaxyBaka He ro
NPOAOIMKUNO NpexuByBaweTo. Ho, o4ekyBaHO noBucoka buna TOKCMYHOCTa Ha TakBUTE pexunmp, 133 13
M nokpaj Toa, npuctanoT CO BOBedHa XeHoTepanwja npej WCTOBPEMEHa xemopaguoTepanuja Ha
MHOry MecCTa KIMHUYKU Ce MPUMEHYyBa o4 NOrMCTUYKU NpudmMHKU. W nogaTounTe Ha eOHO CNOBEHEYKO
MPOCNEKTUBHO MCTpaxyBake, kage WTo Toj npuctan 6un npumeHeT Ha 106 maumeHTn, nokaxysaat
nobpu pesyntaT BO OOHOC Ha NpeXuByBakeTO CO NMpudatnnBM CTanku Ha HecakaHn edekTn 135 136
[dobpa MOXHOCT 3a nekyeBawe 3a nauueHtTuTe BO gobpa onwTa cocTojba co orfed Ha HaweTto
MCKYCTBO NpeTCTaByBa BOBedHaTa xemoTepanuja (4Ba wnu TpW LUuKyca), MO KojawTo crnenysa
ncToBpemMeHa xemopaauorepanuja.

MauneHTUTe, KOMLITO 3aBpLUIMNIe CO pajuKkanHa xemopaguoTepanuvja (CekBeHLMOoHanHa wunu
KOHKOMWTaHTHA), a Kaj KouwwTo Hema nporpec Ha 6onecta u ce PD-L1 no3auTuBHW, ro npogorxysaaT
NeKyBahEeTO CO MMyHOTEpanuja, co NekoT AypBanymab, Ha cekon 14 aeHa BO TEKOT Ha efHa roguHa
unn o nporpec Ha 6onecta, OAHOCHO Cepuwo3Hu HecakaHu edektn. Wctpaxysaweto PACIFIC
noKaxka Aeka nauueHTMTe, KOUWTO CO KOHconupauwja npumane Aypsanymab, nmane 11,2 nogonro
Bpeme Jo nporpecoT Ha 6onecta, 3a 11 % nogobpo ABerogvwHO MpexuByBake U 12 meceum
nogonro Bpeme [0 MOjaByBakeTO Ha OffaneyeHn MeTacTasu OTKOMKY MNauMeHTUTe, KOULITO CO
KoHconuaauwja npumane nnaue6o.*" 1%

[o3u u peXxumm Ha 3payere

BoobuyaeHaTa nponuiiaHa Jo3a Ha 3padvere Kaj pexxmmuTe Ha UCTOBPEMEHA XeMopaaunoTepanuja
nsHecysa 60-66 Gy Bo 30 go 33 dpakumm. Co go3m nog 60 Gy nocturHyBsame nocraba nokanHa
KOHTporna Ha 6onecra.'®

KopucTteweTo Ha noroniemMun 0o3m BO LLEMUTE HA XeMopagmoTepanujata 3acera He ce npenopayysa
HagBOP O KIUMHUYKM WCTpaxyBaka, OuAejkm efHO HeogamHa CNpOBEOEHO pPaHgOoMM3UpPaHO
UcTpaxyBatse, Kage WTo Oelle usBpLUeHa cnopenba Ha fo3ute Ha 3padere 60 Gy n 74 Gy, nokaxa
nomarsno npexuByBakwe BO rpynara co NOBMCOKa 403a Ha 3paderse.

Kaj pexumnTe co BoBegHa xemoTepanuja 6e3 UCTOBpeMeHa xemoTepanuja u npu 3paderaTa 6es
XemoTepanuja ce npenopayyBa MpMMeEHa Ha akuenepupaHu pexumMn Ha 3padewe. VimeHo, meTa



aHanusaTta Ha ucTpaxyBsaharta Co akuernepupaHn 1 xunepgpaxkunoHnpaHm LWemMmn Ha 3paderse, Kage
LUTO CEBKYMHOTO Tpaewe Ha 3payerweTo BuMno nokyco 6muno nopagu noBucoka [o3a no dpakumja,
61no nopaam noseke OHEBHM paKLMM Ha 3paderse, Nokaxa npuaobueka BO OOHOC Ha 5-roguLHOTO
npexuByBawe of 2,5 % npu MOKyCUM pexumu Ha 3padewe.’*! Kaj Hac yecto kopuctume 6naro
X1NogpakUMOHMPaH pexumM co dpakumm og no 2,2 Gy, KOULITO ro ckpaTyBaaT CEBKYNHOTO Tpaeh-e Ha
3pader-eTo 3a OKONy eaHa roguHa.

Kaj npeponepaTtnBHMTE 3padera NpuMeHyBaMe KOHBEHUMOHanHa gppakuynoHaumja og no 1,8-2 Gy no
dpakumja U HELWTO MOHUCKU CeBKynMHM Ao3n on 45-54 Gy. Onepauunjata mopa pa cnegysa no 4-6
Hegenw.

BupTyBake Ha BOTyMEHUTE Ha 3paveHse
Bo noneTo Ha 3payetse ro BKIyvyyBame NpMMapHUOT TYMOp W 3adpaTeHnTe pernoHanHy NuMdHN jasnu
KaKo LUTO ce onpenerneHn Npy noYeTHUTE AnjarHOCTUYKN UCTIMTYBakba.

EneKkTMBHOTO BKMyyyBate Ha MeaujacTMHamnHWTEe NUMMHW ja3nu, OOHOCHO OXM Ha NUMHUTE
jasnu BO nomneTo Ha 3pavere, crnopen nogatouuTe of Aocera CnpoBeAeHUTe UCTpaxyBara, Hema

BMWjaHne BP3 NokopermoHanHaTa KoHTpona Ha 6onecra v npexmByBameTo. 129142143
Cucrtemcka Tepanmja

XemoTepaneBTCK/ LUEMMU:

1) BoBepHa xemoTepanuja (1-3 umMknycwm):
e remuutabuH/unmcnnaTuH;

* nemeTpekceg/uncnnaTuH (HECKBaMO3EH);
*  BMHOpenouH/uMCNNaTuH.

2) WctoBpemeHa xemoTepanuja BO TEKOT Ha 3pavereTo (1-2 ymknyca):
e eTonosua/umcnnartuy;

* nemeTpekcea/uncnnaTtnH (HECKBaMO3eH);

* naknutakcen/kapbonnaTuH.

CnpoBegeHn ce camo ManybpojHM MPOCMEKTUBHW UCTpaxyBaka, KouwTo Ou ja cnopegysane
epmkacHoCTa Ha pasnU4yHM XemMOoTepaneBTCKU LeMW, MPUMEHEeTM WCTOBPEMEHO, OAHOCHO
rnocrnegoBaTenHo co paguoTepanujata. Hekom nomanu wucTpaxysawa YyKkaxyBaaT Ha nogobpo
npexvByBate MpW MWCTOBpPeMeHa npuMeHa Ha etonosug/umcnnatud (E/C) Bo cnopegba co
naknutakcen/kapbonnatuH (P/K) co noBMCOK MPOLEHT Ha paguoesodarutuc rpagyc 3 u noman
MPOLEHT Ha cumnToMaTckum nHeBMoHuTMC npu E/C.*** Ho, HeogamHa u3BplueHaTa cucrtemaTcka
cnopenba Ha pesyntatute Ha 79 ucTpaxyBaka cO ncrtoBpemeHo E/C co uctpaxysawa co P/K He
nokaka CTaTUCTMYKW 3Ha4YajHW pasfuKM BO MPOLEHTOT Ha OOroBopuTe, MPexXuByBaweTo, BO
MPOLEHTOT Ha paguoe3odarutuc og rpagyc = 3 U CUMNTOMAaTCKM MHEBMOHUTUC, a MOBeke umarno
XeMaTonowka TOKCUYHOoCcT npu E/C.*5 N BO paHAOMU3MPAHOTO MPOCMEKTUBHO WCTpaXKyBae
PROCLAIM, kage wTo ce cnopeayBarne NCTOBpPEMeEHUTE Lemn nemeTpekcea/umcnnatuH n E/C, He ce
OTKPMEHW PasnuKkn BO NpexuByBaheTo.° [py KOHTpanHankaumm 3a LmcnnaTMH MoXe ga ce KOpucTtu
KapbonnaTuH.

1.2.3.4. JlekyeaHs-e Ha nauyueHmMu co JI0KaJIHoO noemopyeaH-e Ha 6os1ecma no
padukKaJslHO 3payeHse

Opnykata 3a nekyBaw€e ja JOHecyBa MyNTUAUCUUNIMHAPEH KOH3UNWyMm. [peaBuaeHOTO nekyBame
3aBMCK O onwTarta coctojba Ha NauMeHTOT, rofieMuHaTa 1 nokauujata Ha peunanBoT, BPEMEHCKMOT
nHTEpBan o4 NpUMapHOTO JleKyBake N 0[] Beke npnMeHarta CeBKyrnHa A03a Ha 3pavyeHe Ha 3pavyeHOTOo



nogpauje v 3gpasuTe TKMBA.

PagukanHo noOBTOpPHO 3pauvewe (pevpagujaumja) €O KOHBEHLUMOHaNHoO ¢pakLuMoHUpaHoO
3pavere

PagvkanHaTta pevpagujaumja npeTcTaByBa CnacyBa4ko JleKyBame 3a NalMeHTn CO fiokaneH peunams,
KOULUTO He Ce COOABETHW 3a onepauunja. Taa MOXe Aa MOCTUTHE UCTa NokarHa KOHTpONna Kako u
npuMapHoOTO nekyBakwe (no 2 roamHu 30-40 %) cO NoBMCOKA TOKCMYHOCT.*” MicToBpemeHaTa vnu
rnocriegoBaTtenHata xeMoTepanuja ro NPoAoKyBa NpexuByBarweTo 6e3 ogaaneyeHn metacrasm.

Mpnoobuekn oa nekyBakeTO CO KOHBEHLMOHANHa penpagujauuvja nmaar naymeHTute co's’:
*« PSWHO <2
* IIOKanHo NOBTOPYyBake = MeCceLm No NPUMapHOTO NeKyBake
» coofBeTHa benogpobHa dyHkumnja (FEV1 > 1l)
* HOB MpMMapeH TyMOp BO noApayjeto Ha Beke nekysaH 6enoapobeH Tymop

PagvkanHata peuvpagujaumja e KOHTpauHguumpaHa kaj nauneHtn co PS WHO 3-4, kaj ronemu
peunauBm 1 Kora He € MOXHO Aa Ce NOCTUrHe orpaHnyyBawe Ha KPUTUYHUTE OpraHu.
MponuwaHa posa:
* TD > 50 Gy (1,8-2 Gy gHeBHa go03a) 3a HLIPB; HajuecTo 54 — 66 Gy

* TD > 40 Gy (1,8-2 Gy gHeBHa [03a) 32 CUTHOKINETOYEH pak Ha benute gpobosu

MocebHn orpaHnyyBata 3a KpUTUYHUTE OpraHu:
* AopTa lcc < 120 Gy og BKynHaTa anconyTtHa gosa.'*
» P6eten mo3ok D__ < 50 Gy of BKynHata HopmanuampaHa [o3a (BKiydyBajku Ucrnpaska)

npu 3padere Ha Lenata umpkymdepeHumja. Kaj pabHo 3padvere Ha pOGETHMOT MO30K
TonepaHuujaTa e noBmucoka.*°

3aBMCHO oA oanykaTa Ha KOH3WMMYMOT WM MnpoueHaTa Ha pagnoTepaneBTCKMOT KOMermymMm MOXHO e
NCTOBPEMEHO UNW NOCNeAoBaTENHO CUCTEMCKO NeKyBare.

PaaukanHo NnoBTOpHO 3payewe co SBRT TexHUKa
[NoBTOPHOTO 3payewe Ha nokaneH peumaus Ao SBRT TexHukaTa OBO3MOXYBa MOCTUTHyBawe Ha
BMCOKa nokanHa koHTpona (70—86 % no egHa rogmHa), co 3HayajHa TOKCUYHOCT, NMopaau LWTo Taa e

cooaBeTHa 3a noTeceH u3bop Ha nauneHTn;
« PSWHOO0-1
* nepudepeH nokaneH peunans
e PTV<75cc
* HOB NpuMMapeH nepudepeH Tymop

SBRT pevpaguvjaunja e KOHTpavHOuuMpaHa Kaj ueHTpanHu ©6enogpobHu Tymopu u  npu
HenocTUrHaTn orpaHndyBaHa Ha KpUTUYHUTE OpraHu.

MponvwaHaTa fos3a u dpakumoHaumjata rm onpegernysa pagvoTepaneBTCKMOT Komermym 3a
nekyBake Ha 6enogpobHu Tymopu. MNpu npeknonyBakwe Ha NonukbaTa M3bupame pexmm co noBeke
dpakumm (Ha np. 10 x 5 Gy), a Npu HOB NpPMMapeH TyMOp MOXe Ada 3padyvmMe CO nomarnky cpakumm
(Ha mp. 5 x 6 Gy). 3payereTo Ce OABMBaA cCrnopen NMPOTOKOMOT 3a CTEPEOTAKTUYKO 3padere Ha
6enogpobHu Tymopw.



ManujaTMBHO NOBTOPHO 3payeHre Ha rPagHUNOT KOLL

MOBTOPHO nNanujaTMBHO 3payere € MHOULMPAHO 3a KOHTpora Ha cumnToMuTe Ha Gonecta u 3a
nogoGpyBawe Ha KBanNUTETOT Ha XMBOTOT.!*” HajuecTto e MHOMUMpPAHO Kaj XemMonTu3a, CMHAPOM Ha
ropHaTa BeHa KaBa, kalunuvua v aucnHeja. PeluaBsame nHamMeuayanHo, a goara npeagu torall kora ke
NpoueHMe [ieka COo 3payvereTo MOXeMe a ja Hamanuve npuynHata 3a npobnemuTe. OBO3MOXYyBa
nogobpyeBare Ha cumnTomuTe og, 70 %.7

Kopuctume BooOuyaeHn nanujatMBHM opakumoHaummn, co npucnocobyBarwe (HamaryBare) 3aBUCHO
Of Beke nMpuvmMeHaTta go3a Ha KputudHute opranu: 1 x 8 Gy, 2 x 8 Gy (1x HegenHo), 5 x 4 Gy, 10 x 3
Gy.** TlocebHU orpaHnyyBama 3a KpUTUYHUTE OpraHu;

P6eteH mo3ok D, . < 50 Gy BkynHa HopmanuaupaHa nosa (3emajku npeasua ucrnpaska) npy 3paderse
Ha uenata uupkymdepeHuumja. lpun pabHo 3paverwe Ha pPOETHMOT MO30K TorepaHuumjata €
noBucoka.'*

MoBTOpHO 3pavere No npeTrxogHa SBRT Ha 6enuTte gpob6oBUu

MpumapHOTO cnacyBayko riekyBawe Ha nokopervoHaneH nporpec no SBRT npetcrasysa
xvpyprujata. lNpu umHonepabwnHocT nopagu 6Gonect wnM nopagu MNauMeHTOT € WHAMLMPaHO
pagukanHo 3paderse Co KnacuyHa cpakuymoHaumja co unm 6e3 xemortepanuja.t™*

1.3. AucemuHupaHa 6onect (ctaguym V)

CncTeMCKOTO reKkyBawe Ce BKMydyyBa BO JeKyBake€TO Ha CUTe CTaguMyMu, Kako W Ha cute
NaTOXMCTONMOLLKN BUAOBMK Ha pak Ha bGenute gpobosu. [Npu onepabuneH pak Ha benuTte gpobosu ce
npuMeHyBa AOMONHUTENHA XeMoTepanuja, a Npy fokanHo HanpegHata 6onecT cuctemckaTa Tepanuja
ce npuMeHyBa WCTOBPEMEHO CO 3payere, [oAeka MpW HajuecTo AMjarHOCTULMPaHWOT, T.H.
AVceMyHupaH pak Ha 6enuTte poboBKU, CUCTEMCKOTO NleKyBake € OCHOBHOTO JIEKyBae Ha pakoT Ha
6enute gpobosu (Anroputam 4).

Ha npemMuHOT Ha BEKOT HEMaBMe HaBUCTMHA ePUKACHO CUCTEMCKO FieKyBake Ha pakoT Ha benute
Apobosu. JlekyBaweTo CO xemoTepanuja, KojalTo OO npen HeKonKy roavHu Gelle eamHcTBeHaTa
MOXHOCT 3a CUCTEMCKO JleKyBake Ha pakoT Ha OGenute ApoboBM, MMalle MHOry orpaHuyeHa
edmkacHocT. Ho, 3HayajHu co3HaHuja 3a MmornekynapHaTa Guonoruja Ha pakoT Ha 6enuTte apoboBu Ha
NPeMMHOT Ha BEKOT JoBefoa A0 ronem Hanpefok. MNpen cé kaj naumeHtTn co HCBP 6ea pacnosHaeHu
MOMeKynapH/ MapKkepu, reHeTCKM NMPOMeHU Ha TyMOpoT, KouwTo 6ea gobpa uen 3a pasBoj Ha HOBW,
edmkacHM TapreTmpaHu NeKkoBu 3a pakoT Ha Genute gpobosu. Taka, AEHEC kaj cUTe NaumeHTU co
HeckBaMO3eH pak BO TYMOPCKOTO TKuMBO onpepenysame EGFR mytauuun, ALK n ROS1 reHcku
npeypenyeamwa n BRAF V600 myTaumja. Ha 6apare Ha OHKOMOroT, KOjLUTO ro NieKyBa NauMeHToT, Tne
MONeEKynapH1 NPoMeHun ce onpegenysaaTt M Kaj nauMeHTn co pak Ha 6envTte gpoboBM CO CKBaMO3HM
KneTkn, ocobeHo Kaj momnaau nauuMeHTU W Henywauu. lMauueHTuTe CO TMe MOMeKyrnapHu MeTw
pobuBaaT oA xemoTepanujata MHOry noedukacHO W MOMarnky TOKCWYHO fleKyBake CO TMPO3UH
KnHasHu uHxmnbutopu (TKI), HacoveHn npotue EGFR, npotms ALK, npotne ROS1 unu npotus BRAF.

Bo nocnegHute ABe rognHM BO CUCTEMCKOTO fekyBake Ha pakoT Ha benute gpobosu Gelle BoBeaeH
HOB BMA Ha CUCTEMCKO JleKyBake, U Toa UMyHOTepanuja co MHXMBUTOPKU Ha KOHTponHuTe Toudku. Co
ornef Ha Toa WTO pakoT Ha 6enute ApobOBM Kako pak Ha nywavuTe MMa MHOry MyTauuu, crnopej
oyeKyBawaTa TOKMY Kaj pakoT Ha 6enute ApoboBM MMyHOTepanujata ce Mokaxa Kako efHa of
HajedukacHuTe Tepanun. HajHanpen Oewe BoBedeHa BO BTOpaTa JiMHWjA Ha §eKyBakwe Ha
ancemnHmpad HCPB, a mHory 6p3o npemuHyBa M BO npBaTa NuHWja. BeTyBaaT u pesyntatute of
neKkyBawe Ha HanpegHaT CWUTHOKNETOYeH pak Ha Genute gpoboBm co KOoMOMHaUMja Ha WMMYHCKO



nekyeawe M xemoTtepanuja. VI nokpaj Toa, WTO MosnekynapHnoTt mapkep PD-L1 He e chakTtop 3a
npeaBvayBakbe Ha OArOBOPOT Ha NEKyBakeTO CO MHXUMOUTOPWU Ha KOHTPOMHUTE TOYKW, HerosaTta
N3pa3eHoCT HM nomara npu M3BOopoT Ha NauMeHTUTE, KOULITO Ke umaaT HajMHOry npuaobuBeku of
MMYHCKOTO nekyBare. OCBeH Toa, Bp3 OCHOBA Ha MpoueHToT Ha PD-L1 no3MTuBHOCTa peluaBame Kou
naumeHtn co HanpegHat HUPB tpeba pga pobujat camo UMYHCKO mneKkyBake, 3a KOMLUITO Mak e
notpebHa MNOTOKCMYHaA KOMOMHaAUMja Ha WMMYHCKO NeKyBawe W xemoTepanuvja. Taka, AeHec, npu
nocTaByBak€ Ha AujarHo3a BO NPUMEPOK Ha TYMOP PYTUHCKM ja onpegenyBame mu3paseHocta Ha PD-
L1 kaj cute naumeHTn co HCPB.

HoBuTe cuctemMckum nekyBaka Ha pakoT Ha 6enute gpoboBu npugoHecoa 3a nogobpyBawe Ha
NpexnByBawEeTO Ha NaUUeHTUTE CO pak Ha GenuTte gpoboBm BO nocrefHaTa geleHuja, 0cobeHo Kaj
XEHUTE 1 Kaj NnaumeHTUTe CO HeckBamo3eH pak. [MpucnocobyBaweTo Ha CUCTEMCKOTO MNEKyBahe KOH
HOBOHacTaHaTUTE MOJEKyNpaHN MPOMEHM, KOMLUTO BO TEKOT Ha CUCTEMCKOTO feKyBake i
onpegenysame BO LUupKkynupadkata Ttymopcka [OHK, ro npobumeBa natoT 3a ywrte noedukacHo
npeumnsHo nekyBawe Ha pakoT Ha benute apoboBu.

Bo npunorot 4 e onpegeneHa eukacHocTa Ha CUCTEMCKOTO JleKyBare Mpu AMCEMUHUPAH pak Ha
benute opoboBu co ckana Ha knMHu4kaTa edmkacHocT (npucnocobeHo cnopeg ESMO — MCBS).

1.3.1. TpeTmaH Ha nauuneHTn Co OoNMUroMmeTaCctatTCKm HEeCUTHOKIeTo4YeH pakK Ha
6enute gpoboBu

M3pa3oT onvromeTtactasum ce ogHecyBa Ha OrpaHudeH 6poj Ha xemaToreHn metacrasu, Mako cé ylTe
He NOCTOM COrNacHOCT 3a Toa LUTO 3Hayu Toa orpaHuyveH. Hekown npepgnaraaT geduHuumja oo tpw,
Opyrv 0O MeT meTacTasw, Unu nak ro onpegenysaaT OpojoT Ha OopraHUTE BO KOWULUTO CE€ MPUCYTHU
MeTacTa3n.’®> Cé noronemata notpeba of onpegenysarwe Ha onuromeTraTtartcka Gonect ce Temenu
Bp3 CO3HAHMETO OeKa BO HEeKOW noarpynn Ha Tue naumeHtn mMoxeme ga nocturHeme ,EI,OJ'IFOTpajHa
KOHTporna Hag bonecTta unu 3asgpaByBatse. % 1%

OnuromeTtacTtasute mMoxe Aa Ouaat CMHXPOHW, ako ce AujarHocTuuMpaHu BO pok og 1 mecew no
YTBPAEH MpUMapeH Tymop, WM Nak MeTaxpoHW, Kora Ke ce rojaBaT No feKyBaweTo Ha npuMMmapeH
Tymop.'*? Bbuonorvjata Ha TymMOpOT, Kako W MporHo3aTa Kaj CUHXPOHUTE WM MeTaxpoHuTe
onuromeTactasM Moxe ga ce pasnukyBaat. Onuronporpecotr ro onuwlyBamMe Kaj MauueHTn BO
crny4auTe Kora npu CUCTEMCKO rekyBawe (npen cé nekyBawe co TKI) Genexwume nporpec Ha
orpaHu4eH 6poj meTacTasn, kora ocTaHaTUTe Ne3uun octaHyBaaT cTabunHu.

3a noTBpAyBake Ha onuromeTactaTcka 6onect Bo gujarHocTMykaTa nocranka Tpeba ga ce Hanpasu
MRI Ha rmaBarTa, ¥F- FDG PET CT 1 naTOXMCTOSNOLLKA NOTBPAA HA MEeTacTasu, ako € MOXHO.

N360p Ha nekyBate

M3bpaHu naumeHT BO gobpa onwra coctojba Bo ctagnymoT IV co egHa A0 TpU CUHXPOHM MeTacTasu
npu AvjarHosa rv nekyBame CO CUCTEMCKO NeKyBak€e Crnopej LWemaTa 3a AMceMrHpaHa 6onecT u co
pagvkanHo IoKanHO reKyBake (3padere CO BUCOKM [03M WMU onepauuja), co LTO MOXe [Aa
NnocTUrHemMe JONroTpajHo NpexvByBawe 6e3 HanpeayBake Ha bonecTa.

Kaj maumeHTM €O MO304HM MeTacTasn ce nMpenopadvyBa 3anovyHyBawe Ha JleKyBakbe CO
ctepeopaguoxupypruja (SRS, aHr. Stereoradiosurgery), a npyu CUMNTOMU MU 3a NATOXMUCTOSIOLLKO
NnoTBpAYyBaHkE CO onepalyja Ha MO304YHUTE MeTacTasu. Tue naunmeHTU NPOLOIKYBaaT Co fleKyBaheTO
CO CUCTEMCKA Tepanuja, CO KOojallTo ro 3anovHyBaaT JIeKyBaweTO M CUTE OCTaHaTu MauueHTu co
onurometacTtasm Hageop oa LIHC. Kaj nauneHtn co T1-3 NO ctaguym Ha Gonecta BO rpagHMOT KoL



ce npenopadyBa nekyBawe CO xupypwka pecekumja unm SBRT, kaj T1-3 N1 xupypLuka pecekuuja,
3padere UnuM 3paderwe Co UctoBpemeHa xemotepanuja. Bo ctaguymotr T1-3 N2 m T4 NO-2 ce
npenopavysa 3padere CO nocrneagoBaTenHa Unm MCTOBpeMeHa XemoTepanuja unm camo 3paderse.’®
JlokanHOTO nekyBake Ha MeTacTa3n MoXe da ce OABMBa UCTOBPEMEHO CO JTIOKAnHOTO fekyBahe Ha
NPUMapHOT TYMOP BO rPagHMOT KOLL, 8 MOXe Aa ro cneam n 0CTaHaToTo NeKkyBake.

Bo cuctemartcknoT npernen Ha nutepaTypaTa 6ea aHanuaupanun 757 naumeHtn co HCPB co 1-5
CVHXPOHM UNN MeTaxpoHu meTactasu.'®® [lobap PS WHO (0-1) umaa 98 % on naumeHTuTe U aOBe
TpeTuHn of nauneHtTute B6ea BO paH cTtaguyMm Ha 6onecta (IA-IIB), ako He M 3emame npeasug
meTactasute. Onepaumja Gewe Hajyectata hopMa Ha NekyBawe 3a NpUmMapeH Tymop U MeTacTasu.
MpeavkTuBHUTE hbakTopy 3a NpexmnByBate 6ea CUHXPOHW uUnu MmeTaxpoHu metacTtasm (p < 0,001), N-
ctaguym (p = 0,002) n xuctonorujata ageHokapumHom (p = 0,036). Hajoobpa nporHosa umalue
rpynarta co MeTaxpoHu meTacTasn co 5-roguiHo npexusyBakwe of 48 %, naunmeHTUTe CO CUHXPOHU
meTacTtasu n NO ctagnym 36 % n nauymeHTute co N1/N2 ctaguym 14 %. He e jacHo ganu pesyntatute
Of Taa aHanu3a ce nocrneguua Of NeKyBaweTO UNU U 04 cenekuujata Ha naumeHtTuTe U Opyru
BNujaHKja.'>

Mpn 3adateHOCT Ha MeaujaCTMHANHWTE NUMMHKM ja3nu Kaj TMe NauMeHTW He ce npenopadvysa
XUPYPLLKO NeKyBake Ha NpuMapHMoT 6enogpobeH Tymop. ™’

Bo peTpocnekTMBHOTO uctpaxysare Ha 37 naumeHtn co HCPB 1 co cHxpoHn mo3o4HM meTacTasm,
KoUWTO Bune XMpypLUKA OTCTPaHeTu, 1- n 2-roguHOTO NpexusyBake nsHecysawe 62 % ogHOCHO
24 %."® Bo Toa ucTpaxyBahe NO3NTMBHMUTE MeaujacTUHANHWM NMMMHM ja3nu He nokaxaa BnujaHue
BP3 NMPEXUBYBaHKETO Ha NaUneHTUTE.

MocebHa noagrpyna Ha nauneHtn co HCPB ce nauneHTUTe CO AOMNOMHMTENHA conuTapHa nesuja Bo
KOHTpanaTtepatepanHute 6enu ppobosu. CucTemMaTCKMOT npernen Ha nurepatypata co uen
onpefernysarke Ha KpUTepuymuTe 3a pasnukyBawe Ha HOB MpMMapeH TyMop Wnu meTacTtasa fage
HeKoIKy hakTopu, konwTo 6u Moxene aa 6ugaTt NPeanKTVBHM 3a pasnnKyBawe Ha TMe NPOMEHU, HO
CO HMBHO 3emawe npeasug Oelwe yTBpAeH W rofneMm pu3nK oA norpewHa npoueHa.'” Ce
npenopavysa TWe NauMeHTM [a ce feKyBaaT Kako naumeHTM CO ApYr CUHXPOH MpuMapeH
6enogpobeH TyMop CO paguvKanHo foKanHo fnekyBawe co onepauuvja unu SBRT. Co gBaTta HauvHa,
Kako coO onepauuwjata, Taka M co SBRT, ce onuwaHu JOnroTpajHu npexueByBawa Ha Tue
I'IaLl,l/IeHTI/I.157' 160-162

Pesyntatute o pagukanHu npuctanu Kaj nauueHTy co onuromeTacTtasu BO Apyrn opraHm (Kako LWTo
Ce KOCKM, LUpH Opo6, HaabybpexHn Xnesau unu Opyro) ce TemenaT Bp3 Many peTpoCneKTUBHM
cepuun. Pesyntatute og npocnekTvBHaTa aHanu3a of ¢asaTta |, Bo kojaiTo NOBEKeTO MauneHTU
MMaa caMo efHa edMHCTBEHa meTacta3a u 6ea nekyBaHW CO CUCTEMCKa Tepanuja n pagukarnHo
3payete WM onepauuja Ha cuTe TYMOPCKM Ie3uu, MoKaxaa npexuByBake of 13 %, 6es
HanpeagyBake Ha Gonecta BO TekoT Ha 3 roavHuW.'® [MogaTouun 3a pesynTatute oA paguKarHuTe
npucTanu nNpu fekyBaHkeTo Kaj NaumMeHTn Co onuromeTacTaTcka 00MnecT co n3paseHn MonekynapHum
Mapkepu, KOULTO ce kaHanaaTtun 3a TKI unm umyHotepanuja, Hema.

Co HabrbyayBarwe Ha JOMroTpajHUM MpexuByBarba MpU NEKyBakeTO Ha MauWEeHTUM CO MPUCYTHU
MyTaLmu, OAHOCHO MOSEKYNapHU MapKepw, Kaj KOULITO ke YTBPAMME ONUronporpec, cé& noyecTo ce
pellaBame 3a nekyBawe CO abrnaTmBHu mMeToaM, kako wTo e SBRT unu onepauuja.'® 3acera Hema
nogartoun 3a paHOoOMU3npaHM UCTpaxxKyBaka, KOULWTO ou Aane CUrypHu 3aknydyouu mn npenopaku 3a
neKyBake Ha Te NauMeHTH.



3a nauMeHTM co rfoBeke CUMHXPOHM MeTacTasu ce mnpernopadyBa JleKyBawe BO MPOCMNEKTUBHU
KMUHUYKM UCTPaXyBaksa.

1.3.2. CncrteMcko neKyBake Ha AUCEMMHMPAH HECUTHOKNETOYEeH paK Ha
6enuTte Apo60BM 6€3 NO3HaATU MONEeKyNapHM MapKepu

KnvHudknTe nctpaxyBana of hasaTa 3 ja noTBpAMja BaxkHaTa yrora Ha nmyHoTepanujata (CPI, aHr.
check point inhibitor) Bo nekysaweto Ha gucemmnHmpaH HCPB, 6e3 ornea Ha xuctonorujarta, Kako BO
npeaTa, Taka U BO BTopaTa NMHuja Ha nekyBambe.

Membponusymab e gokaxaHO eduKkaceH BO MPBUOT pen fekyBawe Ha AnCeMUHMpaHa BonecT Kaj
nauymeHTn co HLUPB v Bucoka napaseHoct Ha PD-L1 = 50 %.%¢°

Cé noeeke gokasn mma geka KomOuHauujaTa Ha xemoTepanuja co umyHoTepanuja e noedukacHa
OTKONIKY caMO XemoTepanuja Bo npBaTta nuHuja Ha nekyBawe Ha aucemuHupaH HCPB. [se ronemu
paHOOMM3NPaHUN KNMHUYKU UCTPaXyBaka MoKaxaa 3Ha4YMTEeNnHO nogobpyBarke Ha NPEeXMBYBaHETO CO
nekyBake CO KOMBUHaUMja 04 uMyHOTEpanuja HacnpoTU camo CO XemoTepanuja, CO HamanyBake Ha
pU3NKOT of cMpT 3a 51 % kaj HECKBAMO3HMOT NOTTUM, OQHOCHO 3a 36 % Kaj CKBAMO3HMOT Tmn. 166 167

Co BKkpcTeHa crnopenba Ha ABe ronemu KIvMHWYKM UCTpaxyBaka Ce MoKaxa Aeka [o[4aBaeTo Ha
XemoTepanuja KOH UMyHoTepanwujata Kaj naumeHTu co n3paseHoct Ha PD-L1 = 50 % e HepaunoHanHo,
Oupejkn Hema CTaTUCTMUKM 3HAYajHa pasnuka BO CEBKYNHOTO MpeXuByBawe WM BpemMeTo A0
HanpeayBakeTo Ha Gonecta BO cnopenba co camo MMyHoTepanuja, a BO KOMOUHMPAHO NeKkyBahe
nma noBeke KonatepanHu nojasu. 65 166 168

UmyHoTepanujaTta co kombuHauuja Ha CPI (HuBonymab co nnunumymab) ce nokaxkysa kako edumkacHa
BO MpBaTta NuHuja Ha NnekyBawe Kaj naumeHTn co aucemmHmpad HCPB, 6e3 orneg Ha xuctonorujaTa,
BO gobpa onwrTa cocTojba, co rofiemMo onToBapyBake CO Tymopcku myTtaumm (TMB = 10 myTtauun/
Mb)_leg

JlekyBareTO CO XemoTepanuja Ha 6a3a Ha nnaTvHa ro NPOoAOIKYBa NPEXUBYBAHETO M ro nogobpysa
KBaAnMTETOT Ha XMBOTOT Kaj maumeHTn co gucemuHumpaH HCPB Bo gobpa onwTta coctojba. Toa ro
noTepauvja OageNnHn UCTpaxkyBaka, Kako U [Be nocrnedoBaTenHn meTta aHanuawn.'” Bo rpynata Ha
cute nauneHtn co HCPB Gelle gokakaHa koMnapaTuBHa edUKacHOCT Ha NoBeke KOMOMHaLMK Ha
nnatmHa C€O ywTe edeH UuuToCTaTMK of TpeTata reHepauuja (remumtabuH, JoueTtakcen,
(Hab)naknuTakcen).'* Ho, Toa He Baxu 3a kOMBUHaLUMja Ha nnaTuHa U NeMeTpekcen, KojalTo nokaxa
nobpa emrkacHOCT caMo Kaj HeCKBaMO3€eH pak.'”

MeTa aHanuaaTta Ha nogaTouMTe Ha OAAEeNHWUTE MauueHTH, BKIyYeHu Bo 10 KIMMHUYKU UCMIUTYBaksA,
He rMnokaxa pasnuka BO CEBKYNHOTO MpeXuByBawe BO TEKOT Ha XemoTepanujata Ha 6asa Ha
uMcnnaTuH Bo cnopenba co xemoTapanuvja Ha 6asa Ha kapbonnaTtuH. LiucnnaTtuHoT nmalle noBUCOKU
OOroBOPU Ha IeKyBaweTo BO BKynHaTa aHanusa (a, crnopeanvBu OAroBopuM BO KoMOGuHauumjaTa
uMcnnaTH — reMumMTabunH 1 uMcnnaTMH — naknutakcen). Ho, gokaxaHa e pasnuka Bo KO-nojaBute Ha
LMCnNaTMHOT U kKapBonnaTuHOT.

MpOCNEKTUBHOTO KIMMHUYKO WCTpaXKyBake MOKaXKa MOrofieM MpOoLEHT Ha OAroBOpWM M CropepnsiMeu
npexuByBaka Mpu nomana HEeBPOTOKCUMYHOCT W nomana notpeba of npemegvkaumja co
FMYKOKOPTMKOMOAN  NpU  JiekyBawe CO  HabnaknuTakcen/kapbonnmatMH BO  cnopegba  co
naknutakcen/kapbonnatuH wemata. [loronema edwukacHocT Oelle yTBpAeHa npen ce  Kaj
CKBaAMO3HWOT pak Ha 6enute gpobosu.'™



ATtesonusymab n HMBonymab ce gokaxaHo edmkacHM BO BTOpaTa NMHMja Ha NekyBawe Ha NauneHTy,
KOMLUITO MPEeTXodHO MpuMMUIe LemMu LITO coapXaT nnaTuHa, a He umyHoTepanuja, 6e3 orneg Ha
n3paseHocta Ha PD- L1, a nembponuaymab npu nspasHoct Ha PD-L1 Hag 1 %.17517®

Kaj nauweHtn co HanpegHat HCPB, kaj kouwTto 6Gonecta HanpegyBa Mo npBata fvHMja Ha
XemoTepanuja, NekyBaweTo CO XemoTepanuja o BTopa NMHWja BOOW KOH Mogobpu npexvByBaa.
Kako nopegHakBo eukacHM BO pPaHOOMM3MPAHOTO KMAMHUMYKO UCTpaXKyBake Ce MnoKaxaa
MOHOXeMoTepanujaTa Cco nemMeTpekcen wnu pgouetakcen.!” BaxHo e pga ce 3Hae pfeka
peTpocrnekTyBHaTa aHanusa ja NnoTBpAx eduKkacHoCcTa Ha nemMeTpekces Camo Kaj HECKBaMO3HMOT pak.
Kaj naumeHTtun co HanpegHaTt HCPB, kaj komwTo 6onecta Hanpegysa No npBaTta NuHWja Ha NekyBake
CO uUMyHOTepanuja co nembponusymabom, ce npenopadyBa fekyBake CO XemoTepanuja of npsa
NHWja Ha 6asa Ha nnaTuHa.'®

KomBuHupaHuTe wemMu 3a xemomTepanuja co NoBeke of e€deH LMTOCTaTMK BO BTOpaTa NvMHMja Ha
nekyesawe Ha amcemuHupaH HCPB cnopepn pesyntatoT Ha MeTa aHanu3aTa He ce nogobpu of
MOHOXxeMoTepanujaTa.®°

1.3.2.1. CucmemMcko nieKkyear-e Ha OuceMUHUpaH HeCK8aMO3€eH pakK Ha bennume
dpoboeu

CuctemMckoTo nekyBawe Ha OUCEMWHUPAH HECKBaMO3eH pak Ha Oenute ApoboBM ro npukaxysa
anroputamor 5.

MmyHoTepanujata co CPI ce nokaxa kako edmkacHa BO MpBaTa JiMHWja Ha neKkyBakwe Ha
HecKBaMO3€eH pak co m3paseHocT Ha PD-L1 = 50 %. Pesyntatnte Ha paHOOMWU3MPAHOTO KIMHUYKO
ucTpaxysame of asaTa 3 nokaxaa nogobap oaroBop Ha fekyBareTo, 3HAaYMTENHO NPOAOIKYBaHE
Ha BpeMeTo A0 HanpeayBake Ha 6onecrta U CEBKYMHOTO MpeXuByBake CO HamanyBakwe Ha PU3UKOT
of cMpT 3a 42 % kaj maumeHTu, nekyBaHu co nembponusymab Bo cnopegba co xemoTepanwja.
JlekyBareTo co nembponuaymab Gelue no6e3benHo, a KBAaNUTETOT Ha XMBOTOT Nogobap OTKOMKY npu
NeKyBaHEeTO CO XemoTepanuja.®

PHOOMM3MPAHOTO KNMHUYKO UCTpaxyBawe of dasata lll HajHanpen v nokaxa npuaobuBkute of
kombuHaumjata Ha MMyHOTepanujata co nembponu3ymad u Ha xemoTepanujata HacnpoTu camo
XemoTepanuja npu nekyBawe Ha C€ ylTe HerneKkyBaHW MauuMeHTM CO HeckBaMo3eH pak Bo gobpa
onwTa coctojba, 6e3 ornen Ha u3paseHocTta Ha PD-L1. Pe3ayntatute og McTpaxyBaweTO MoKaxkaa
nogobpyBawe Ha OArOBOPOT Ha neKkyBakweTo, 3HadYuMTeNnHo npoJoikyBakbe Ha BpemeTo Ao
HanpedyBake Ha 6onecta M Ha CeBKYMHOTO NPeXuBYyBake CO HamarnyBahe Ha PU3NKOT O4 CMPT oA
51% kaj naumeHTW, nekyBaHW co KoMGuHauuja o nembponu3ymab n xemoTepanuja Ha 6asa Ha
nnatnHa (nnatuHa/memeTpekcen) BO crnopegba co camo xemoTepanuja.'®® CrivdHum pesyntatv Ha
noronema eguKacHOCT Ha KOMOMHaUUM Ha MMyHOTEpanuja u xemoTepanuja Bo crnopeaba camo co
XeMoTepanuja nokaxyBaaT W HekouM Apyrn ucTpaxysara.'®: #2 PaHOOMWHM3VPAHOTO KIMHWYKO
ucTpaxyeawe of dasata |l nokaxa geka fofaBaweTO Ha ate3onu3ymab KOH xemoTepanujata Bp3
0asa Ha nnatMHa co OeBauudymad, 6e3 ormeg Ha u3paseHocta Ha [14-J11, 3HauuTenHo ro
npogospkyBa BpemeTo OO0 HanpegyBakwe Ha Oonecta Bo cnopegba co kombuHauumja caMo Ha
xemoTepanuja co 6eBaum3ymab, co HamanyBake Ha pPU3MKOT O HanpeayBawe Ha 6onecta 3a 41 % u
CO NMPOoJOITKYBaH-€ Ha MPEXMBYBAHETO CO HAMaryBake Ha PU3MKOT 04 CMPT 3a 22 %.'8!



[onemoTo NPOCNEKTUBHO KIMMHUYKO UCTPpaXyBaH€, KaKo U MeTa aHanmn3aTta Ha noeseke NCTpaxyBaHha
nokaxaa noronemMa eduKacHOCT (3HAYUTENHO MPOOOSIKEHO CEBKYNMHO MpeXuByBare) Ha
komOuHaumjaTa Ha uMChNaTMH CO nemeTpekced Bo crnopegba co KOMOMHauuM Ha nnatuHa co
reMumMtabuH Mnu goueTtakcen kaj nauMeHTU Co AMCEMMHUpPaAH HeckBamMo3eH pak.'’? BaxHo e ga ce
3Hae geka kombuHauwmjata co nemeTpekcen Kaj naumeHTM CO CKBaMO3eH pak goBede A0 nocnabu
npexuneyBama.'’

Kaj nauyneHTn co AucemMuHmpaH HeCKBaMO3€eH pak, paHOOMU3UPAHOTO KIMMHUYKO WCTpaXyBaH-e
nokaka 3Ha4uTenHU NpuaobUBKM BO CMUCIIA Ha MPOAOIIKYBaEe Ha CEBKYMHOTO MPEXMBYBahe Kaj
naumeHTn, KOMLITO MO NocTUrHatata npuaobuBka of nekyBakwe CO 4 LUMKIYCU Ha xemoTepanuvja Ha
6aza Ha nnaTMHa CO nNemeTpeKkces MpPOAOMKMIIE CO IeKyBawe 3a OApXyBawe CamMo CO
nemetpekcen.'s?

[onaBaweTo Ha GeBaumsymab KOH xemoTepanujata Ha 6asa Ha nnaTtMHa BO [Be pPasfuyHu
NCTpaxxyBawa, KOULITO n0Kpaj nnatuHa cogpxxea ywTe U naknutakcesn, n BO ABE MeTa aHanuau,
gosBefe [0 3HauuTenHo nogobpyBarwe Ha CEBKYMHOTO MpeXuByBawe MpU Marsky nororema
TOKCMYHOCT.'®*1¥" [putoa Tpeba fa ce uCTakHe Oeka BO WCTpaxyBawaTa Oea BKMy4eHU camo
nauMeHTn CO HECKBAMO3€eH pak 1 co MHOry gobpa onwta coctojba (PS WHO 0-1).

UmyHoTepanujata co CPl ce nokaxa Kako edukacHa 1 Kaj naumMeHTu CO QUCEMUHMPAaH HeCKBaMO3eH
pak BO BTOPa NUHWja Ha NeKyBawe, KOMLWTO Cé ywTe He Bea nekyBaHu co MMyHoTepanuja. 3acera ce
MO3UTMBHWN UCTpaxyBawaTa CO HMBONymabd, ate3onun3aymb u co nembponunsymad. Pesyntatute of
ABeTe paHOOMU3MPaHU KNMHUYKN UCTpaxKyBawa of padata 3 nokaxaa nogobpyBare Ha OAroBOpoT
Ha NeKyBaweTO W 3HAYUTENHO NPOAOIKYBake Ha CEBKYMHOTO MPEXWBYBake CO HamanyBake Ha
pU3NKOT of cMpT of 27 % kaj cuTe naumeHTu, 6e3 orneg Ha m3paseHocTa Ha PD-L1, kaj kouwTo
bonecta Hanpeaysana no fekyBakeTo CO nnaTuHa, ako bune nekysaHun co HMBonymab, Bo cnopeaba
CO poueTtakcen wunm co aTesonusymab BO crnopenba co gouertakcen.'™ "Pesyntatute op
paHOOMM3NPaHOTO KIMHUYKO UCTpaxyBakwe of pasata 2/3 co nembponmaymab Kaj naumeHTu co
n3paseHoct Ha N0-J11 21 %, nokaxxaa NPOL4OMKyBaHke Ha CEBKYMHOTO NPEXuByBake CO HaMarnyBahe
Ha pM3UKOT of cMpT of 37 % kaj naunmeHTuTe, NekyBaHu co nembponusymabd, Bo cnopenba co oHue,
KOMLUTO NpuMuie goueTtakcen.'”® Cute Tpu UCTpaxyBaka Nokaxkaa 1 nomarsky crnopegHun edekty npu
yekyBaneT0o co CPIl Bo cnopenba co nekyBaweTo CO AoLeTakcern.

Mo HanpegyBawe Ha Gonecta no xemoTepanuja Ha 6asa Ha nnatvHa, BO BTOpaTta fnuHMja Ha
nekyBake CO XxemoTepanuja 4o4aBaHeTO Ha aHTUAHIMOreH Nnek, Mana Morekyna Ha HUHTegaHub, KOoH
goueTakcen, BO TOMeMOTO MPOCMEKTMBHO PaHAOMU3MPAHO KIMHWMYKO WUCTPaxyBake MNokaxa
3HauMTenHo nogobpyBawe Ha CEBKYNHOTO MpexXuByBawe Kaj MauueHTM CcO AUMCEeMUHUpaH
ageHokapuMHoM Ha Benute apoboBKM NpM caMo MarkKy nororiemMa TOKCUYHOCT. 88

[oaaBameTo Ha aHTMAHIMOreH ek NpPOTUB PELIENTOPOT 3a BacKyrnapeH eHpoTenuvjaneH daktop 3a
pacT (VEGFR, aHr. Vascular Endothelial Growth Factor Receptor), Ha MOHOKONOHANHOTO AHTUTENO
Ha pamyumpymab KOH JoueTakcen, Kaj cuTe nauyweHtn co gucemuHupan HCPB, 6e3 ornep Ha
Xucrornorvjata, nokaxa 3Ha4MTEeNnHO noJoOpyBawe Ha CEBKYNMHOTO MNPEXMBYBake MpPU MPUITUYHO
3rorieMeHa TOKCUYHOCT M Kako nocrneauua Ha Toa CKPOMHU KIMHUYKM NpuaooumBeky. 1&°



1.3.2.2. CucmemMcko siekyeam-€ Ha duceMUHUpaH ckeaMO3€eH pak Ha 6esiume
dpobosu

CnCcTeMCKOTO feKyBawe Ha AWCEMMHMPaH CKBaMO3eH pak Ha Oenute ApoboBM o MpuKaxysa
anroputamoTt 6. imyHoTepanujata co CPI ce nokaxa edukacHa BoO npBaTa NiMHWja Ha NeKyBakwe Ha
CkBamMoO3eH pak Ha 6enute pgpoboBn co wmspaseHoct Ha PD L-1 = 50 %. Pesyntatute op
pagHOMU3NPAHOTO KITMHUYKO UCTpaxyBake of dasarta 3 nokaxaa nogobap oAroBop Ha NekyBareTo,
3HauMTeNnHO 3rofieMyBalk€ Ha BpPeMeTo [0 HanpegyBake Ha 6onecta M Ha CEBKYMHOTO
npexunByBake, CO HamarnyBakwe Ha puUsMKOT of cMpT o 37 % Kaj naumeHTu, NnekyBaHu Cco
nembponuaymab BO cnopegba co xemoTtepanujata. JlekyBaweTo co nembponusymab 6Gelwe
no6e3beaHO 1 KBAaNUTETOT Ha XUBOTOT Nogobap OTKONKY Npu NEKyBakeTO CO XeMoTepanuja.t®

PaHOomMM3npaHoTO KNUHUYKO UCTpaxyBawe oA ¢asaTa 3 Kaj HenekyBaHW MauMeHTU CO CKBaMO3EH
pak Ha Genute gpoboeu, 6e3 ornen Ha nspaseHocta Ha PD-L1, nokaxyBa geka KombuHauujata Ha
XemoTepanuvja co MMyHoTepanuja e noedukacHa O camMO XemoTepanuja BO npBata NuHWja Ha
nekyBake Ha AMCEMUMHUPAH CKBaMO3eH pak Ha Genute gpoboBu, OOHOCHO Adeka ro nogobpysa
OLroBOPOT Ha NEKYBaHETO, 3HAYUTEINIHO F0 3rofieMyBa CEBKYMHOTO MPEXMBYBaHE CO HamManyBake Ha
pU3NKOT of CcMmpT 3a 36 %, OAHOCHO 3HauuTenHo ro nogobpyeBa BpeMeTo OO0 HanpedyBawe Ha
bonecTa, Co HamanyBawe Ha pU3NKOT o4 HanpeayBawe Ha 6onecta 3a 29 %. 167190

Kaj naumeHTUTE CO AMCEMMHUpPAH CKBamMO3eH pak Ha GenuTte apobosu, BO gobpa onwTa cocTojda,
XemoTepanujata Ha 6asa Ha nnaTtMHa ro NPoOOIPKYBa NPEeXuByBaweTO U ro nogobpyBa KBanUTETOT
Ha XWUBOTOT.'™®

WmyHoTepanujata co CPI ce nokaxa kako edumkacHa u kaj naumeHTuTe Co AMCEMUHNPaH CKBaMO3€eH
pak Ha 6enute pgpoboBM BO BTOpaTa fMHMj@ Ha JleKyBawe, KOWLWITO MPEeTXO4HO npumunie
xemoTepanuja Ha 6asa Ha nnatuMHa, a ce ywTe He bune nekyesaHn Co uMyHoTepanuja. Pesyntatute
Ha paHAOMU3NPAHOTO KIIMHUYKO UCTpaxyBare oA (hasaTa 3 nokaxkaa nogobpysare Ha 04roBOpPOT Ha
NeKyBaHeTO 1 3HAYNTENHO NoAoOpyBare Ha CEBKYNHOTO NPEXUBYBake, CO HAaMarnyBake Ha pU3MKOT
of cmpT of 41 % kaj cuTe naumeHTn, 6e3 ornea Ha uspaseHocta Ha PD-L1, ako 6une nekyBaHu co
HuBonymab, BO cnopegba co pgouetakcenoT.!® Pedyntatute Ha paHOAOMU3MPAHOTO KIMHWYKO
nctpaxysamwe of ¢asata 3 nokaxaa nogobpyBare Ha OOrOBOPOT HAa MeKyBaweTO W 3HAYUTENHO
nNpogorkyBake Ha CEBKYMHOTO NPEXnByBawe CO HamasrnyBakwe Ha PU3NKOT O4 CMPT o4 27 NpOLEeHTH
kaj cuTe naumeHTn, 6e3 ornen Ha m3dpaseHocta Ha PD-L1, ako 6une nekyBaHu co aTe3onu3ymab Bo
cnopeagba co goueTakcen.'”” PesyntatuTe Ha paHOOMU3NPaHOTO KMMHWYKO UCTpaxyBake of chasaTa
2/3 co nembponu3ymab kaj naumeHTUTe co m3paseHocT Ha PD- L1 21 %, nokaxaa 3HauuTenHo
NpoAoIKyBawe Ha CEBKYMNHOTO MpexuByBawe CO HamarnyBawe Ha PU3NKOT oA CMPT of 26 % Kaj
nauneHTUTe, BO crnopeaba CO OHME nNauMeHTW, KOMWTO npumune pgouetakcen.'’® Cute Tpwu
UCTpaxkyBata Mokaxaa W nomanky crnopegHu edektn npu nekyesawe co LM Bo cnopenba co
neKkyBaHeTO CO goueTtakcen.

Bo BTOpaTta nuHuja Ha nekyBakwe AO0AABaH-ETO Ha paMyumpymabd KOH goueTakcen 3HauYuTeriHoO ro
NMPOAOIDKN CEBKYMHOTO MNPeXuByBake BO OOHOC Ha MOHOXemoTepanujata Co goueTakcen W Kaj
nauneHTUTe CO AUCEMMHUPAH CKBaMO3eH pak Ha GenuTe opoboBu, HO KNMMHWMYKaTa npuoobuBka ce
CKpOMHa. 1%



Pe3ume Ha npenopakute
CucmemMcKo nekyeaHh-e Ha QuceMUHUPaH HeCcUMHOK/Iemo4YeH pakKk Ha 6enume dpoboeu 6e3
Mo3Hamu MoseKynapHuU Mapkepu

« 3a naumeHtn co gucemmHupaH HCPB, 6e3 nosHatn monekynapHu mapkepw, 6e3 ornep Ha
xucTonorujata, Bo gobpa onwTta coctojba, co mspaseHoct Ha PD-L1 = 50 %, Bo npsaTta
NVHKWja Ha nekyBake ce npenopayysa MMyHoTepanuja co PD-L1 nxmbutop.

* 3a naumeHTu Co AMCEMMHMPAH HECKBaMO3€eH pak, 6e3 no3HaTn MonekynapHu uenu, Bo gobpa
onwrTa cocTojba, 6e3 ornen Ha udpaseHocta Ha PD-L1, Bo npBaTta nuHuja Ha nekyBawe ce
npenopavyBa neKkyBawe CO KoMbuHaumja Ha xemoTepanuja (Ha ©asa Ha nnatuMHa) co
nmyHotepanuja co PD-L1 nxmbutop mnu nekyBawe CO kombuHauuja Ha xemoTepanuvja (Ha
6a3a Ha nnaTtuHa) co umyHoTepanuja co PD-L1 uxmubutop n 6esaunsymab.

« 3a nauMeHTM CO AMceMMHUMpaH CKBaMoO3eH pak Ha 6Genute gpobosu, BO gobpa onwTa
cocTojba, 6e3 ormeg Ha wuspaseHocta Ha PD-L1, Bo npBaTa nuHWja Ha neKkyBamwe ce
npenopadvyBa nekyBake CO KOMOMHauuja Ha xemoTepanuja (Ha 6asa Ha nnatuMHa) co
nmyHoTtepanuja co PD-L1 nxmubutop.

* 3a nauneHTn co amcemunHupaH HCBP, 6e3 nosHaty monekynapHu uenu, 6e3 ornea Ha
XucTonornjata unu wmspaseHocta Ha PD-L1, Bo pobpa onwTta coctojba v CO NPUCYTHM
KOHTpavHOMKauuM 3a npuMmame Ha MMyHoTepanwja, BO npBaTa fMHWja Ha nekyBake ce
npenopadyBa xemoTepanvja Ha 6asa Ha nnatuHa. 3a MaumMeHTM CO CKBaMO3eH pak Ha
Genute gpoGoBu ce npenopayyBa Kkoja 6uno KomOuHauuja Ha nnatMHa cO edeH of
uutocTaTMuMTe of TpeTata reHepaumja (remumTabuH, BUHOpPEnGuH wunu TakcaH). Kaj
naumneHTV CO HecKBamO3€eH pak NpegHOCT Mma xemoTtepanuja Bo komOMHaumja Ha nnaTuHa u
nemeTtpekcen. [NemeTpekcen kaj ckBaMo3eH pak Ha benute Apo6oBu He ce NpUMeHyBa.

* Kaj nauneHTn co HeckBamo3€eH pak 1 Bo MHory gobpa onwTta cocTojba, BO npBaTta NMHMja Ha
neKyBam€ KOH XemoTepanuvjata Ha 6a3a Ha nnatuHa ce goaasa 6esaumsymab.

*  3anaumeHTtn co HCPB, konwTo BO NpBaTa NUHKja Ha NeKkyBake He NpuMmUIe MMyHoTepanuvja
(1 HemaaT KOHTpanHaMKaumm), No xemoTepanujata Ha 6a3a Ha nnaTvHa, BO BTopaTa fnvHuja
Ha nekyBake ce npenopavyBa feKkyBamwe Co umyHoTepanuja co CPI.

« [lo HanpeayBawe Ha GonecTta no npeaTa NUHWja Ha feKkyBake co MoHoTepanuja co PD-L1
nxnbuTop, BO BTOpaTa NMHMja ce npenopadvyBa xemoTepanvja Ha 6a3a Ha nnaTuHa crnopes
norope HaBeAeHWTe npenopaku.

* [lo HanpepyBawe Ha GomnecTta no npeaTa NvMHWja Ha fekyBake CO XxemoTepanuja u co
KOHTpavHOMKauun 3a npuMake Ha UMOHOTepanuja, BO BTopaTa fiMHWja Ha feKkyBakbe ce
npenopavyBa MOHOXemMoTepanuja co goueTtakcen (Ha kojwTo kaj cute HCPB, 6e3 ornea Ha
XucTonornjata, My ce pgogasa pamyuumpymab, a kaj caMO HecKBaMo3eH pak MoXe
HUHTe4aHub) unu nemeTpekcen (kaj HeCcKBaMO3eH pak, KOjWTO BO MpBaTta fvHWja Ha
neKkyBawe Ha nauMeHTW, KOWWITO BO nMpBaTta nuHWja Ha JleKkyBake He npumune
nemeTpekcen).

« [lonuxemoTepanuja BoO BTopaTa nNuHuja Ha nekysarwe Ha HCPB He ce npenopavysa.

1.3.3. Cucremcko neKkyBawe Ha gucemmHupaH EreP, AJlIK, POC1 nnu
BPA® no3uTMBEeH HECUTHOKINETO4YEH pakK Ha 6enuTte apo6oBu

Cuctemckoto nekyBawe Ha aucemuHmpadH EGFR, ALK, ROS1 wnu BARF nosutuBeH
HECUTHOKINETOYEH pak Ha benuTte OpoboBM ro npukaxyesa anroputamoTt 7. Npen goHecyBahweToO Ha
oanykarta 3a BMOOT Ha CUCTEMCKOTO NekyBawe Ha HanpegHat u gucemuHupad HCPB, Bo npumepok
Ha TyMOPCKOTO TkuMBO Tpeba fa ce onpepenaTt npeauktnBHute 6uomapkepn EGFR, ALK, ROS1 u
BARF. 3a mauvMeHTU co HeckBamO3€eH pak ce npenopadvyBa CTaTycoOT ga ce onpegenu pedrekcHo,
OfHOCHO 0e3 Gapare Ha ucnuTyBaka Of CTpaHa Ha JekapoT LWTO ro fekyBa nauMeHToT. 3a



naLMeHTM CO CKBaMO3€eH pakK, ornpeaenyBateTo ce BpluM Ha Gapake Ha OHKOMOroT, KOjLUTO ro Nekysa
MauneHTOT, CO COOABETHA KNMHMYKA MHAMKaUMja, NPef Cé Kaj HemnyLladn Unv nomnaan nauneHTu.

JlekyBaH-€TO CO TMPO3WH KMHA3HM WHXMOUTOpMK, HacodeHn npotmB EGFR og 1 v 2 reHepauuja, co
reputMHnG, epnotvHMG unu adatuHMbG, BO npBaTa nuHWja Ha nekyBawe Ha EGFR noauTtuHuM
naumeHTn, ce MOoKaxa Kako 3HauuTenHo noedumkacHo oA NeKkyBaweTo CO XxemoTepanuvja Ha 6asa Ha
nnatnHa. Toa nekyBawe BO 7 rofiemMu npoCnekTUBHU KIMMHUYKM UCTPaxXyBaka eqHO3Ha4YHo JoBene A0
JBanaTu MoronemM npoueHT Ha OAroBOpWM Ha NeKyBaweTo M Aynnupawe Ha CPeaHoTO Bpeme A0
HanpeayBakeTo Ha Bonecta Bo cnopenba co xemotepanujata Ha 6asa Ha nnatuHa. lNaumeHTuTe
umaa nogobap KBanuTeT Ha XMBOTOT M CPedHUTEe NpexuByBaka uaHecyBaa of 20 oo 35 meceum.
Pasnvkn BO cpedHOTO npexuByBawe Mery ABeTe rekyBawa Hemawe, dugejkm go 94 % op
naumeHTMTe BeJHaLl No HanpeayBakeTo Ha bonecTta Ha xemoTepanuja npuMmune nekysawe co EGFR
TKI. VicTto Taka ce nokaxa geka of nekyBaweTo co EGFR TKI npugobvBka nmaaT cuTe nauueHTw,
6e3 orneg Ha PS WHO wnu BospacTta.'!

JdopaBareTo Ha aHTMaHrMoreHWoT neka OeBaumsymab KOH eproTMHMO BO npBaTa fWHWjA Ha
nekyBahe BO KIMHWYKOTO UCTpaxyBawe of 3 hasda nokaxka 3HauuTenHa npugobveka BO cMucna Ha
noronem MpoueHT Ha OAroBOPM M 3HAYUTENHO NOoAOMro Bpeme 40 HanpedyBaweTo Ha bonecTta BO
cnopegba camo cO eproTMHWO, CO [OMOMHWTENHa TOKCUYHOCT, MOBP3aHM CO [oAdaBake Ha
b6eBaunsymab.*?

Bo aBe ronemu npocnekTMBHU UcTpaxyeamwa of dasata 3 EGFR TKI og 2 reHepauunja, adaTUHNG 1
OAaKOMUTMHMG ce nokaxkaa kako noedukacHun oa redputnHmnb.'** 1** Obara goBegysaa 4O 3HAUYUTENHO
nogonro Bpeme A0 HanpegyBaweTo Ha bonecta, a AakoMUTMHMG A0 3HAYMTENHO MOJONrOTPajHO
CEeBKyMNHO npexuByBawe. Ho, nekyBaweto co Tme gBa EGFR TKI Oelle noBp3aHO cO MNoBeke
HecakaHu ePeKTn, 0CODEHO KOXHU U raCTPOUHTECTUHATTHN.

"loneMo KNMHWMYKO UCTpaxyBare oA dhasaTta 3 BO NpeaTta fNMHUja Ha NEKyBaH-ETO MoKaXxa 3Ha4YnTenHa
npupobuska Ha EGFR TKI og 3 reHepaumja Ha ocumepTvHMG BO cnopegba co craHAapgHOTO
nekyBare co redutnHMG mnm epnotuHub. U Ttoa, ocumepTtvHMG goBede A0 3HAYMTENHO MOBMCOK
OOroOBOP M 3HaAuUTenHO MoJoMro BpemMe A0 HanpedyBawe Ha 6omecTta, cpegHOTO Bpeme Ao
HanpedyBakeTo Ha Bornecrta BO rpynata co ocumepTuHub msHecysawe aypu 18,9 meceum, a ce
HaBecTyBa M nogobpo CeBKynHO npexuByBake. % OcumepTnHMG Gelle noBp3aH M CO 3HAYUTENHO
noronem npoueHT Ha ogrosopu Bo LIHC v npogonxysawe Ha cpedHOTO BpemMe [0 HanpeayBakeTo
Ha 6onecta Bo LUHC kaj cute BKNyyYeHn naumeHTu.

Mpu nexkyearweTo co EGFR TKI ce pa3suBa pesucteHuuja. Hajuectata npuunHa 3a pesucteHLmja Ha
EGFR TKI og 1 wnn BTOpaTta reHepauuja (okony 60 % naumeHTM) e nojaBaTa Ha pPe3nCTEeHTHaTa
mMyTauuvja T790M, KojawiTo MOXeme Aa ja AoKaKeMe Ha 3eMeH MPUMEpPOoK O NPUMaPHUOT TYMOP Unu
MeTacTasa BO MPUMEPOK Ha KpB Ha naumeHToT (uupkynupadka Tymopcka AHK - u[HK). Kaj
naumeHTuTe co npucytHa mytaumja T790M Kako UCKNy4YUTENHO ePMKacHO Ce Mokaxa NeKkyBaHeTo Co
ocumepTnHnd, EGFR TKI cneumnduyeH 3a Taa myTtaumja. Bo ncrpaxysamweTo of 3 hasa nekyBaweTo
CO OCMMEpPTMHUO Kaj TMe naumeHTU foBede OO0 3HAYUTENHO MOAONro Bpeme [0 HanpefyBake Ha
bonecTta Bo crnopegba co xemoTepanujarta, 3a okony 70% ce Hamanu pusnKOT of HanpedyBawe Ha
bonecTta, cpegHOTO Bpeme OO HarnpepyBakwe Ha 0Oonecta co ocumepTuHn® wusHecysawe 10,1
mMeceun.**® M Bo Toa nctpaxyBahe ce nokaxa Bucoka edhmkacHoOCT Ha ocumepTuHnG Bo LIHC.

[lBe ronemm npoCNeKTUBHM WUCTpaxyBaka of 3 asa Mnokaxaa 3HauuTenHa npugobuBka of
nekyBarweTo co ALK TKI kpn3oTuHub nnmn co ALK TKI uepntuHn® Bo cnopenba co xemoTtepanujaTa



kaj naumeHTn co ALK nosmtueHa HCPBE. N gBata neka noBegoa 40 3HAYMTENHO MOBUMCOK OArOBOP U
nogonro BpeMe OO HanpedyBake Ha GonecTta Bo crnopefba co xemoTepanujaTa.l®” % HecakaHute
ecbekT Ha [gBaTa neka Cce pasnukyBaaT, CO HeWTO MOorofieM MpoLeHT o0cobeHo Ha
racTPOMHTECTMHANHA TOKCUYHOCT Kaj LepuTuHMOOT. BaxHo e ga ce 3Hae geka MpOCMeKTUBHOTO
nctpaxysarwe of 1 cdasa nokaxa CnopeanvBu KOHLIEHTPALMM Ha LEepUTUHMO BO KpBTa CO nomana
raCTpOMHTECTMHANHa TOKCUYHOCT, ako Jos3aTta ce Hamanu of 750 mr npen jagewe Ha 450 mr 1
[OHEBHO CO XpaHa, LWTO cera e 1 npenopadaHa go3a Ha LepuTtnHmo.**°

[MoBeke ronemn NpoOCNEKTUBHM UCTpaxyBawa oA pasaTta 3 nokaxkaa noronema ecdukacHoct Ha ALK
TKI og 2 n TpeTa reHepaumja kako To ce anekTuHub, GpuratuHub, nopnatmHnb BO cnopeaba co
KpM30TMHUG BO NpBaTa NMHUja Ha nekyBame.?**2% AnkeTuHNO, GpuraTuHMG, nopnaTnHMG aoBenoa fo
3Ha4MTEeNHO nogobap oAroBop M 3HAYMTENHO NOAONT0 BPEME A0 HanpeayBake Ha 6onecta, 3a okony
50% ro Hamanuja pu3nkoT of HanpefdyBake Ha bonecta. Bo egHo of ncTpaxyBaraTta, BpeEMETo O0
HanpeayBakeTO Ha BonecTa nNpu nekyBawe CO ankeTuHub Tpaewe gypu 34,8 meceuun. OcBeH Toa, U
HOBMWTE reHepauumn Bo cnopenda co kpu3oTuHMb JoBeaoa 4O NOBUCOK NPOLEHT Ha ogrosopu Bo LIHC
W 0O 3HA4YMTENHO MOJONIO BpeMe A0 HanpenyBake Ha bonecta Bo LIHC, kako kaj naumeHTn co Beke
npucyTHu metacTtasn Bo LUHC Taka v kaj nauneHTn 6e3 HuB.

Mpn nekyBaweTo co ALK TKI cekoraw goara g0 HanpegyBakwe Ha Gonecta. Pe3nCTEHTHOCT BO
Hajronem fen ce jaByBa MO OKONy efHa rogMHa 1 BO Hajronem Aen e nocrneguvua o4 nojaByBake Ha
ALK wmyTtaumm Bo ALK npepacnopegyBarwata. bonecta BO HajromemM pfgen ocTaHyBa Ce€ ywTe
yyBcTBUTENHA Ha ALK TKI og HoBaTa reHepauuja.

[Be ncrpaxyBara of ¢asata 3 nokaxxaa ronema edmkacHocT Ha ALK TKI gypu n npu Hanpeagysahe
Ha GornecTa no fnekyBawe CO KPU3OTUHWG. N LepUTUHMG 1 anekTMHWG NoKaXkaa 3HAYMTENHO NMOBUCOK
MPOLEHT Ha OArOBOPM, KaKO WM 3HAYWTENHO MOAONro BpeMe [0 HanpeayBaweTo Ha Gonecta npu
nekyBawe co ALK TKI Bo cnopepba co xemoTtepanujaTta.?** 25 OgroBopute 6ea 3a 10x noBucoku, a
PU3NKOT Of HanpedyBawe Ha Gonecta Bo cnopeaba co xemoTepanujaTa U3HecyBalle nomarnky og 80
%.

lMoBeke ncTtpaxyBawa of dasata 1 u asata gBa nokaxaa ronema edukacHoct Ha ALK TKI of
crnegHUTe reHepauum, Kako WTo ce bpuraTmHMb 1M nopnatuHMG, kaj NPeaxo4HO NEeKyBaHW NauueHTw.
Tue nekoBum of HoBaTa reHepauuvja Aobpo ja npemuHyBaaT M xemaTtoeHuedanHaTa Gapuepa.
Bpuratnimb Bo nctpaxysarweTo BO ¢hasata 2 nokaxa 54% Ha ogrosopu Hageop og LUHC v gypu 67
% oprosopwu Bo LIHC kaj naumeHTV co HanpegyBake Ha 6onecta no nekyBaHweTo CO KpU3OTUHMO, a
CpeadHOTO BpeMe [0 HanpenyBaweTo Ha bonecrta msHecysawe gypy 12,9 meceun.’®® U nekot og 3
reHepauvja noprnatuHub mMmMa MHory gobpa eduKacHOCT Kaj MauueHTMTe CO HanpedyBake Ha
6onecta npu ALK TKI, He camo no nekoT oA 1 reHepauuja Kpu3OoTWHMO, TyKy M MO NEKOT of 2
reHepauuja anektuHunb. JlopnatnHnb Bo 2022 rognHa e ogobpeH 3a TpeTMaH BO npBa fnuHuja.

[MoBeke oncepBaUMCKM UCTpaxyBaka M NOTBpAMjA WUCKIYYUTENHO [OMrMTe npexuByBakwa Ha
naumeHtuTe co ALK nosutneseH HCPB, konwto gobune noeseke nuHum Ha nekyBawe co ALK TKI, co
CPeAHO CEBKYMHO NpexuByBake A0 89 Meceun BO peTPOCNEKTUBHOTO UCTpaxyBame.?% [Mopagu Toa
Of1 roNeMo 3Hauyere e nocriejoBaTenHoTo nekyeawe co noseke ALK TKI.

Cé noBeke nmogaTouu yKaxkyBaaT Ha Toa [eka onpegernyBaweTo Ha ALK myTauuute BO TEKOT Ha
nekyBakeTO (BO KpBTa WM BO TKMBOTO) M KOH Toa npucnocobeHnot u3bop Ha ALK TKI, e
HajaobpVOoT HauYMH 3a NOCTUrHYBake Ha AONrN NPexuByBawa Ha nauneHTute co z ALK-no3ntuseH
HCPB.



Kaj nmaumeHtTuTe co HanpegyBawe Ha Gonecta camo Bo LUHC wnu Bo HagbybpexHaTta xnesga e
COOABETHO, cropeq nogaTtouuTe Of OfcepBauuUCKOTO WCTpaxyBawe, IoKarHO 3payvyere unm
XVPYPLIKO OTCTPaHyBawe Ha MeTacTasuTe U NpoJoriKyBarwe Ha JiekyBanweTo co nctmotr EGFR TKiI,
oaHocHo ALK TKI.208

IMpocnekTUBHUTE KIMMHUYKM NCTPaXKyBara og dasaTta 1/2 n eBporncKOTO KOXOPTHO NCTPaXKyBake Kaj
petkn naumeHTn co ROS1 nosutuBeH pak Ha OGenute ApoboBuM NOTBPAMja MHOry ronema
emKacHOCT Ha KpU3oTUHKO.2°212 Ha nekyBaweTo ogroBopuja oo 80 % of naumeHTuTe, a cpegHoOTo
BpeMe J0 HanpeayBaweTo Ha GonecTta n3Hecysalle Ao 19 meceuum.

N nekyBaweTo CO LEpUTUHMO BO NPOCNEKTUBHOTO WCTpaxyBawe of ¢asaTa 2 Mmalle BUCOK
NpoLIeHT Ha 0AroBOp M CpeaHo Bpeme A0 HanpeayBakwe Ha 6onecta oa aypu 19 meceum kaj ROS1-
MO3UTUBHU NaLMEHTU, KOULITO NpPeTxoaHo He npumane TKI.?2Ho, Toa nekyBare He Gelle epukacHo
kaj Man 6poj Ha NauneHTH, KOMLLTO Gune NPeTXoaHO NEKYBaHN CO KPU3OTUHUG.

WcTpaxyBaweTo of (pasata 2 Kaj nauMeHTM cO WHaky petkata BRAF V600 wmyTtaumja ja
MHXubuTOopnTe pabpadcdeHnd K TpameTMHMO kaj nauueHTuTe co amcemuHupaH HECPB. Taa
koMOuMHauwvja BO NpBaTa fnvHWja Ha fnekyBakwe AoBeAyBalle A0 BUCOKM 64 % oarosBopu, a CpeaHoTo
Bpeme [0 HanpeyBake Ha Gonecrta n cpefHOTO CEBKYMHO MpexuByBakwe M3HecyBaaTt gypu 10,9,
oJHOCHO 24,6 meceLn.?*

Bo ogHoc Ha pesynTatuTe of MeTa aHanusaTa, JieKyBakeTo COo MMyHoTepanuja camo co CPI, kaj
NpeTxogHo nekyBaHW naumeHTn co EGFR noantmeBeH HCPB, Hema npmaoOviBkM BO CEBKYMHOTO
npexusyBake BO crnopegba co xemotepanuvjata.?’® U ogaenHyn nomann NcTpaxyBarwa He nokaxaa
edmKacHOCT Ha MoHoTepanujata co CPl kaj EGFR nnn ALK nosutuBHa Gonect. Pesyntatute of
NMPOCNEKTUBHOTO MCTpaxyBake of hasata 3 nokaxaa 3HauyuMTenHu npuaobumeBkn o kombuHaumjaTa
Ha CPl atesonm3symab co GeBaumsymab u xemoTepanuja HacnpoTu camo co 6GeBauusymab u
xemoTepanuvja u kaj EGFR n/vnn ALK nosuTuBHaTta noarpyna nauneHtn.’®! CurypHu nogartoum 3a
edmkacHocTa Ha uMyHoTepnaujaTa kaj ROS-1 unu BRAF nosutueseH HCPB He ce gocTtanHu.

Pe3ume Ha npenopakuTte
Cucmemcko nekyesawe Ha OucemuHupaH EGFR, ALK, ROS1 unu BRAF no3umueeH
HecUumHoOK/iemo4eH pak Ha 6ennume dpoboesu

* Kaj cute nauneHtn co EGFR nosutuseH, aucemunHmpan HCPB, 6e3 ornea Ha coctoj6aTa Ha
PS WHO wnnu Ha Bo3pacTa, BO NpBOTO fiekyBawe ce npenopadvysa rekysarwe co EGFR TKI
(reduTnHNMG, epnoTuHMboM, adpaTMHUG unn ocumepTMHNG). Kaj nauneHTn 6e3 npuapyxHu
3abonyBara UMM KOHTPaMHOUKaLUM € MOXHO WCTOBPEMEHO feKyBahe CO eprioTMHWG K
besBaumsymab.

» Mpu nojaBa Ha HanpepyBawe Ha 6Gonecta Ha EGFR TKI og 1 wnn 2 reHepaumja ce
npernopavysa 3emMare Ha KpB U onpepenysarwe Ha pe3ncTeHTHaTa mytauuja T790M Bo
cDNK. AKko TecTOT e HeraTuBeH, ce nperopadvyBa MOBTOPHO 3eMake Ha TYMOPCKO TKMUBO
3a onpegenysare Ha MyTaumjata T790.

* Bo cnyyaj Ha gokaxaHa pesucTeHTHa MyTaumja T790, Kaj NnauneHTUTe No HanpegyBake
Ha Gonecta Ha 1 wnn 2 reHepauvja EGFR TKI ce npenopadyBa nekyBake CO
OCMMEepPTMHUO, a BO cryyaj ako Taa MyTauuja He ja Hajoeme, xemoTepanuvja Ha 6asa Ha
nnaTtuHa. MNpogorkysawe Ha rekyBaweTo co EGFR TKI 1 nctoBpemeHo BknydyBarwe Ha
XemoTeparnuja He ce npenopavysa.

» Kaj cute naumeHtn co ALK-nosutueeH ancemmnHmpaH HCPB, 6e3 orneg Ha PS WHO wvnu
Ha Bo3pacTa, BO MpPBOTO JieKyBake Ce MnpenopadyBa JieKyBake CO KpM3OTUMHUG,



LepuTnHnO, anektuHub, GpuratmHMO, nopnatMHMG. ANekTMHMG u noprnaTuHo6 wumaaTt
nNpeaHocCT npen cé kaj naumeHTn co metactasu Bo LIHC n 3a cnpevyBake Ha nojaByBake
Ha meTacTasu Bo LUHC .

* Kaj cute ALK-no3anTMBHM nauMeHTM Mo HanpedyBaweTo Ha Oonecta Mpu NnekyBawe CO
KpU3oTMHUG ce npenopayyBa nekyBakwe CO LepUTMHUOO, anekTuHub, nopnatmHub unu
OpuratuHmG.

» Kaj cute naumeHtn co ROS1 nosntmeeH gucemmnHupaH HCPB, 6e3 orneg Ha PS WHO Bo
NPBOTO fNeKyBake Ce npenopadyBa NeKkyBake CO Kpu3oTUHMO unu nopnatuHub. Ako
HajnpBO MpuMKne xemoTepanuja , TMe ce npenopadvyBaaT BO MpBaTa crnegHa NuHuWja Ha
rnekyBam-e.

* Kaj cute naumeHtTn co BRAF nosutuBeH aucemuHnpadH HCPB Bo npBata nuHuja Ha
nekyBaH€e ce npenopadvysa fnekyBawe co fabpadeHnd n TpameTmHuG.

* Bo cnyyaj Ha onwuronporpec (npeg cé Bo LIHC wnu HapbybpexHata >xnesga), npu
HanpeayBawe Ha 6onecta npu npsoto TKI nekyBawe, MOXe Aa ce MPOAOIKU CO UCTOTO
TKI nekysar€e co fofaBaw-e Ha roKarnHo rnekysame.

* JlekyBarweTo co CPI BO MoHOTepanujaTa kaj nauneHTn co gemHnpaHn MorekynapHmu Lenm
He ce npenopadyBa. Kaj naumeHTn, kaj kouwTo Oomecta HanpegyBa Mno MNPETXOAHO
nekyBawe co EGFR, ogHocHo ALK TKI, moxe ga ce pasmucnu 3a koMOuHMpaHa Tepanuja
co aresonu3ymab, 6esaumsymab m xemotepanuja. M1 Toa Bo cnyyaj Ha gobpa onwTta
cocTtojba (PS WHO 0-1), oTCyCTBO Ha KOHTpauHAuKauum 3a cute NekoBu Bo KOMBUHaumja u
UCLIPNEHO LIENHO NeKyBah-e.

1.3.4. CucteMcko neKyBaHw-€ Ha onpegeneHu rpynm naumMeHTu co
AUceMMHUpPaH pak Ha 6enute apob6oBwm

1.3.4.1. CucmeMcKoO 1eKyeaH-e Ha cmapu siuya

MHOry6pojHu nctpaxkysamwa rm noTBpAvja NpuaobmBKkMTe of NeKyBawkeTo CO MOHOXeMoTepanuja Kaj
cTapu nuua co HanpegHat HCPB Bo gobpa onwTa coctojba. [1Be MeTa aHanuan nokaxkaa nogobap
OLroBOP Ha NeKyBaweTO CO XemoTepanuvja Ha 6a3a Ha nnatvHa Bo crnopeaba co MOHOXeMoTepanuja
6e3 nnaTnHa, a eaHa oA HMB NoKaxa 1M Nogobpo CEBKYMHO NpexuByBake.?°

XeMoTepanujata Ha 6a3a Ha nnaTuHa vMa noBeke NMPUAPYKHU NOjaBM O MOHOXeMoTepanujaTa, a
npeaHnyun pebpunHarta HeyTponeHnja n CMpT NOBpP3aHa Co cenca.

Kaj ctapute nuua npen BoBeAyBaweTO Ha CUCTEMCKOTO JleKyBake Ce npenoradyBa ceondaTtHa
repujaTtpmMcka npoLeHa, KojaluTo BKIydyBa NpoueHa Ha onwTaTa cocTojba, npugpyxHute 6onectu m
coCTOjOu, couwWjarHO-eKOHOMCKWUTE YCIOBW, KOTHMTMBHA W eMouMOHanHa npoueHa, npoueHa Ha
yxpaHeTocTa, dapmakosiowka npoueHa (6poj Ha NeKkoBM, MOXHW WHTEpakuuMu) U npoueHa Ha
repujaTpuckuTe CUHAPOMU (AeMeHuuja, AenupuyM, NagoBu, CMOHTaHW KpLlera Ha KOCKK).2Y

EdwmkacHocta Ha EGFR vnu Ha ALK TKI kaj ctapute nuua e crnopegnvea co edukacHocTa Ha Tue
nekyBarba Kaj nomnagu nuua.

Moag-aHanuanMTe Ha paHOOMM3NPAHOTO KIMHUYKO UCTPaXKyBarbe Mokaxaa Aeka MMyHoTepanvjata e
KOMNapaTMBHO edmKacHa Kaj cTapuTe nuue BO OOHOC Ha MIlaguTe nauueHTu, Kako BO npBaTa, Taka u
BO BTOpaTa fMHMja Ha nekyBake. VIcTo Taka ce cnopegnimem 1 HycrnojaBuTe. 165 175178



1.3.4.2. CucmemMcko sieKy8aH-e Ha rnayueHmu 8o siowa onwma cocmojba

Kaj naumeHTute co PS WHO 2 xemoTepanujata Bo cnopeaba co HajgobpaTa Hera 3a noggpluka BO
noBeke MHAOMBWMAYaNHW UCTpaXyBara AoBeAyBa OO MPOAOIHKYBake Ha NPeXrByBaweTO U NOoAoOpeH
KBanuteT Ha XMBOTOT. MeTa aHanm3aTa nokaxa MnororieM MpOouEeHT Ha oAaroBopy M nogobpo
npexuByBakwe Kaj nauMeHTM Cco XxemoTepanumja Ha 6asa Ha nnatmHa BO cnopegba co
MOHOXeMoTepanuja, u Nokpaj NoBeke O4YeKyBaHWN HycnojaBu.>®

Kaj onpepeneHn nauueHTM nowarta onwTa coctojba e nocneguua o 6Gonecta m moxeme fa
oyekyBame nogobpyBare Ha cocTojbata no xemotepanujata. Kaj gpyru nak, nopagy npuapyxHu
3abonyBara U xemoTepanuvjaTa, MOXe Aa odekyBame NOHAaTaMOLLHO BriOLyBake Ha cocTojbara.

Mopatouun 3a edmkacHocTa n 6e3beaHOCTa Ha XxemMoTepanujaTa kaj nauMeHT BO MHOTY folia onwTta
cocTojba He ce gocTtanHu. LlenHute nekosn Moxe 6e36e4HO Aa ce kKopucTaT M Kaj MauneHTu Bo foLua
1 MHory nowa PS WHO.#¢

Ha pacnonarakbe uma manky nogatoun 3a edwmkacHocTa u 6e3begHocta Ha MMyHOTepanujara,
Ovoejkm nauveHTMTE BO fowa onwTta coctojda BO Hajronem pgen ©6ea wucknydeHu of
pPaHOOMMWHU3MPAHUTE KIYYHW MWCTpaxyBakba Ha WMyHoTepanujaTa. KnMHUMYKOTO UCTpaxyBawe COo
HMBoNymab nokaxka nomana eguKacHOCT U cropeasiMBy HyCcrnojaBu Kaj NaluMeHTn BO Moriowa onwTa
cocTojba Bo cnopeaba co naumeHTUTe BO obpa onwTa koHauuwmja.?°

Pe3ume Ha npenopakute
CucmeMcKo nleKyeawe Ha cmapu Juya U CUCMEMCKO JleKyeaH-e Ha nayueHmu eo Jsowa
onwma cocmojba

» Kaj naumeHTn noctapm og 70 roanHn Bo gobpa onwTa coctojba U co cooaBeTHa PyHKLUMja
Ha BHaTpelHuTe opraHu, 6e3 3HayajHM WUCTOBPEMEHW WHTEPHWUCTUYKM 3abonyBana, ce
npenopadysa xemoTepanuja Ha 6asa Ha nnaTuHa. [NaumeHTuTe, KOULWTO He Ce COOABETHM 3a
TOa, ' NeKkyBame co MOHOXemoTepanuja.

« Kaj noctapute nauveHTM ce npenopadyBa neKyBake CO MMyHOTepanuja (kako
MOHOTEpanuja, Taka U MOHOTepanuja BO KOMOMHauuja cO xemoTepanuja) 3aBUCHO Of
CTaHgapAHMTe Npenopaky Bo NpBaTa v BTopaTa nvHuja.

* MNpen koHeyHaTa oanyka 3a fekyBawe CO xemoTepanuja unv nMyHoTepanuja Kaj ctapute
nvua ce npenopayysa LenocHa repujaTpucka npoueHa.

* Kaj ogbpaHu naumeHTM BO fowa oOnwTa cocTojba uma MOXHOCT 3a feKyBawe CO
xemoTepanuja Ha 6asa Ha nnaTuHa, JOKOMNKY € MOXHO CO kapbonnaTtuH, a Kaj octaHaTuTe
MOHOXemoTepanwja.

* Kaj naumeHTM cO MHOry nowa onwTta cocTtojda He ce npenopadyBa JekyBawe CO
XemoTepanuja Unn umyHoTepanuja, Ao4eKa Npu feKyBaweTo CO LEefHW JIeKOBM U Hema
orpaHudyBare BO OAHOC Ha CTapocTa Wim onwTata KoHauuuja.

* Ho, cekorall, Kako kaj cTapuTe nvua, Taka 1 Kaj nauMeHTuTe BO Jolia onwTta cocTojba, 3a
neKkyBaH-€TO CO XemoTepanuja Tpeba BHMMaTENHO Aa ce pa3Mucnn, Aa ce nnaHupa u ga ce
pakoBoaMW.

1.3.5. OnwTn NpMHUMNU Ha NeKyBak-€TO Ha HanpeaHaT pak Ha 6enuTte apo6oBU
lMpecTtaHyBak€TO CO MylLeHe Kaj MauMeHTUTe CO pak Ha Genute apoboBu MOXe ga ro nogobpu
NCXOAOT oA nekyBameTo. [MylereTo MoXe HeraTMBHO Aa BNujae Ha edurKacHOCTa Ha CUCTEMCKOTO
nekyBame.?!



Camo nanujaTMBHO FeKkyBake UINM [04aAeHO KOH crieumduyHa OHKOJOLIKa Tepanuja rM Hamarysa
cumnToMnTe Ha Gonecrta, ro nogobpyBa KBanmMUTETOT Ha XMBOTO M ro nogobpyBa CEBKYMHOTO
npexuByBake Ha NaUMeEHTUTE CO AUCEMUHUPAH pak Ha 6enute opobosu.??

CnpoBenyBakmeTO Ha CUCTEMCKO NeKyBake O CTpaHa Ha cneuujanuct obydeH 3a Toa ru ogobpysa
NcxoamTe Ha nekyBameTo.?%

Pe3nme Ha npenopakute
Onwmu npuHyunu Ha CUCMeMCKOMO JlIeKyeare Ha pak Ha 6esilume dpoboesu
* Ha naumeHTuTE BO KOj BKMNO CTagnym Ha pak Ha 6enuTte opoboBK MM ce npenopadysa aa
npecraHar ga nywar.
* Kaj cute naumeHTtn co ancemmuHmnpad HCPB, 6e3 ornea Ha cneundUYHOTO feKyBaHe ce
npenopavysa T.H. paHa nanuvjaTneBHa Hera.
* CunCTEMCKOTO neKkyBare ro cnpoBeayBa camo CreLmnjanmcT Co AOKaKaAHO 3HaeHe U
NCKYCTBO BO 06nacta Ha CUCTEMCKOTO NleKyBake Ha pak. [lpenopayaHnTe WeMn Ha CUCTEMCKO
fnlekyBake Ce camo MNpuONMXKHO ynaTCTBO 3a O03UTE M KOMOMHAUMUTE Ha JIEeKOBW, CEKOj
crneumjanicT NMYHO o4rosapa 3a npumeHeTarta Lema.

1.3.6. NMNanujaTuBHO 3payer-e

ManujaTuBHWTE 3payera ce edUuKaceH HauvMH Ha JeKyBake Ha NauMeHTVM CO NPOLUMPEHU UIK
NOKOpervoHanHo HanpeaHaT oopMu Ha pak Ha Genute apo6oew, kora Gonecta e Heusnevmsa, Kora
CUCTEMCKOTO JIeKyBak€e € UCLIPMNEeHO U Kora KOHTPONMpPakeTo (UK CNpevyBakeTo) Ha CUMNTOMUTE Ha
Gonecta 1 KBanUTETOT Ha XXMBOTO Ce HajBakHaTa Lien Ha NekyBamweTo.??? HajuecTo nanujatueBHo ce
3payaT MeTacTasu Ha KOCKWUTe 1 MO30KOT U NpumMapeH 6enoapobeH Tymop.

1.3.6.1. 3pavyen-e Ha npumapeH 6e100pobeH mymop

ManvjaTMBHOTO 3pavere Ha NpMMapeH TyMOp € MHOAMLMPAaHO Kaj NauneHTu co guceMmHmpana dopma
Ha Oonecrta, Kaj KOMWTO BO MpedeH MfnaH ce CUMMMATOMW WM 3HaUM KOWULWITO TELKO MOXe [da ce
KOHTpOnupaaT Kako nocrneguua oA fOKOPEerMoHaneH pacT Ha TyMOpOT, ako TYMOPOT, KOjWTO Tn
npegusBukyBa npobnemunte, Moxeme Aa ro ondatume BO MOMETO WTO Ce 3pauym.?’s 224 225
MannjaTnBHOTO 3payere Ha NpuMapeH 6enogpobeH Tymop Aoara npeaBua U Npu orpaHmdeHa gopma
Ha Gonecra, Kora 3pavyereTo CO pajuKanHa 4o3a He € MOXHO Nopaan HEMOXHOCT 3a MOCTUIHyBaHe
Ha pecTpMKUMM Ha 34paBM TKMBA W CO 3padereTo cakame [a MOCTUTHEME OAfoXyBawe Ha
CMMMNTOMAaTUKaTa, Kako U Kaj MaumeHTn Co foLlia KoHAMUMja, KOUWTO He 6K nogHene KoMNukaumm og
paavKanHo rnekyBame.?

TunNnYHUTE WHOUKaUMM 3a 3payvere Ha npumapeH TymMOop Ce: XeMONTU3W, Kawnuua, AWChHeja,
ONCTPYKTUBHa MHEBMOHMja, Aucdarunja nopaguM Komnpecumja Ha TyMOPOT, CUHAPOM Ha ropHaTa BeHa
kaBa, cTpugop. Kora cumntommte ce nocrneguua o4  ManureH nneBpaneH  M3nuB,
nMMdaHrmokapuuHomaTtosa unm MyntunobapHa/gmndysHa 3adateHocT Ha 6enogpobHNOT NapeHxum,
3paderse Ha benute apoboBM He e MHauUMpaHo.??*

MHOry6pojHM  MPOCMEKTMBHM  paHAOMM3WpaHM  UCTpaxkyBawa CO  PasfUYHU  pexuMu  Ha
dyHKUMOHMpPae ja [okaxaa edukacHoCTa Ha nanujaTMBHOTO 3payerse 3a OfieCHyBake Ha
CMMNTOMUTE Ha MauMEeHTOT, HO W MOKpaj Toa, onTUManHaTta gpakuMoHaumja Ha 3payvereTo ce ywTe
He e jacHa.?® MeTa aHanuanTe Ha WUCTpaxyBawaTa, BKIy4YyBajku ja Hajronemata Cochrane meta
aHanusa, He Jokaxaa npuaobuBku of koja 6uno of pakuMoHauumMTe BO OOHOC Ha BRWjaHMETO Ha
CMMNTOMUTE UINMN Ha KBAINMUTETOT HA XXMBOTOT, HO pPeXUMmUTE CO NOBUCOKU OO3U NO cppaKu.Mja nMmMaa 3a



nocrnegvua Mmany MOBMCOK MPOLEHT Ha akyTHa TOKCWYHOCT, MNped Ce& Ha CcmeTka Ha
paguoe3oaruTMcoT M NOrofieM MpPOLEHT Ha AOUHU MUENUTUCU Kaj HajxunodpakumoHnpaHuTe
wemmn.??" 22 CnoMmeHaTaTta aHanmsa He [oKaxa jacHa KOPWCT Of, BUCOKOOO3HM PEXMMU BO OAHOC Ha
NPEeXUBYBaHETO Ha HECENKUMOHUPaHU NauMeHTW, OOoAeKa APYrM NMPOCMEKTMBHUM U PETPOCMNEKTUBHM
aHanuaun nokaxaa npugobuska kaj 1- n 2-ABOroAuULHOTO NPEXUBYBake Ha nauneHTuTe Bo nogobpa
KoHAuUMja no 3padyerweTo co Ao3m Hag 35 Gyl0 BED (Ha np. 30 Gy Bo 10 dbpakumm).?s 229231 Kgj
MauMeHTH, KOMWITO He Ce COOABETHU 3a BUCOKOAO3HO ManujaTMBHO 3padere M KOULITO HemaaT
n3paseHn CUMNTOMKM (MM MUHUMAnNHO), Aoara npeaBua W OANOXKEHO 3padvere MNpU HUBHO
nojaByBame. VIMEHO, paHAOMM3UPAHOTO MNPOCMEKTUBHO MWCTPaXyBake He Mokaxa npuaobueku opf
nanvjaTMBHO 3payere BedHalw BO crnopegba co OONOXKEHOTO, BO OAOHOC Ha MNpEXMBYBaHETO,
KBaNUTETOT Ha XMBOTOT U NMCUXOSOLLKATE NOCNEANLMN O OANOXYBaHETO Ha NEeKyBamheTo.2*?

PasnuyHu nokycu wemmn Ha 3padvere (Ha np. 20 Gy Bo 5 dpakumm, 17 Gy Bo 2 cdpakuun, 8—10 Gy BO
1 cpakumja) nmaat JoKakaHO Hajmarnky efHakoB edekT Bp3 OfeCHyBaweTO Ha oaAenHu CUMITOMMU
Ha nauMeHTWUTe, KOMWTO Nopagu nowarta KoHauuumja He 6u mmane KopucT of NoJonru wemu 3a
KomwTo e noTpebHo nogonro Bpeme.?? 22 OcBeH Toa, MOKYCUTE LLUEMW Ha 3padvere nmaat npegHocT
Kaj nauMeHTW, KOMLITO Mpumaar nanvjatmeHa xemotepanuja, buaejkn Ha T0j Ha4YMH MOXEeMe MOMEeCcHO
Aa M BKNy4YMMe BO oAAdernHuTe UMKNYCM, KOULITO Ha CMeTKka Ha 3padyeweTo He Tpeba ga ce
nomectyBaar.’* Kora ce npuMmeHyBa pakumoHmparwe Ha NoBMcokM [o3u (Ha np. noBeke o 30 Gy
EQD?2), ce npenopadvyBa npvMeHa Ha TEXHUKM Ha 3padere, KOMLITO AOKaXaHO M orpaHuyyBaaT
aKkyTHUTe 1 JO3HWUTe nocneavuu Bp3 3gpasute Tkmea (3D-koHdopmHa RT, IMRT, VMAT).?%

1.3.6.2. 3payeH-e Ha KOCKeHU Memacma3su

Kaj 30-40 % op naumeHTMTe cO pak Ha Genute OpobOBM ce nojaByBaaT KOCKEHM MeTacTasu BO
NPMPOAHMOT TeK Ha bomnecTa; CpefHOTO NPEeXMBYBake Ha TUE NauMEHTN M3HecyBa ceaym meceum.?®
[MoBekeTO NPOCNEKTUBHU paHOOMU3UPaHU UCTPaXyBaka Nnokaxaa geka pasnuyHute dpakunoHaumm n
LeMn Ha 3payere nMaaT egHakBa BpeOHOCT BO OQHOC Ha aHamnreTCKMOT edeKT Kaj NnpBnaTt 3padyeHu
nauuneHTu (30 Gy Bo 10 dpakuuu, 24 Gy Bo 6 dpakumm, 20 Gy Bo 5 cbpakumm, n eqHOKpaTHO 3payere
co 8 Gy).?* Pasnukara, KojalwTo ce nojaByBa Mery noBeke M egHa dpakuuja Ha 3padere, Ce COCToU
BO noTpebaTa o NOBTOPHO 3payere Ha 3achaTeHOTO MeCTO: Toa € NoTPebHo Kaj 8 % of nauneHTuTe
no noeeke dpakuum n gypru kaj 20 % no egHa eguMHcTBEHa bpakumja.>*

3acera Hema jacHuM gokasu 3a u3bop Ha pasnMyHM pexuMy Ha gpakumoHauujata BO OAHOC Ha
XucTonorujata Ha nNpUMapHUOT TyMOp, OOHOCHO aHaToMckaTa Nokauuja Ha KockeHaTa meTacTtasa.?*
Op ppyra cTpaHa, HEKOM HacoKM MnpernopavyBaaT Marky MOBUCOKM CEBKYMHW [03W Kaj KOCKEHWUTe
MeTacTa3un co MekoTkMBHa Maca (20—-30 Gy Bo 5-10 dhpakumm) oTKOMKy kaj oHme 6e3 Hea (8—30 Gy BO
1-10 dpakuum).?>* Cute CBETCKM Mpenopaku ro cMetTaat eqHOKPaTHOTO 3payere Kako anTepHaTUBHO
neKkyBahe Kaj NauMeHTH BO folla KOHAMLMja U KYC OYEKYBAH XXMBOTEH BEK.?2% 233,234,236

KopucterweTto Ha 6ucdocdoHati, ogHOCHO geHocymab, He MOoXe ga ro 3ameHu nanujaTMBHOTO
3payetbe Ha 6OMHM KOCKEHM MeTacTasu, HO MeToauTe MoXeme edurkacHo ga rm kombuHupame.?*
BUCOKOKOH(DOPMHM TEXHUKN Ha 3pader-e MOXe [a ce NpuMeHyBaaT Kaj NauMeHTU CO HOBOOTKPUEHU
noBTOpyBakwa Ha TyMOpu Ha pOETOT unuM napacnuHanHWTe pernu, a HWBHa PYTMHCKa MpuMeHa
3acera He ce npenopavysa.?*



1.3.6.3. 3pavyen-e Ha Opya2u Memacmamcku Mecma

lMoBpemMeHO nanujaTMBHOTO 3payele Ha MeTactasm Ha HCPB ce npumeHyBa u kaj Apyru
nokanusauum, ocobeHo BO cny4aj kora npeansBukyBaat npobnemu, Hajuecto 6onku (MMM@HK jasnu,
HaabybpexxHu xxne3an, Meku Tkuea, 3adaTeHn co metactasu...). Ce npMMeHyBaaT CNNYHU PEXUMU Ha
dopakUMOHMparke Kako Kaj nmanujaTMBHOTO 3padvehe Ha GenogpobeH Tymop (Ha np. 30 Gy Bo 10
dpakummn, 20 Gy Bo 5 chpakuuu...), 3emajkv ja npeasua nporHosarta Ha NauMeHTOT U orpaHuyvyBamaTa
Ha OKonHuTe 34paBu TkuBa. Bo cnydyaj Ha noBekegosHa dpakumoHaumja (Ha np. noseke og 30 Gy
EQD2), ce npenopadyBa NpumMeHa Ha BUCOKO KOH(POPMHM TEXHUKM Ha 3padere (3D-koHdpopmHM RT,
IMRT ...).

1.3.6.4. 3payer-e Ha MO304YHU Memacmasu

Kaj HCPB mo304HuUTE MeTacTasn ce npucytHu Bo 30 o 44 %. HuBHaTa MHUMAEHLA ce 3rofieMyea,
HajBepojaTHO Mopaau MNoAONroTO MpEeXMBYBake Ha nauueHTute npu Tepanuja co TKI wu/unu
UMyHOTepanwmja.?3" 23239

MeTacTtasuTe BO MO30OKOT BO NpB ped rn gujarHoctuuupame co CT Ha rmaBaTta co KS. 3a notoyHa
npoueHa Ha bpojoT Ha meTacTasute Tpeba ga ce Hanpasu ywTte n MRI Ha raBaTa co KS. [loBekeTo
MO304HM MeTacTa3u (80 %) ce nojaByBaT BO rofieMMoT MO30K, 15 % BO Mannot n 5 % Bo MO304YHOTO
ctebno. Bo nosekeTto cnydyanm Ha MRI cHMmameTo Ha rmaBaTta AujarHocTuumpame MHOrybpojHu
MO304YHM MEeTacTa3sn 1 BO NOBEKETO Cry4yaun Tue CTaHyBaaT CUMMNTOMATCKM.>®

3a goHecyBake Ha OAJyKa 3a fNeKyBareTo npes Ccé ce BakHU MPOrHOCTUYKNTE dhakTopuy 1 uenTa Ha
neKyBaHeTo.

MporHocTnykm chakTopu

MporHosaTta Kaj nauMeHTUTe CO MO30YHM MeTacTasu 3aBUCU Of pPa3fMYHU MPOTHOCTUYKU
chakTopK, KOMLITO BNUjaaTt Ha ofgsiykarta 3a JieKyBake, a Kako nocrneguua Ha Toa 1 Ha JoSpKuHaTa
Ha npexuByBaweTO. [NMaBHUTE AujarHOCTUYKM bakTopu ce BO3pacTa, TenecHata CnocOBHOCT
cnopep, Karnofski, pacnpoctpaHetocTa Ha 6onecta Hageop of LHC n 6pojoT Ha meTacTtasu.

lMpn poHecyBaweTO Ha OONYKUTE 3a feKkyBake Ha MO304YHM MeTacTasu M MporHosa Ha
NPeXnByBaweTO Ha NauMeHTUTe CO pak Ha Oenute [pobOBM ja KOPUCTMME CTEneHcka
NPorHocTMyKa ckana 3a npoueHa (GPA, aHr. Graded prognostic assessment). [MpBaTa ckana 3a
npoueHa bewe 3aegHnyka 3a HCPB n cutHokneTodeH pak Ha 6enute apobosu (Tabena 2, 3). Bo
2017 rop. Gewe v3gageHa ocoBpemeHeTa Bep3vja co nogatoun 3a HCPB, HapedeHa Lung-
MoIGPA, kojawlTo MoKpaj BeKe HaBeJeHWTe MPOrHOCTUYKM akTopu 3emMa npeasug wu
MornekynapHu mapkepu (Tabena 4).2°%% [IpecmeTaHOTO cpefHo npexuByBakwe 3a HCPBE e
npukaxaHo Bo Tabenarta 5.

Tabena 2 CteneHcka NPOrHOCTUYKA CKarna 3a NpoLeHa Kaj NauneHT! CO HECUTHOKNETOYEH U
CUTHOKNETOYEH pak Ha GenuTe gpobosu.?*

KpUTepuymmu

BaxHM NnporHocTuyku chaktopu 0 noenn 0.5 noehn 1 noen
BospacTt > 60 roguHu 50-60 roguHu < 50 roguHu
PS (Karnofsky) <70 % 70-80 % 90-100 %

MecTacTtasu HagBop oa LLHC + / _

Bpoj Ha MM >3 2-3 1




GPA — npoesHocmudyka ckana 3a npouyeHa; LJHC — uenmpaneH HepgeH cucmem; PS — cocmojba Ha
criocobHocm; MM — Mo304HU Memacmasu

Tabena 3 CpeaHo npexuByBawe Ha NALMEHTU CO HECUTHOKIETOYEH U CUTHOKNETOYEH pak Ha GenuTe

ApoboBu.
CpeaHo npexuByBake GPA 0-1 GPA 1.5-2.0 GPA 2.5-3 GPA 3.5-4
(meceum)
Meceuu 3 5,5 9,4 14,8

GPA — npozHocmuyka ckarna 3a rnpoueHa,

Tabena 4 CteneHcka NPOrHOCTMYKa ckana 3a npoueHa co MornekynapHu mapkepu (Lung- molGPA)

33 HECMTHOKINETOYEH pak Ha benuTte apobosu.?*

GPA kputepuymu
BaxxHun nporHocTnykm chaktopu 0 noenm 0,5 noen 1 noen
BospacTt 2> 70 rognHn < 70 roanHun /
PS (Karnofsky) <70 % 80 % 90-100 %
MeTacTtasu Hapsop oa LIHC Ja / He
Bpoj Ha MM >4 1-4 /
e G EGFR n ALK / EGFR unu ALK
HeraTMBeH/He3HaM No3nTMBEH

GPA — npoeHocmudyka ckana 3a npouyeHa; LUIHC — ueHmparneH HepeeH cucmem; PS — koHOuyuja; MM —

MO304YHU Memacmaasu

TabGena 5 CpegHo NpexuByBate kaj HECUTHOKETOUYEH pak Ha 6ennte Apo6oBKU BO ogHOC Ha Lung-

MoIGPA 3a nauneHTn Co OTKPUEHN MO30YHU MeTacTasn®*

CpeaHo npexuByBatbe GPA 0-1 GPA 1.5-2.0 |GPA2.5-3 GPA 3.5-4
Xne3spen HCPB 6,9 13,7 26,5 46,8
Hexne3speH HCPB 5,3 9,8 12,8 /

GPA — npoesHocmudyka ckana 3a npoyeHa;, HCPb — HecumHokiiemoyYeH pak Ha 6eriume dpobosu

Llen Ha NeKyBam€TO

Mpu goHecyBaweTO Ha oanykaTa 3a NekyBake Ha MO30YHUTE MeTacTasu, NoKpaj NPOrHOCTUYKMUTE
dhakTopK, BaxkHa e ¥ LenTa Ha nekyBaweTo. [NaBHUTE Lenu ce NpexuByBame, fokasniHa KoHTporna,
HamanyBa€ Ha nojaBaTa Ha HOBM MO304YHW MeTacTasu U 3avyyByBake Ha HEBPOKOrHUTUBHUTE

CNOCcoBHOCTM.

NekyBam-e

OzpaHu4yeH 6poj Ha MO304YHU Memacma3su (1-3)

Mpn goHecyBakeTO Ha oAnykaTta 3a NekyBawe Ha orpaHuyeH 6poj MO304HM MeTacTasu Mopa Aa ja
3eMeMe NpeaBu M MOXHOCTa 3a NekyBawe Ha bonecta Hageop of LIHC, PS WHO wn BospacTa Ha
naumeHToT. CuTe nauueHTU, KOUWITO Ce KaHaugaTu 3a JfoKanHO fneKkyBake CO onepauuja unm co

SBRT, pasrnenoysame Ha MynTtuancuuniiMHapeH KOH3nIMnym 3a MO30KOT.

Ako cTtaHyBa 300p 3a orpaHuveH Opoj Ha MO304HM MeTacTasu, onepauuja U1 SRS ce nogenHakeso
BpegHa opma Ha fekyBawe, CO WCTa foKanHa KOHTpona WM CO CPedHO MNpeXuByBakwe Ha

naumeHTuTe.?*¢

[onaBamwe Ha 3payere Ha LenaTta rmaea no onepauyja n SRS ja nogobpyBa nokanHaTta KOHTpOna,
HO He ro 3ronemMyBa NpexuByBaweTO Ha naumeHTute co HCPB, aru BrowyBa HEBPOKOTHUTUBHUTE

CMOCOOHOCTM 1 onwITaTa KoHAMUMja Ha NauneHTUTe, 245 247-249



Mo onepauuja Ha egHa MO304YHa MeTacTasa 3apagu nogobpa nokarHa KOHTpona U 3advyByBake Ha
HEBPOKOTHUTMBHATa CMOCOOHOCT Ce pellaBame 3a 3padere Ha nocronepaTtMBHaTa npasHuHa .20 238 245,
247,248, 250-252 Ao MaLMEHTOT He NPUMKU AONONHUTENHO 3payere Ha LenaTa rnaea, Bo npsaTa roguHa ce
npenopadvyBa penoBHo cregewe co MRI cHMMake Ha rnmaBaTta cekou 3 Meceuu, a NoToa PefoBHO Ha
4 no 6 meceuu ¥ Npu NojaBa Ha CUMNTOMM.>°

3a 3padere Ha Lenarta rnaea ce pellaBame Kaj nauueHTM co nonowa nporHo3a (cnab PS WHO,
meTactasn Hagsop of LIHC 6e3 gononHMTenHW MOXHOCTM 3a NeKyBawe) U Kaj NoronemMv Mo30YHU
mMeTactasm (= 4 cm), KOMWTO NPean3BMKYBaaT HEBposoLWka cumnTomaTtuka. Kaj HMB BO cnyyaj Ha
nogo6pa NporHosa MoXe Aa AodadeMe 1 JNIOKaIHO NieKyBake CO onepauuja unm gononHuTenHa gosa
Ha ogJernHa Mo3oyHa meTacTasa.®:

Jlekyeawe Ha MHO2Yy6pPOjHU MO30YHU Memacmasu

Kaj naumeHTn co MHOrybpojHu MO304HWM MeTacTasn (= 4) BO NpB pel € UHAMLMPAHO feKyBakwe CO
3padvere Ha uenata rnaea (Tabena 7). Bo cnyyaj Ha nogobpa nporHo3a goara npeasug v 3payerse
Ha uenata rmaea co SRS/RT gopgasake Ha [o3a, Nped Cé BO Crydaj Ha norofieMm mMeTtacTasw,
KOMLLTO Npeaun3BMKyBaaT HEBPOIOLLIKA CUMATOMATUKA ,20% 238, 245, 247, 248

Bo cnyyaj Ha nonowa nporHosa, 6e3 orneg Ha pesynTaTtuTe of UCTpaxyBakaTa, 3payYeHeTo Ha
uenaTa rnaea BO crnopeaba co cynopTMBHaTa M cuMnToMaTckaTa Tepanvja € noaedHakBo
edmkacHo, 3aToa oanykata 3a n3bop HepeTKo € Telka U uHanBMayanHa.?s* 2

Jlekyeam-e Ha Hogu, 0OHOCHO peyudueHU MO30YHU Memacmasu

Bp3 ocHoBa Ha NpOCMNEKTUBHOTO UCTPaxyBake Ha 3pavereTo Ha 1 Ao 3 MO304HM MeTacTasn co SRS
co unu 6e3 3payerbe Ha LenaTa rnaea, Npu 3padeweto co SRS 6e3 3pavere Ha UenaTta rnaea
BepojaTHOCTa/(ppekBeHUnjaTa Ha nokaneH peumame usHecysa og 10 go 30 %, a o nojaByBaHeTO Ha
HOBM MO304HM MeTacTasn oa 40 oo 70 %.%45247

MoxHocTuTe 3a nekyBawe ce onepauuja, SRS, OOHOCHO CTEpPeOoTaKTUYKO XMNOpakUMOHUPAHO
3pavetbe (SRT), camo 3payerwe Ha uenaTta rmaea WM KoMOuHaumja of HMB. [JoHecyBaweTO Ha
OAfNyKa 3a HajcoOABETHOTO IEeKyBake € WHAMBMAyanHa Ha MyNTUAUCUUNIIMHAPEH KOH3WMMYM BO
OAHOC Ha KoHTponaTta Ha Gonecta Hagsop oa LIHC, gocerawHoTo nekyBawe, PS WHO, 6pojoT Ha
MO30YHUTE MeTacTasu.

MponuwaHu Ao3un
CmepeomaKkmu4ko 3padeH-e
SRS e TexHuKa Ha 3payerbe, Kora BO efHa dpakuuja annuuMpame Oo03a Ha 3padere, KojalTo e
npornuvwaHa Ha mMana, To9YHO ornpegeneHa meTta. SRT nak e ucrata TexHuka co fo3a nogereHa Ha
orpaHudeH 6poj cpakummn (go 5). bapa mHory TodyHa nokanusauuwja Ha MeTaTa U Ha nosvuunjaTa Ha
NauneHTOT U CIIMKOBHO BOAEHO 3payerse.

* BO edHa dpakuunja: 12,5-24 Gy 3aBMCHO 07 BOJIYMEHOT Ha MeTaTa 1 6pojoT Ha MeTuTe

* ako nopaau 6rnvManHaTa Ha KpUTUYHU OPraHn He MOXEME [ia ro MOCTUTHEME HUBHOTO

O03HO orpaHuvyBamne, goara npeasug SRT: 3x7 Gy, 4x6 Gy, 5x 6 Gy n5 x5 Gy.

3payen-e Ha yenama anaea

Mpun 3padereTO Ha uenarta rnasBa MNaHUPaHkEeTO Ha NeKyBaHweTo e NoedHOCTaBHO M nobpso. 3a
NnoAroToBKa Ha NaumMeHTUTe MoXe ga ynotpebume peHareHckn nnm CT-cTumMynartop 1 3padume co 2
D vnn 3 D 3paderse.

Bo ogHOC Ha ncTpaxysarwaTa CTaHOapAHO NMpUMEHeTUTe dpakuMoHaLmMmn Ha 3paderse Ha rmaeaTta (10



X 3 Gy unn 5 x 4 Gy) umaaT egHaKBO CEBKYMHO MPEXUBYBake U €PUKACHOCT MPU ONleCHYBake Ha
cumnTomuTe.?* 256 33 nctoBpemMeHo 3payere n nekyeawe co TKI (ALK wnn EGFR) Hema pgoBonHo
nogarouu BO nutepartyparta. 3a npekvH Ha nekysaweTo co TKI BO Bpeme Ha 3paver-e Ha rnaearta ce
pellaBame VHAMBMAYarHO, a UCTO Taka M 3a WCTOBPEMEHA annukauumja Ha ocTaHaTaTa CUCTEMCKa
onpema.

Tabena 6 JlekyBake Ha conuTapHa Mo304Ha meTacTasa.?*’

lMporHocTM4KKn MetacTazsa Fonenl\;rwua MoxxHOoCTH 3a neKkyBawe (HMBO Ha AOKa3un)
cakTopm Ha
* OP u RT Ha uenarta rnaea (HuBo 1)
¢ SRS in RT Ha uenaTta rnasa (H1Bo 1)
<3-4um |* Samo SRS (HuBO 1)
* OP co SRS/RT popaBake Ha [fgo3a Ha
MoxxHa uenocHa nocronepatusHaTa npasHuHa co wunu 6es
[lo6pa nporHosa pecekTabunHocT RT Ha uenaTa rmaea (H1Beo 3)
(o4yekyBaHoO cpegHO * OP u RT Ha uenarta rnasa (HuBo 1)
npexuByBake 2 3 >3-4UM |+ OP co SRS/RT pmogaBame Ha 703a Ha
meceum) rnoctonepatuBHaTa npasHuMHa co unu 6es
RT Ha uenarta rnaea (HuBo 3)
<3-4um
HepecekTabumeH * SRS co unu 6e3 RT Ha uenara rnaea
(HuBO 1), camo SRS (HuBO 1)
>3-4um | ¢ RT Ha uenara rnasa (H1BO 3)
Nowa nportxosa ¢ RT Ha uenara rnasa (H1BO 3)
O4YeKyBaHO cpegHo )
(npemxBYBaH:Z <‘q3 ¢ Camo cynopTvBHa Tepanuja (H1Bo 3)
meceLm)

MM- moso4Hu memacmasu; RT — 3pavere; SRS — cmepeopaduoxupypeuja; OP -onepayuja

Tabena 7 JlekyBawe Ha MHOry6pojHM MO304HM MeTacTasun.>"’

MporHocTnyka rpyna Kapaktepuctukun Ha MM MOXXHOCTY 3a fleKyBaH-e
¢ SRS u RT Ha uenaTta rnmaea (HUBO
[Oo6pa nporHosa <3-4um 1)
(ouekysaHO cpeaHO ¢ SRS (HuBO 1)

npexusyBame 2 3 meceum
s v ) MM npeaussukyBa/-aT edoekT Ha| ¢ OP + RT Ha uenara rnasa (HuBo 3)

maca
JNlowa nporHo3a ¢ RT Ha uenarta rnasa (H1BO 3)

(oyekyBaHO cpegHO R
npexuByBawe < 3 meceum)

CynopTtusHa Tepanwuja 6e3 RT
Ha uenara rnasa (HuBO 3)

MM- mo3o4yHU memacma3su; RT — 3pavyene; SRS — cmepeopaduoxupypeuja; OP -onepauuja



2. CUTHOKIJIETOYEH PAK HA BEJIUTE APOBOBU

CWUTHOKINETOYHMOT pak Ha Oenute apobosu (CIIP) e XxeMOCEH3UTUBEH U PaaMOCEH3UTMBEH, 3aToa
KOMOWHMpare Ha Tepanuu ce NPUMeEHYBa Kako Kaj orpaHuMYeHaTa, Taka u kaj npolumpeHaTta opma Ha
bonecT.

3a onpegenyBake Ha TNM cTagnymoT ce NpMMeHyBa HajHoBaTa knacuduvkaumja (8 usganune, 2018),
a ocBeH Toa CIIP ce genu Ha gBe noronemu rpynun.?s” OrpaHudeHata ¢opma Ha Gonecra (aHr.
Limited disease) ondaka HegucemmHupaHa 6onect, Kojawto Moxeme 6e36enHo Aa ja ondaTume BO
MoneTo Ha 3padvere, U ja 3paynume co pagukanHa posa. lNpowwuvpeHata 6onect (aHr. Extended
disease) rm npetctaByBa cute (bopMM Ha oOrpaHuveHa GonecTt M cuTe AUCEMUHUPAHU HPOpMU Ha
bonecr.®®

2.1. MHory orpaHnyeHa popma Ha 6onecta

Kaj mHory orpaHunyeHa c¢opma Ha 6onecta (T1-2NOMO) Hajoobpu pesyntatm of IeKyBaweTo
OBO3MOXYBa XMPYPLLKOTO NeKyBawe Cco nobekroMuja u megjuactmHanHa ancekumja. Ako numdHuTe
jasnu He ce ondaTeHM CO TYMOPCKO TKMBO, CE MpenopadyBa AOMONHUTENHa xemoTtepanuja. Bo
cnyyaj Ha 3adpateHocT Ha numdHuTe jasnu N1, nokpaj xemoTepanujata MOXe ga ce pelvMe 1 3a
3payere (UCTOBPEMEHO WNM nocrefoBaTenHo), a npu 3adateHocT Ha N2 numdHute jasnu
3payereTo (MCTOBPEMEHO WM MOCNefoBaTeNiHO) MOKpaj XemoTepanujata € npenopadsveo
(Anroputam 8).22% 2%

Bo cnyyaj Ha pagukanHa onepauuja Ha npumapeH Tymop Kaj naumeHtTuTe co CIIP no onepauujaTa
ce npenopadyysBa xemoTepanuja co nnaTnHa u eTonosung.

2.2. OrpaHunyeHa chopma Ha bonecta

OcHoBaTa 3a nekyBawe Ha orpaHuyeHa dopma Ha Gonect (T1-4 N1-3 MO) e kombuHaumja Ha
XemoTepanuja n 3paveme.

MeTa aHanu3aTta kaj noBeke of 2.000 naumMeHTV Mokaxa Aeka Mpu orpaHuydeHa copma Ha 6onecrta
TOpakanHoOTO 3payere OBO3MOXYBa HamanyBakwe Ha fokanHu noBTopyBawa oA 25 go 30 % wu
nogobpeHo roguvwHO npexuByBawe o4 5 go 7 % Bo cnopegba co camMo xemoTepanwuja.?®®
CTtaHOap4HOTO NeKyBake € UCTOBPEMEHO 3padeHe 1 cUCTeMCcKa Tepanuja U uma NpegHoCT BO OAHOC
Ha MNocrnegoBaTenHOTO rekyBawe.®! [loXenHo e 3payvereTo [a 3arnoyHe ywTe Npu NpBUOT WK
BTOPMOT Kpyr Ha xemoTtepanuja.?? KycoTo Bpeme of 3ano4yHyBaweTO Ha koja 6uno Tepanuja go
3aBpPLUYBaHETO Ha 3payver-eTo MOKaXyBa 3HA4YMTENHO Nogo0py pe3ynTaTu Ha NpeXuByBaHeTo. %

3pavereTo MMa MecTo BO paguKanHoTo U nanujatMBHOTO nekyBawe Ha CIP. OcHoBHWUTE npuHUMNN
Ha 3payereTo ce UCTu kako kaj HCPB .

MuHuUManHWoOT cTaHgap4 3a pagukanHo 3paderwse e CT-nnaHupaHo 3D-KOHOPMHO 3paderse, npu
nanvjaTUBHOTO 3payee e JonywTeHo U 2D-HennaHupaHo 3padewe (4D- ¥F-FDG PET CT -
cumynaumja n IMRT, VMAT, IGRT 3padere) ce MOXenHW BO Cryyaj KOra Ha TOj Ha4uvH MOMecHo
nocTurHyBsame, ogHOCHO 0be3begyBamMe BucOka Jo3a BP3 TyMOPOT, OAHOCHO PTV co mpugpxyBahe
KOH pecTpuKuMuTe 3a 3gpaBuTe TKMBa.

LieneH BonymeH: LlenHnoT BonymeH ce onpeaenyBa Bp3 OCHOBA Ha AWjarHOCTUYKM ucnutyeawa (*8F-



FDG PET CT wnu CT), koMwTO He ce noctapu og 8 Hegenu. Ako ce npumenn F-FDG PET CT 3a
cumynauuja, Toj Mopa Aa Guage HanpaBeH BO nonoxba 3a 3payene.? Kaj naumeHTn, KOUWTO ro
3anovHane rnekyBaweTo CO XemoTepanuja, ro orpaHudyBame LIEeNMHWOT BOMYMEH Ha rorieMuHa Ha
TYMOPOT MO JleKyBake CO xemoTepanuja. Bo uenHuoT BonymeH Tpeba ga ce BKNydaT cuTe NMOXK Ha
nMMHUTE jasnu co NaToNOLIKN NUMMHM ja3nu, KOMLLTO Ce LUTONOLIKM noTepAeHn nnn ¥F-FDG PET
CT nosutmeHuM npu anjarHosa (INI, aHr. Involved Nodal Irradiation).?®*

265 KoHeYHa cornacHOCT BO OHOC Ha efeKTUBHO BKITy4YyBake Ha numdHuTe jasnu (ENI, aHr. Elective
Nodal Irra-diation), 0o4AHOCHO Ha NMMMMHWTE ja3nu, Kage LWTO NOCTOM NorofieMa BepojaTHOCT Aeka ce
3acpaTeHn Co TYMOpPOT, a Taa He € foKaxaHa, Cé yLITe He e NOoCTUrHaTa.?* 2% Bo peTpocnekTMBHUTE U
MPOCNEKTUBHUTE UCTpaXKyBakba Ce MOKaxa Aeka BKydyBaweTo Ha INI Boou kOH HMCKa cTanka Ha
nokanHu nostopyBawa (0—11 %, HajyecTo < 5 %). Bo uctpaxysamwara, Kage LWTO 3a NnaHupawe
Gelwe npumeHeTa cumynaumja co 8F-FDG PET CT T0j cTeneH belle ywTe noHM3ok (1,7—3 %b).266-269

[o3a u pexum Ha 3padewse: OnTMmManHaTa [o3a U NNaHOT C& yWTe He CTe TOYHO onpeneneHu.
Pesyntatute og uctpaxysawata o 1999 n 2004 roguHa nokaxkyBaaT [eka 3payereTo CO [403a o[
45 Gy BO TekoT Ha 3 Hegenu (1,5 Gy ABanat AHEBHO) e nogobpo o 45 Gy BO TekoT Ha 5 Hegenu
(1,8 Gy oHeBHO).2%* 2" Bo cny4yaj Ha 3payere ABanaTn JHEBHO e noTpebeH nHTepBan mery ogaenHurte
dpakumm of Hajmanky 6 yvaca. [pu 3padewe egHaw OHEBHO NpUMEHyBame KOHBEHLMOHanHa
pakumMoHaumja co BKynHa go3a og 60-66 Gy.?’'?2™ Peayntatute of uctpaxyBaweTo CONVERT
nokaxxyBaaT JeKa ABEroauLLIHOTO NMpexnByBawke BO TEKOT Ha 3payereTo ABanaTtu AHeBHO (45 Gy no
1,5 Gy BO TekoT Ha 3 Heaenn) e CNopeanMBo Co 3padere eaHall gHeBHO (66 Gy no 2 Gy BO TEKOT Ha
6,5 Hepenu), 56 % (95 % CI 50—-61) HacnpoTh 51 % (95 % Cl 45-57), kako un cpeaHOTO NPeXMBYyBaH-€:
30 meceun (95 % CI 24—34) nacnpotn 25 meceum (95 % Cl 21-31), (HR 1,17, 95 % CI 0,95-1,45; p =
0,15).?” CtaHpapgHoTo nekyBawe npu CIP octaHyBa ABanaTtv OHEBHO 3payere, a J03BOMEHO € U
3payere efHall AHEBHO.

2.2.1. MpodunakTnyko 3pavyer-e Ha rnaBaTa

Kaj naumeHTn co orpaHnyeHa cdopma Ha bonecta u gobap oAroBop Ha xemoTepanujata € foKaxaHo
heka npodunaktuykoTo 3padvewe Ha rmaeaTta (PCIl, adr. Prophylactic Cranial Irradiation) ro

HamarnyBa HaCTaHyBarETO HA METAcTa3n Ha MO30KOT M ro No400pyBa CEBKYMNHOTO NMpexuByBame.2’®
277

Kaj naumeHTnTe co npowwupeHa c¢opma Ha OGonecta e pokaxaHo pgeka PCl ro Hamanysa
nojaByBaweTo Ha MO30YHW MeTacTasu, HO WUCTpaxyBawaTa Ce CMpPOTUBCTABEHUM BO OLHOC Ha
npexuByBaweTo. PaHgomusnpaHoto EORTC ucTpaxyBawe goKaxa nogobpeHo npexvByBake, a
janoHCKOTO WUCTpaxkyBakwe, BO KOEWTO npen 3padeweTo Ouna npumeHeta MRI, kojawTto e
nonpeunseH MeTo 3a yTBpAyBake Ha meTactasu, He.?”® 2° PC| nma cmucna camo Kaj nauneHTun co
PS WHO 0-1, konwTo nocturHane mMHory gobap oaroBop Ha CUCTEMCKOTO FTEKYBaH-E.

[o3a kaj PCl: HajonTumanHata [o3a 3a 3padere Ha rnasata usHecyBa 25 Gy Bo 10 dpakuumu.
PaHaoMu3npaHoTo UcTpaxyBake Ha cnopefbarta Ha ABaTa pexuma Ha 3padvere (36 Gy HacnpoTtu 25
Gy) nokaxa ronema HeBPOTOKCUYHOCT M AypWv M MorofiemMa CMPTHOCT Kaj NaumeHTu, KomwTo Oea
3paydeHu co noBmucoka gosa.?o

Bpewme: PCI Bplumme Oypu OTKako Ke NoMuHe akTyHaTa TOKCUYHOCT Of NpeTxodHarta Tepanuja.

UcnutyBamwa npep PCI: NpenopadaHo ucnutysamwe npeq PCl e MRI Ha rnaBaTa, gossoneH e n CT u
KS. UcnutyBarweTo 61 Tpebano ga ce nsspLumn 4o 6 Hegenw npes NOYETOKOT Ha 3padvereTo.



Mocneaunua oa nekyBaweTo: HanpeaHaTa BO3pacT U go3aTa Cce HajCUrypHUOT NpeaukTuBeH dakTop
Ha pU3NK 0 HacTaHyBake Ha XPOHWYHA HEBPOTOKCMYHOCT. Bo nctpaxyBaweto RTOG 0212 83 % of
naumeHTuTe, noctapu og 60 rogmHu, no 12 meceun umane XPOHWYHU HEBPOTOKCUMYHWU NOjaBu, a Kaj
naumeHTn, nomnaam og 60 roguHu, 54 % (p = 0,009) og nauneHTUTE.?®

Cenekumnja Ha naumeHTUn: 3a nekysawe co PCl ce cooaBeTHM nauneHTn co gobpa coctojba cnopen
WHO (0-1). MauneHTUTE CO HapylleHa HEBPOKOTHUTMBHA (DYHKLUMj@ U NMPETXOAHO MMM MOMEHTAaIHO
HeBpoOrioLWwKo 3abonyBake He ce coonBeTHU 3a PCI.%2

2.3. MpowwupeHa chopma Ha 6onecTa

2.3.1. CucteMcko neKyBawe Ha AUCEMUHUPAH CUTHOKIETOYEH pak Ha 6enuTe
apo6oBu

KomOuHauumjaTa Ha xemoTepanuja CO WMyHOTepanuja®®® BO UCTpaXyBate€TO Ce MOoKaxa Kako
noedgukacHa OTKOSMKY CaMO XemoTepanuja BO npBaTa fWHWj@ Ha feKyBawe Ha ANCEMUHUPAH
CUTHOKNETO4YEeH pakK Ha 6ennte p,p06OBI/I, M TOAQ BO CMMUCNA Ha 3HA4YMUTENHO nogosro eBpemMme A0
HanpeayBake€ Ha 60ﬂeCTa, KaKo N Ha CEBKYMNMHOTO NnpexunByBake.

[lBe MeTa aHanuan nokaxaa nogobpo npexuByBawe Ha NauMeHTUTe, NekyBaHu Co XxemoTepanuja Ha
6a3a Ha nnatuHa (co unu 6e3 eTono3ua) BO crnopenda co nocrapuTe LWEMUM Ha xemoTepanuja 6e3
nnaTtuHa n/mnu etonoaung,.2s* 28

Pesyntatute og meTa aHanmsaTa Ha nogaTtouuTe Ha ogdenHuTe naumeHTr, komwTo 6ea BKNy4YeHu BO
4 paHOoMM3MpaHW UCTpaxyBahba, He MoKaxaa pasnuka Bo ednkacHocTa (BpeMe A0 HanpeayBawe Ha
bonecTta, CEBKYNHO MpeEXMBYBawE) Ha XxemoTepanujata Ha 0asa Ha uucnnatvH Uiy kapbonnaTuH.
PasnuyHm ce camo HecakaHute edpektu. LucnnatmH npeagu3BuMKyBa HEBPOTOKCUYHOCTU U
HedPOTOKCUYHOCTH, Aofeka kapbonnaTuH € NoBp3aH CO NoBeKke MWENOTOKCMYHOCTM. MiMma npemHory
Marnky nogaTouu 3a da MOXe CO CUrypHOCT Ja ce peye feka umcnnatmH u kapbonnatuH ce
€KBUBANEHTU Kaj cMTe NoArpynu Ha naumeHTn (orpaHnyeHa 6onect, Mnagu nauueHTn), nopagu Toa 3a
HWB CTaHAapAOoT e uucnnaTuH/eTonosna. e

Kaj orpaHuuyeHa Gonect komOuHauujaTa Ha UMCNNaTUH U eTOMO3UA ce MoKaXka Kako cyrnepuopHa BO
OOHOC Ha CEeBKYMHOTO MpexuByBate BO cropeaba co komGuHauujaTa uUuknodocdamug —
enMpyouunMH — BUHKPUCTUMH. Kaj npowwupeHa 6onecT M [OBeTe XxemMoTepaneTBcku wwemu Oea
€KBMBAIIEHTHU, CO CMIOPEANBO NPEXMUBYBaHEe 1 KBAanUTET Ha XNBOTOT.2¥’

KOM6VIHaLI,I/IjaTa Ha nnatuHa N MpMHOTEKaH He Ce NoKaXa Kako CynepuopHa, TyKy eKBuBalrieHTHa Ha
KOM6VIHaLJ,I/IjaTa Ha nnaTtuHa n etTono3ng, a wemMute nMaat pasjfindiHa TOKCU4YHOCT.

Hema curypHu gokasm 3a edpukacHocTa Ha xemoTepanujata 3a OApXKyBare Kaj CUTHOKIIETOYHMOT pak
Ha ©Oenute pgpoboBu. McTo Taka HeMa [okasu feka [JodaBawe Ha TpeT UUTOCTaTUK UMK
WHTEH3MBUpaHE Ha LemMaTa rm nogobpysaart NpexuByBah-eTO.

Kaj mauuweHTun, ymjawTo OomecT HanpedyBa ywTe BO TEKOT Ha JlEKyBakeTO CO XemoTepanuja og
npeata 5vHMWja WU OUMPEKTHO MO 3aBpLUYyBakETO Ha XemoTepanuja og npeBaTa nuHWja wnu
HenocpeaHO MO 3aBpLUYBaHETO Ha XxemoTepanujata o4 npBa nuHuja (< 6 Hegenu), NnpuaobusknTe oa
XemoTepanujaTa of BTopaTta fiMHuja ce MHOry manu. Ha nekyBaweTo CO BTOpa NWHWja ogroBapaat
nomanky of, 20% of nauneHTUTe, Nnopagu Toa XxemoTepanuja o4 BTopa NMHUja He ce npenopayvyBa Kaj
TMe naumeHTn. Kaj ocTtaHaTute naumeHTM e [OOpo ga ce pasMucniv 3a xemoTepanuja of BTopa
nuHuja.



Pesyntatute og paHOOMU3MPAHOTO KMMHUMYKO UCTpaXKyBake, BO KOELLTO € npaBeHa crnopeaba Ha
XemoTepanuvjata oA npBa NuHWja TonotekaH HacnpoTun CAV (uuknodocdamui, AOKCOPYOULIMH,
BMHKPUWCTUH), Kaj nauneHTn Bo gobpa PS WHO, nokaxaa egHakBa ehmMKacHOCT, Cnopeasine ogrosop
Ha NneKyBaweTO U CMopensiBO CPefHO MPEXMBYBake MEFy LUemMuTe, HO NMomarky HycrojaBu Kaj
ToMnoTekaHoT.*® Bo oppenHo ucTpaxysawe Oelle NOTBpAeHa W cnopeanvea eduvkacHOCT Ha
TOMOTEKaHOT Nep Of WUIM NapeHTeparnHo.

Pe3nme Ha npenopakute

CucmeMcKo jleKyeaH-e Ha nayueHmu co OuceMUHUPaH CUMHOK/IemoYyeH peak Ha 6enume
dpobosu

* Ha naumentn co amcemunmpaH CPB, Bo gobpa onwTta koHAauuuwja, BO npBaTta fMHWjA Ha
nekyBake ce npenopayvyBa koMbuHauuvja Ha xemomTepanuja (kapbonnaTuH, eTonosva) co
UMyHOTepanuja co ate3onnsyman.

* Ha naumentn co pgucemmnupad CPB, Bo pobpa onwTa KoHAMUMja, CO NPUCYTHU
KOHTpavHOMKauum 3a npumare Ha uMyHoTepanwja, ce npenopadyBa NnekyBawe co 4 g0 6
LUMKITyCK Ha XxemoTepanuja co nnatuHa (umc- unmn kapbonnatuH) n etonosug. lNoseke og 4 oo 6
LMKIyCKU Ha XeMoTepanuja unv xemoTtepanvja 3a ogpXyBame He ce npernopavysa.

* [Mpun KOHTpanHaVKaumja Ha nekyBake CO LemaTta nnatuHa/eTonosug ce npenopadysa Lwemarta
uuknodochamna/gokcopyomumnH  (enMpyouUnH)/BUHKPUCTMH, @ BO WCKNYyYMTENHW Ccryyam
LemMnTe uMcnnaTtuH/mprHoTekaH, kapbonnaTnH/reMunTabuH nnn TonoTekax.

* Bo cnyuaj Ha HanpegyBawe Ha Bomecta BO TEKOT Ha xemoTepanujata wunu Bo nepwog o 6
Hedenu No 3aBpLUyBakeTO Ha XemoTepanujata of npsaTa fnuHuWja, He ce npernopadysa
XemoTepanuja of BTopaTa nuHuja.

» XemoTepanuja og BTopaTta nuHuja co CAV nnm co TonoTekaH nep oc Unm 1.B. ce npenopayysa
Kaj naumeHTun, YnjLuTo OAroBOP Ha xemoTepanujata o npeaTta nuHuja Tpaen camo 6 Hegenu no
3aBpLUYBaH-€TO Ha xeMoTepanujara.

» Kaj naumeHTn co gucemmHmnpan CPB, unjawto 6onect Hanpegyearna no noseke o 6 meceum og
3aBpLIYyBaHk€TO Ha XxemoTepanujata of npBaTa fuHWja, MOBTOPHO MOXe Aa Ce NPUMEHM
XemoTepanuja Bp3 OCHOBA Ha nnaTtuHa.

2.3.2. 3payeH€e Ha NauneHTU co AUCeMMUHUpaH pak Ha 6enute apodoBu

Ha wu3bpaHy nauveHTW, KOMLITO MMarne OArOBOP Ha XemoTepanwjata, MOXeMmMe f[a MoHyaume
KOHCONMMAaUMCKO 3padvetbe. KoHconmaauuckoTo 3padvewe nauumeHtute fobpo ro nogHecysBaaT U
MMaaT nomarsky CMMNTOMAaTCKU MOBTOPyBaka BO PafHMOT KOLW, @ Kaj HEKOW MauueHTu Toa ro
nogo6pyBa M NpeXxmByBaHeTO. 28 2%

UcTtpaxyBaweTo CREST, BO KoewTo ce crnopefysalle xemoTepanujata co JONOMHUTENHO 3payere
(30 Gy Bo 10 dhpakumm) unu 6e3 3padere, He ja NOTBPAU MpuUMapHaTa Lien Ha UCTPaXKyBaHEeTO,
O[HOCHO nogobpyBare Ha eQHOroAMLLHOTO MPEeXuBYBake Kaj NalMeHT co AofafeHo 3paderse. Ho,
Toa Mokaxa MOBWCOK MPOLIEHT Ha MNpexuByBakwe 0e3 HanpegyBake Ha Gonecta BO nepwod of 6
Meceuu Kaj 3padvenHuTte naumeHtn (24 % Hacnpotn 7 %, p = 0,001); n nogobpo ABEroguLIHO
npexuByBake Ha 3paveHnTe nauyneHTtun (13 % Hacnpotn 3 %, p = 0,004) 6e3 TOKCUYHOCT O NMOBUCOK
CTeneH kaj 3pavyHuTe naumeHTn.?® 292 [log-aHanu3ata Ha Toa WCTpaxyBake MOoKaxa [eka
KOHCONMOALUMCKOTO 3payvere Ha rpagHMOT KOW Kaj NMauueHTu, KOMWTO Mo XemoTepanujata umaaTt
KOMMNIeTeH 0AroBop, He AOHECHO jacHW Npuaobuekun.?®? [ipyra noA-aHanv3a Ha NnaumeHTH, Kaj KouwTo
no xemoTepanuujaTa ocTaHyBaaT Tpu UM NOBeEKe MeTacTaTCKM MecTa UM MHOTyOPOjHU KOCKEHU UMK
MeTacTa3su BO LPHUOT ApoO, NCTO Taka He Nokaxka npuvaobuBKM O KOHCONMMAALMCKOTO 3payere Ha



rPagHUOT KoL, Mopagu Toa Kaj TWe nauMeHTM WHAMBUMAYarHO OffydyBamMe 3a [OOMOSHUTENHO
3padere.?*?

CooaBETHU peXMMM Ha KOHCONMUAALMCKOTO 3padverse CO Len Aa ce NOCTUrHe HajMana TOKCUYHOCT,
nokpaj 30 Gy Bo 10 cpakuun, ce n 45 Gy Bo 18 cpakumm n 36 Gy Bo 12 dpakumn. Pexvmute Ha
KOHCONMMOauncko 3padvew-e nHamsmayanHo riu norepayBa paanotTepaneBTCKUOT KonermymMm 3a oenu
apobosu.

2.3.2.1. Mo3o4HuU Memacmasu

HauuH Ha 3pauvemse: MNpu nekyBarwe Ha MO304YHU MeTacTasu Ha CPB, u no xupyplika pecekuuja
NpeaHOCT MMa 3payereTo Ha LenaTta rnaeBa BO OOHOC Ha CTePeoTaKTUYKOTO 3paderse, buaejkmn kaj
Taa bonecT ce pasBuBaaT MynTUNIM MO30OYHN MeTacTasn.?* 24 No xupypLukaTa pecekumja Moxe ga ce
peluMme 3a JofaBake Ha [03a Ha NeXMWTETO Ha MeTacTasaTa. Kaj naumeHTw, Kaj KoUwTo NpeTxoaHo
6une 3payeHa uenaTta rnaea, NOBTOPHO 3payee € UHAWLMPAHO ako MHTEPBANOT O NMPETXO4HOTO
3paderwe Ha LUHC wusHecyBa noseke o 5 meceun. Ako LUHC e eguMHCTBEHOTO MECTO Ha akTMBHa
GonecT, Bpeau Aa ce pasmuciy 1 3a fokanHo XMnogpakuMoHupaHo 3pademe.?*

[o3a: lNpenopayHaTta go3a msHecyBa 30 Gy Bo 10 chpakuum, a JONYLWITEHO € U MOKPaTKOTPajHO
3paderte og 20 Gy Bo 5 dhpakumun. Kaj peupagujaumm posata ce onpegenyea WHAMBMAYasHO,
3aBUCHO O/ NPETXOAHO NpumeHaTa Jo3a.

lMpn OoHecyBaweTO HAa OAfiykata 3a Toa KoM NauMeHTW ce coodBeTHM 3a 3padenwe Ha LIHC ce
npMMeHyBaaT ucTuTe Kputepmymm kako 3a HCPE .

2.3.2.2. 3payeH-e Ha Opyau MemacmamcKu mecma
3a Hero BaxaT MpPUMHUMMNWTE Ha MNanujaTUBHOTO 3padere Ha MpumapeH TymMOp M MeTacTasu Ha
HECUTHOKNEeTo4YeH pak Ha 6enute gpobosu, Buaete ro nornasjeto 1.3.6.



3. NAINMJATUBHA HETA HA TNMAUUMEHTU CO PAK HA
BEJNIUTE OAPOBOBMU

ManujaTuBHaTa Hera e akTMBHA LLerIocHa NMOMOLL Ha MaLuMeHTU CO HanpeaHaTa XpOHWYHa Heusneynea
bonect n Ha HMBHWUTE GnMCKM, Ha GnUCKMTE Kako BO BpeMe Ha OonecTta, Taka M BO MpPOLEcOoT Ha
XanocT. Taa He e AeTepMnHMpaHa co onpegeneHo 3abonysawe, BO3pacTa Ha NauMeHTOoT, HEroBNOT
norneg Ha CBETOT M BepyBakaTa, pacaTa M ApyrM KapakTepucTuku, TyKy ce TeMenu Bp3 npoueHara
Ha cocTojbaTa Ha NauneHToT Co HemaneunBa B6onecT, oueHaTa Ha NporHo3aTa Ha HeroBaTta 6onecT u
npoueHeTuTe cneundunyHn noTpebu. Lienta Ha nanujaTMBHaTa Hera € HamarnyBakwe Ha CTpagakeTo,
nogobpyBake Ha KBanNUTETOT Ha XMBOTOT U 3a4yByBake Ha AOCTOMHCTBOTO Ha MaUWEHTOT, Taka LUTo
Ke 0OBO3MOXWME paHO OTKpMBake, NpoLeHa 1 COOABETEH TpeTMaH Ha bonkaTta u Ha Apyru TenecHwu,
MCUXOMOLUKK, coumjanHu M ncuxmdkn npobnemu. Co nanuvjatMBHata Hera ja MNOTTUKHyBame
aBTOHOMMjaTa Ha MaUWEHTOT U ro noggpXkyBame npu AOHECYBaweTO Ha OAJlyKUTe BO BpCKa CO
NeKyBaHeTO.296-2%8

Ha HawwuTe npocTtopyu BO Bpcka CO TPEMTAHOT Ha HeusneuymBo GOMHWM ce KopUCTaT U HEKOW APYru
n3pasu kako, Ha Npumep, nNanujaTueHa CynopTUBHA Tepanuja, cuMnTomMaTtcka Tepanuja, nanujatuBeH
npuctan. Cnopep cBojaTa COAPXMHA TUe u3pasu ce CpoaHu, Ho, 6e3 ornea Ha Toa, Mery HUB NocTojaT
N pasnukm.

3.1. lMepuoau Ha nanujaTMBHa Hera

ManvjaTmBHaTa Hera 3anovHyBa NpW AnjarHOCTULMPAHKETO Ha HemsneyumBa 6Gonect m Taa BO
MOYETOKOT aKTMBHO Ce MpensieTyBa Co CneunduYHOTO OHOKOJIOLIKO JieKyBawe (paHa nanujaTuBHa
Hera). Bo Toj nepuoa co nanujaTMBHMOT NpUCTan ce rPuXNMe 3a KOJIKY LUTO € MOXHO nogobpa onwTta
cocTojba Ha MauMeHTOT, KOMKY LUTO € MOXHO NMONIECHO CoovyBawe co bonecra, HecakaHute edekTu
of cneundmryHOTO NeKyBake U Ha TOj HAYMH BNMjaeMe 1 Ha euKacHOCTa Ha fnekyBaheTo. [JokaxaHo
e [eKka nanvjatMBHaTa Hera Kaj nauuMeHTuTe co pak Ha benvTte OpoboBM € HajedmkacHa ako ce
3anoyHe Co Hea JOBOSMHO PaHO BO MPoLecoT Ha Bonecrta u geka Taa BNWjae He camo Ha KBanuTeToT
Ha XXMBOTOT, TYKY U Ha NPOAOIHKEHO MPEXUBYBarse 205 2% 300

Of KNy4yHO 3HayYewe e BKMy4vyBaweTo Ha Onucknte Ha naumeHTute. Co Toa ce NOTTUKHYBa
BKITYYEHOCT Ha NaUMEHTOT BO couMjafiHATE aKTMBHOCTWM, a HeroBute ONUCKM ce MOTTUKHyBaaT
MocTeneHo Aa ro npesemaTt Ha cebe TOBapOT Ha Herata kora coctoj6aTta Ha NauneHTOT ke noyHe Aa
ce Brnowysa. Co BKIy4yBateTO Ha NaUMEeHTOT U BrMCKUTEe BO 3aeOHUYKO OOHECYBake Ha oaflyku BO
BpCKa CO JieKyBateTO W Herata MNOCTUIHyBame 3adaBatbe Ha [OCTWKHWM Lenu, KOMWTO Ce BO
COrnacHOCT CO NpUoOpUTETUTE U BPEOHOTUTE Ha NaLUEeHTOoT. > 2%8

Kora cneuudumyHaTa OHKOMowka Tepanuja ke cTaHe HeedMkacHa WM NPEMHOry HamnopHa 3a
MauMeHTOT M Kora CO Hea Beke He ce MOCTUrHyBa LenTa Ha nopobpyBamwe Ha cocTtojbata Ha
nauMeHToT, TPETMaHOT Ha NauMeHTOT Ce HacovyBa KOH OrlecHyBake Ha npobrnemuTte nopagu
HanpepgHaTaTta GorecTt, godeka Ha camuoT Tek Ha Bornecta Beke He MOXeme Aa Bnujaeme (OouHa
nanujatMeHa Hera). Toa e Nepuo Kora 3apaay 3ad4yByBaheTO Ha BPeAHOCTUTE M JOCTOMHCTBOTO Ha
naumeHToT Tpeba cekorall 04HOBO OOMUCIIEHO U CTPYYHO Aa oaflydyBamMe 3a HajcooABETHUTE YeKopu
BO NEKYBaHh-€TO U Herata u UCTOBPEMEHO CBECHO Aa M3berHyBame arpecvBHU, LUTETHWU U HENOTPeGHU
HauMHW Ha nekyBake. Toa e U KpajHOTO BpeMe BO HeraTa fa ce BKyyaT U BnMckute Ha naumeHToT,
[OOKOMKY He Gune BKnydYeHu goTtoraiw .27 298 301



Co noHaTaMOLIHOTO HanpegyBawe Ha Oonecrta M CO BIOWYBaHETO Ha cocTojbaTta Ha NauueHToT,
CynopTvBHaTa nanvjaTuea Hera nocTeneHo NpemMmHyBa BO Hera Ha MaumeHT, KojlTo ymupa (nepuos
Ha Hera Ha NauWeHT KOjLUITO ymupa).

3.2. JaBaTtenu Ha nanujaTuBHa Hera

Cekoj nmauMeHT CcO HOBOOTKpUEH pak Ha 6enute pgpoboBu Mopa pa ©Owuae npeTcTtaBeH Ha
MynTuanumnnnHapeH koHsunmym. [loTtpebata op nanuvjaTMBHa Hera ja onpegenyBa nekapoT
crneumjanuncT, KOjLUTO HAaCOYEHO ro fekyBa NauMeHToT.

ManunjatnuBHata Hera Bo 80-90 % opf cnyvauTe MOXe Oa ja AaBa OCHOBEH nanujaTMBeH TUM, a caMo
Bo 10-20 % og cnyyaute CUMNTOMWUTE Ce€ KOMMSIEKCHW, Nopagu LITO Ha MauuMeHToT My e notpebHa
crneuyvjanuapaHa nanujatueHa Hera.**!

OcHoBHaTa nanujaTMBHa Hera ce AaBa Ha CUTe HMBOA Ha 34PaBCTBEHWOT CUCTEM WU couujanHa
3awTnMTa; BO OOMOT Ha NauUMEHTOT, BO 34paBCTBEHUTE AOMOBM, BO OGONHMUWUTE, LEHTpUTE 3a
pexabvnuTauuja, Kaj BpWMTENWTEe Ha WMHCTMTYUMOHAanHa 3aliTuTa, HeBraguHuTe opraHuvsauum —
xocnucn n gpyrn yctaHoBu. OCHOBHMOT nanujaTMBEH TUM Ha MPUMapPHO HMBO O COYMHyBaaT
MaTUYHMOT Nlekap 1 naTpoHaXkHa MeanunHcKa cecTpa. 30t 302

OCHOBHVOT nNanujaTMBeH TUM BO GONMHUUUTE (CEKYHOAPHO M TepuujapHO HUMBO) O CO4YMHyBaaT
NeKapoT, KOjLUTO ro NekyBa NauueHToT M MeauLmMHCKa cecTpa. 3aBUCHO o NoTpebuTe Ha NaLMeHTOT U
HeroeuTe GMMCKKU, BO TPETMAHOT, MOKPaj IeKapoT M MeauuMHcKaTa cecTpa, Ha CuTe HMBoa Moxe Aa
ce BKMydyBaaT yWwTe W KOOPAMHATOPOT Ha nNanujaTMBHaTa Hera, couujaneH paboTHUK,
husnoTepaneBT, gMeTeTUYap, CBELITEHO NuLe 1 4o6poBONUM.

Cneuujanuanpanute nanujaTMBHU TUMOBU MM COYMHYBA MepcoHan Co AOMONHUTENHU crneuujanHm
3HaeHa o nanujaTMBHaTa Hera u KojLUTO MOXe Aa AejcTByBa BO paMKuTe Ha GonHuumTe (ogaenu u
eOuHMLM 3a nanuvjaTuBHa Hera) wunu HagBop of GonHuuMTe BO hopMa Ha MOBUMNHM NanujaTUBHU
TMMOBW.30?

3.3. ManujatuBHa Hera Kaj nauMeHTU co pakK Ha benute ApoboBm

MauneHTMTE cO gucemuHupaH pak Ha Benute gpobosu nopagu npupogata Ha Gonecrta u yecTute
NPUAPYXHU 3abonyBawa M madvaTt MHOryopojHU CUMNTOMW Ha OCHOBHaTa OOMecT W NpUAPYKHUTE
6onectn (XOBB, cnaba yxpaHeTtocT ...). Mefy HMB HajuYecTu ce Kalunawe, AMCMNHeja, 3amop, 6ornku,
XeMonTu3u, WHBANMOHOCT, couMjanHa w3onaumja aHopekcuja n rybewe Ha TernecHa TexXuHa,
OenvpuyM, aHKCMO3HOCT, Aenpecuja u gpyrn.2*°=0n

JlekyBateTo ce npucnocobyBa KOH omnwTarta cocTojda Ha naumeHTOT, cocTojdbata Ha Gonecta u
Xenbute Ha nauuneHToT. [pu peBep3nbUNHN CUMNTOMU Ha4yesTHO MNpe3eMamMe MepPKM 3aBWCHO oA
cnyyajoT (Mpumep: nNneBpaneH M3NUB — MyHKUMja 3a MpasHeHe), a Npu peBep3MOUNHU NPUYUHK TU
onecHyBame CUMMTOMUTE CO MEAUKAMEHTO3HU U HEMeOMKaMEHTO3HU MepKu (Mpumep: AMUCMHeja npu
andysHa MeTactatcka 3acpaTeHocT Ha  6enogpobHOTO  KpUro  —  MeAMKaAMEHTO3HUM U
HeMeaMKaMeHTO3HM MEPKM 3a ONecHyBake Ha AuChHejaTa).

lMocebHO BHMMaHMe Tpeba ga MM ce MOCBETU Ha CUMMMNTOMUTE U Ha NoTpebuTe Ha MauMeHTUTe BO
nocrnegHuTe OEHOBM O >KMBOTOT, kora BO npedeH nnaH ce obesbenyBawe Ha yOoOHOCT M
JOCTOMHCTBO Ha nauueHTute.**



3.4. MNManujaTBHM UHTEepBEHTHMU 3achaTu

TpeTmaH Ha eHAOOpOHXMjanHa TyMmopcka 6nokaaa
PekaHanusaumnja Ha OpoHxuja ce BpWM ako 3ag Tymopckata Onokaga wuma (yHKUMOHaneH
6enogpobeH napeHxumM CO OTBOPEHU BPOHXMU M ako KpBHUTE cafdoBu Ha GenuTe ApobOBU 3a TOj
npeaen Ha 6ennte ApoOOBU He ce 3aTBOPEHN (TyMOp, TPOMB). 303304
» Bo cnyyaj Ha eHOoOpoHxujaneH ersoguTudeH TyMOpPCKM pacT co 6nokaga wunu noteHuujanHa
bnokaga Ha ueHTpanHa OpoHxuja NpaBume purMgHa unu grekcubunHa GpoHxockonuja co
onwiTa aHecTe3uja 3a pekaHanusauuja Ha GpoHxujaTa. 3a OTCTpaHyBake Ha TYMOPCKO TKMBO
MOXe [a NPUMEHVMME METOAM, KOULITO umaat edekT BegHall: MexaHudku (KknewTu, ,coring® co
LueBka Ha purnaeH 6poHxockon), enekTpokayTep (enekTpoaa, jamka, nacep Unm ekctpakuumja co
KpnocoHaa). Npu BocnocTaByBake Ha XeMOCTa3a MOXe Ja CvM NMOMOTHEME M CO aproH nnasma
Koarynatop, a BO Criyyaj Ha MorofiemMo KpBaBeHe CO MpUBpPEMEHO TamnoHupane. Kaj genymum
6nokagn Ha GpoHxuMTe MOXe Aa NpUMEeHMME MeTOAM CO 3afdouHeT edekT: KpuoTepanuja,
dhoToaMHaMMYHa Tepanuja unNn HagBOPELLHO 3payerse Ha 3adaTeHnoT Aen, ako MauueHToT He
€ pecnupaTopHo 3arop3eH 30530
» Kaj cterHatn GpoxHum mopagm ekcTpamyparnHa Tymopcka Kommpecuja npumeHyBame 6anoH
AvnaTtauuja, a BegHall NoToa nocraByBaMe eHAOOpOHXMjaneH CTEHT CO COOABETHA rofieMuHa.
305-307
» Kaj mewoBunTt Bnokagm ja oTcTpaHyBame ersoutckaTa KOMMOHEHTa Ha TymMopoT, no notpeba
BpLUMMe BGanoHcka gunaTtauuja u notoa noctaByBame eHOoOpoHXMjaneH cTeHT. 305 308

TpeTmMaH Ha ManureH U napamanureH nneBpasieH u3nue

HajHanpen npoBepyBame Aanu He cTaHyBa 300p 3a LeHTparnHa 6rnokaga Ha 6ponxunte (CT Ha
6enute gpoboeu, no notpeba m GpoHxockonuja). Co nneepanHa MaHomeTpuja yTBpayBame
€BEeHTyaneH CUHOPOM Ha 3apobeHun 6env apoboBM M OOKOMKY ApeHaxaTta ce oasmBa [0Opo BO
LenocT ro ucnpasHyBame nneBpanHnoT nanme.3®

» Bo cny4aj Ha uenocHa gucteHaunja Ha bennte apo6oBM BpLUMME TOPAKOCKOMCKa nneespoaesa co
5 r kanubpupaH Tank co coodBeTHa aHanretcka noggpwka. OcTaHatuTe ¢opMn Ha
nneepoaes3a, BKIy4yBajku Tank cycrneHauja ce nomarnky edgukacHu.* lnesopgesara ja Bpinme
paHo BO TeKOT Ha bGonecrta, 6uaejknm Ha TOj HAYMH MOCTUrHyBamMe MOrorieMa YCMEeLHOCT Ha
nocrankaTa, paHa edwmkacHa nanujauuja v crnpevyyBame HacTaHyBakbe Ha CUHOPOMOT Ha
3apobeHn 6enn gpobosu.

» Bo cnyyaj Ha HeoTBOpake Ha Oenute OpoboBM HajonTMManHa dopmMa Ha nanujauunja e
nocTaByBak€ Ha TyHENMpPaH TPaeH NieBpaseH kateTep 3a UHTEPMUTEHTHO NpasHeke.

TpeTmaH Ha xeMONTU3N U XeMONToa

Kaj xemontuante e mHauumMpaHa OpoHxockonwja, 3a Aa ro yTBpAMME M3BOPOT HAa KPBaBEH-ETO U
MECTOTO Ha KpBaBeHe M MO MOXHOCT BpwMMe xemocTasa.’' Bo cnyyaj Ha cpegHo ronemo wnm
MacCVBHO MCKalLUNyBake Ha KpB, HajedukacHa Mepka e embonu3aumja Ha BpoHxujanHaTa apTepuja.3*?
Bo cnyyaj Ha noBTOpyBawe Ha KpBaBeweTo embonu3auujata Tpeba ga ce noeTopu. MepkaTta 3a
npemMocTyBarwe € NnocTaByBawe Ha CTEHT UNM TamnoHada 3aj bnokagaTta Ha nobapHata GpoHxuja,
KOjalToO e M3BOp Ha KpBaBeweTo..’* Bo cnyyaj Ha xemonTusu poara npeaBug W nanujaTMBHO
XeMOCTUNNYHO 3payere (Bugete nornasje 1.3.6.1).

3.5. ManujatMBHM XMpypLUKK 3ahaTun

HepagukanHa nanujaTtMeBHa pecekumja Ha TYMOp € paumnoHanHa camo Kora odeKkyBaHaTa KopucT
(nogobpyBakbe Ha KBanNUTETOT Ha XXMBOTOT W/MNW NPOLOITKYBaHE Ha XXMBOTOT) ja HAAMWHYBA



wtetata og onepauuja.

Moxxeme fa ja HanpaBuMme Kako:

XUrMeHcKa pecekuuja Ha TyMOpOT, KOra OCHOBaHO O4YeKyBame Jeka CO OTCTpaHyBareTo Ha
TYMOPOT YCrMewHO ke ro oTCTpaHMMe W3BOPOT Ha wuHdekuujata mnu cencaTta, KojalTo
OMPEKTHO ro 3arpo3yBa NauMeHTOT NN OHEBO3MOXYBa NOHATaMOLLHO NeKyBahe,
onepauuvja 3a cnacyBake BO Cly4aj Ha MacuMBHa XeMOMNTM3a, Kora 3anvpameTto Ha
KpBaBeHw-eTO CO eMbonumaalmja He € MOXHO MUnu He BUo ycneLHo.
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IV CIIEOEHE

1. OnuwTwn NPENOPAKU

MaumeHTuTEe Co pak Ha Benute ApobOBKM NO paguKanHo nekyeakwe Tpeba BHMMAaTEenHo Aa ce crneaar,
3a Ja MoXe OOBOMHO paHo Aa rv OTKpUeme U a ru nekyBame eBeHTyanHuTe KOMnnMkauum, noBp3aHu
CO neKyBah-eTO, MOBTOPYyBake Ha 6Gonecra unu nojaByBake Ha HOB MNpuMapeH pak Ha 6enute
OpoboBM 1 co Toa ro nogobpyBame KBanMTETOT Ha XUBOTOT Ha NAUMEHTOT M NpexuByBaweTo.** 3a
OTKpMBaH€ U NneKkyBawe Ha €BEHTyanHW paHu KOMMAMKauuu npu crnegerweTo npenopavyBaMme BO POk
oA 6 Hegenu MO nekyBakweTO MNperneq Kaj xupypr nnu paguotepanesT. [MogouHEXHOTO cnefene
3apaau yTBpAyBake Ha NOBTOpPYBake WKW MNojaByBake Ha HOB pak Ha 6enute gpoboBu mMoxe ga ce
BPLUW Kaj CneumjanncToT, KOjLUTO ro nekyBan nauMeHToT (XMpypr unu paguotepanesT), BO copaboTka
CO NyNMOJIOr, KOjLUTO ke MOXe Aa r'm KoHTponupa n yectute 6enoapobHn n gpyru 6onectu.

Kaj nauneHTnTe no pecekuumjata Ha 6enute gpobosu 3apagu ctaguymotr HCPB op ctagmymot |-l
nocton pmsnk og 20 % oa NOBTOpyBawe Ha OCHOBHATa manurHa Gomnect m pusuk og 7 % of
nojaByBake Ha gpyra npvMapHa manurHa 6onect.®® PusmMkoT og noBTopyBawe MpBUTE 4 rogvHu
nsHecysa 6—10 % no naumeHT/roamHn, a No Toj nepmoa Toj nara Ha 2 %. CnpoTMBHO Ha Toa, PU3NKOT
O4 nojaByBawe Ha ApPYyr NpUMapeH pak Co BPEMETO He onara MU BO MNpocek u3HecyBa 3—-6 %
roavwHo.** Pusmkot e aypu n o 10X NoBMCOK OTKONKY LWITO 6un o nojaByBake Ha NpBOTO MasIMrHO
3abonyBate Kaj 4ONrorognLLHK nywaym.®

CnepeneTto Tpeba Oa BkIydyBa KIMHWYKO (@aHaMHe3a, BKITydyBajku Genexerwe Ha KBanmuTeToT Ha
XMBOTOT, TENeceH npernes) n pagvorowko cregewe Ha cekon 3-6 meceuu npeBuTe ABE rOAMHM, a
noToa egHaw roguwHo.?* 316317 CT ce npenopadyBa HajMarnky efHall roguwiHo, og TpetaTta rogvHa, a
notoa Huckogo3Ha. Kaj naumeHTn co noronem puaunk of NoBTOpyBake Ha Gonecra (MoKo-pernoHanHo
HanpegHaTa 6onect) wHAMBUAyanHoO ce pelwasBamMe 3a nodectn npernegm u CT-ucnutysBawa BO
npeata roguHa. VIHTEH3MTeTOT Ha cnegexweto WHAMBMAYaANHO ro npucnocobyBake M 3aBUCHO 04
cnocobHOCTa Ha MauueHTOT 3a AOMOMHMTENHO fekyBakwe. HoBUTE CNMKOBHO COMHWUTENHU Ne3nu
Tpeba ga ce notBpaat u cuto/xuctonowkn (CT n ¥*F-FDG PET CT He ce OOBOMHO cneuudguyHu).8
Cute naumeHTn Tpeba ga ce NOTTUKHYBaaT Aa MpectaHaT da nywar uyurapu, bugejku nylweweTo ja
HamanyBa MOXHOCTa 3a gobap ncxog,.

|_|aLLI/IeHTI/ITe CO paH CKBaMO3€eH pakK Ha LUeHTparnHuTe 6pOHXI/II/I, KOULLUTO CMe I'm niekyBane Cco JiokanHa
OGpoHxockoncka Tepanuja (enekTpokaytep, dOTOAMHAMMYHA Tepanwja) rm crnegume GPOHXOCKOMCKU
e[Hall MeCce4Ho BO NpBuTE 3 MeceLM, a NoToa CeKoM 3 MeceLm BO npBaTa roguHa u cekou 6 meceum
BO TEKOT Ha 5 rogunHMN.

MaumeHTuTe Nno SBRT ce crnegaT Bo ambynaHTa cekon Tpu Meceum crnopef BoobruyaeHaTa nocranka.
Mopaan cneunduyHocta Ha SBRT noctankaTta Tpeba ga ce usBpwu CT Ha Genute gpoboBu u
TecTMpawe Ha yHKuunjaTa Ha 6enute gpobosu no 3 n 9 meceumn, a noToa egHaLwl roauliHo. Cnvkute
oa CT Mopa Aa rv npernega v aa rm oueHu paguosnor, KojluTo ce 3aHnmaBa nocebHo co gujarHocTuvka
Ha rpagHVOT KOLU U M NO3HaBa pafMonoOLLKUTE KapakTepuUcTukn Ha nocneauuute og SBRT. Bo cnyya;j
Ha OCHOBaHO COMHEBaw-€ 3a peuuavB, gononHuTenHo ce spwu u *F-FDG PET CT, ogHOCHO BO
OOroBop co pagnororoT u ucnutyesawe MRI.



2. PAOVWOJIOLWIKW NPEMOPAKHU 3A CIIEOEHE

2.1. MpoueHa Ha eceKTOT oA TepanujaTa

Kaj nauneHTMTEe Ha cUCTeMCKa aHTUTyYMOpCKa Tepanuja 3a npoueHa Ha edekToT o4 Tepanujata
kopuctume BF-FDG PET-CT, CT-ucnutyBake Ha rpagHMOT KOLW U abaoMeHOT No W.B. annukaumja Ha
KS unu UZ ucnutyBake Ha abgomeHoT u RTG p. c.

2.1.1. MNMpoueHa co ncnuryBawe PET-CT

Mpn npoueHaTta Ha edekToT of Tepanujata co ¥F-FDG PET-CT v npumMeHyBamMe KpUTEPUYMUTE Ha
EORTC 3a metabonuuykum oaroBop Ha TepanujaTa Kaj conugHu Tymopu. Tue ro onpegenyBaaT
cnegHoTo:

1. memabonuyku npoepec Ha boriecma — Kako 3rofieMyBake Ha BpegHocTa Ha SUV 3a noBeke of
25 % BO HajManky efHa nesvja unuM HOBM Ne3nn Unu 3rofieMyBare Ha roreMuvHaTa Ha
akymynauwmjata 3a Hajmanky 20% opf HajronemMunoT gujameTap;

2. mMmemabonuyku cmaburnHa 6osiecm — Kako 3ronieMyBake Ha SUV 3a nomanky og 25 % wunu
HamanyBsahe Ha SUV 3a nomarnky og 15 %;

3. OdenymeH memabonu4yku 002080p — Kako HamanyBawe Ha SUV 3a Hajmanky 15 % no eaeH
umknyc Ha KT unn Hamanysawe Ha SUV 3a noseke of 25 % no noBeke LMKNyCH;

4. kommnnemeH memabonuyku od2oeop — 6e3 naTtonoLka akymynauuja Ha FDG.

Kako nmocreguua o OHKOSOLWIKOTO feKyBawe Moxe Aa gojae no: 1. eocnaneHue, a co T0a u
3ronemMeHa akymyrnauuja Ha oO3HayeHaTa rJflyko3a Kako nocrneguvua of 3ronemeHa nepdysuja,
akymynaumja Ha FDG BO kneTkuTe WTO goBere A0 BocnaneHute u (pubposaTta WTO HacTaHyBa; 2.
memabornuyku stunning fenomen no xemoTepanuvjaTta, CO HamarneHo NpeMyHyBambe 1 akymynauuja Ha
FDG BO kneTkuTe, LITO € Haju3pa3nTo HeMoOCpeaHo Mo XxemoTepanuvjaTa u 3. 3ronemMeHa akymynauuja
Ha o3HayeHaTa FDG BO KOCKEHMOT MO30K, Kako nocrneauua Ha KopucTerwe Ha hakTopu Ha pcar.

KoH Tne nocneauum ce npucnocobeHn 1 Npenopakute 3a Toa kora e Hajcoo4BETHMOT MOMEHT 3a 8F-
FDG PET CT — ucnuTyBare 3a OueHa Ha nekyBaweTo: 1. 3a oueHa Ha o4roBOPOT 80 mMeKom Ha
xemMomeparujama — HajManky 14 peHa no 3anovHyBakeTO Ha 2 UMKNYC; 2. 80 meKom Ha
HeoadjysaHmHa xemMomepariuja — 2—3 Hegenu no 2 uuknyc; 3. rno HeoadjyeaHmHa xemomeparnuja —
HajManky 14 pgeHa no nocnegHata Tepanuja; 4. 3a ymepdysare Ha e8eHmyasieH OCmamoK Ha
6onecma no xemoTepanujata — 3—6 Hegenu nNo nocrnegHUoOT UMKNyc; 5. Hajmanky 3-6 meceuu o
3payer-emo n 6. 2—3 Hegenu rno ghakmopume Ha pacm co 0020 dejcmeo.

2.1.2. OueHa co kputepuymute Ha RECIST 1.1.
3a oueHa Ha edekTOT Ha Tepanujata npu CT-uCNUTYBakETO MM MPUMEHyBamMe KpuTepuymuTe Ha
RECIST 1.1 n MopconoLIKn KpuTepUymMmn BO MpuU feKyBawbe CO MMyHOTepanuja.

RECIST kputepuymnte ce cTaHgapausupaHa oueHa Ha edeKToT Ha Tepanujata 3a COnuaHU
Tymopu. Ce TeMenu Bp3 KOHLENTOT Ha LENTHN M HELENHWN Ne3nun, cTaHyBa 360p 3a komOGMHaumWja Ha
KBanuTaTUBHa 1 KBaHTUTaTMBHA OLEeHa.

LlenHu nesunun
* Mepnusu nesmm = 10 mm
* 5 nesun, makc. 2 Ha opraH
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e JlumdpHu jaznn > 15 mm

HeuenHu nesum
* Hemepnueu nesun n octaHaTtu (cnegMme KBanmTaTUBHO)
* Jleann < 20 mm Ha RTG p. c., ne3un < 10 mm na CT
* JlumdpHm jaznn 10-14 mm
* Jleanm BO ckeneToT
* [lpeTxogHo 3payeHn nesum
* AcuuTec, nnespaneH U3nNuBe, LMCTUYHM Ne3nn, BocnasneH KapuMHOM Ha Aojka, KapuuHosa Ha
MEHUWHIUTE.

HoBu ne3suun
Numepnpemauyuja Ha egpekmom Ha mepanujama:

Llenocen ogroBop (CR) —> uncuyesHyBakbe Ha cuUTe UenHW U HeuenHu nesmn. CuTe naTonNoOLLKU
nMMmdHK jaznu (MepnMeu u Hemepnuen) mopa ga 6ugat < 10 Mm No nokycaTta ocka.

OenymeH oprosop (PR) —> HamanyBawe Ha 30MpoT Ha OujameTpuTe Ha cuTe uenHu nesumu 3a
Hajmanky 30% Bo cnopegba co noyeTHMOT 36Mp Ha avjameTpu.

Mporpec Ha Gonecta (PD) —> 3ronemyBawe Ha 36MPOT Ha CUTE AMjamMeTpu Ha LernHuTe nesmu 3a
Hajmanky 20% u 3emare npeasua Ha anconyTHOTO 3ronieMyBakwe Ha 36MpoT Ha AvjameTpute 3a
HajMmanky 5 mm. Cekoja HoBa nesuja.

CrabwunHa 6onect (SD) —> HuwTo og HabpoeHOTO norope.

Tabena 8 OueHa Ha ePeKTOT Ha NeKyBaweTo COo kputepnymute Ha RECIST

LlenHu ne3un HeuenHu nesnu HoBwu nesuu CeBKyneH oaroBop
CR CR He CR
CR SD (HuTy-CR/HUTY-PD) | He PR
PR CR unu SD He PR
SD CR unu SD He SD
PD He e BaxHo Oa wnn He PD
He e BaxHo PD [a wnun He PD
He e BaxHO He e BaxHO Oa PD

CR — nomnosnH o0zo80p; PD — Hanpedysare Ha 6oriecma; PR — deniymeH 0d2080p; SD — cmabuniHa 6onecm

Kaj kaBuTMpaHn nesnm mopa ga ro sememe npeasug camo BUTanHUOT pab Ha neswuTe (o4 uenata
nesuja ro ogsemame AujametapoT Ha KasuTauujata). OcTaHaTUTe KpUTEPUYMU U MHTEPNpeTauun Ha
oLeHaTa Ha edeKTOoT Ha TepanujaTta ce egHakeu kako kaj RECIST 1.1 kputepuymute.

2.1.3. OueHa co kputepuymute Ha IRECIST
Mpn nekyBaweTO Ha NauMeHTU CO UMyHOTepanuja rm npumeHysame kputepuymuTe Ha iIRECIST 3a
oLeHa Ha edeKTOT Ha TepanujaTa.

OeduHuumjaTta Ha LenHUTe, HelenHuTe nesmu e ucta kako kaj RECIST 1.1 kputepuymn. Cekoja HoBa
nesuvja Mpu neKkyBaweTO CO MMyHOTepanuja He 3Haun 3aJofKUTEnHO nporpec Ha 6onecta, Tyky
HoBUTE ne3uuM M onuwyBame opggenHo. Cekoj npB nporpec Ha 6Gonecta cnopen IRECIST



KpUTEPUYMUTE TO OLleHYBamMe Kako HenotBpaeH nporpec (iUPD, anr. Unconfirmed Progression
Disease). AKO NaumMeHToT e KNNMHWUYKK cTabuneH ro nostopyBake CT- ucnutyBaweTo nNo 4—8 Hegenu
M ro oueHyBame edekToT BO crnopegba CcO MNOYETHOTO MWCMUTyBake WM Aanu Ce MCNOMHETU
KpuTepuymuTe 3a nporpec Ha bonecta, Toa ro O3HayyBake Kako MoTBpAeH nporpec Ha 6onecta
(iCPD, anr. Confimed Progression Disease). 3a ocTtaHaTOTO MHTepnpeTauujata Ha edekToT Ha
TepanujaTa e egHakBa Ha RE- CIST kputepnymute, ro gogasame camo npedukcor ,i“ (iPR, iSD, iCR,
iUPD, iCPD).

2.2. [penopaku 3a criegere Ha Criy4yajHO OTKPUEHU CONUAHU UNnu
cyb6conuaHu Hoaynu Bo 6enute apob6oBu

3a coogBeTeH TpeTMaH CrnyyajHO OTKpMEeHM HoaynapHu nesum BO 6Genute pgpoboBu Ha CT-
UCNUTyBawe Ce OpUEHTMpaMe Ccrnopea mnocrnegHuTe npenopaku Ha Fleischner gpywTBOTO Kaj
naumMeHT CO HEKOMMPOMUTUMPAH MUMYHCKM CUCTEM, nocTapu of 35 roavHu, KOUWTO HemaaT nosHat
UNU CyCcnekTeH opaaneyeH ManuvrHoM WNu KNMHWYKM 3Haum Ha mHdekumja. Kaj genymHo conuaHu
Hoaynu Tpeba ogaenHo ga ce HaBede NpocedHata BPeAHOCT Ha LenvMoT HoAayM, Kako M ronemMuHaTta
Ha conuaHuoT aen. Cnegewe Ha HOOYNUTE, KOUWITO MMaaT TUMNWMYEH M3rned Ha dunbposHa npomeHa
UNU MHTpanynMoHanHa numdHa knesga M nokpaj NOCTUrHaTUOT KpUTepuym 3a ronemmHa co CT-
NCnuTyBame He e NoTpebHo.

dakTopuTe Ha pU3MK Cry4ajHO OTKPMEHWOT HOAYN Aa MpeTcTaByBa ManMrHOM ce OonpenerieHn Kako:
aHaMHECTUYKM NoJaTokK 3a Myllere, aHaMHECTMYKM NoJaToK 3a U3MOXEHOCT Ha a3becT, pagnym vnm
ypaH, ceMejHa aHaMHe3a Ha pak Ha 6enute apoboBW, BO3PACT, XXEHCKU MOJ, HeNpaBwuiHu paboBu Ha
HOAOYNOT, Nokauumja Ha HOAYNOT BO FOPHUTE pe3Hn, BPOjHOCT Ha HOa4yNUTe, MPUCYCTBO HA eMU3EM U
MHTEepcTuumjcka 6enogpobHa nbposa.

Tabena 9 ConuaHun HekanuUHUpPaHU Hoaynu

FOJIEMUHA CINEOQEHE
ConutapHu | HN30K p1anK 6es cnenere
< 6MM BUCOK PU3NK eB.CTnol1l2m
(< 100 mm ) MynTunnu | HU30K puank 6e3 crepere
BUCOK PU3NK eB.CTnol1l2m
Conutaphmu | HA30K pU3nK CT no 6-12 m, eB. Beke no 18-24 m
6—8 Mm BMCOK PU3NK CTno6-12munno 18-24 m
(100-250 MM ®) | \1yriryppn | HUISOK pU3nK CT no 3-6 m, eB. Beke no 18-24 m
BNCOK PU3NK CTno3-6mMmuno 18-24m
ConutapHu | cute CT no 3 M unu ¥F-FDG PET CT wnu 6uoncuja
(>>82n5ngnMM 5 MyrTunnm | HU3OK pUamnk CT no 3-6 m eB. Beke Mo 18-24 m
BUCOK pU3NK CTno3-6 Mmuno18-24 m

M — meceuyu
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Tabena 10 [lenymHO conugHu HOOymnu

CTPYKTYPA HA CINEOEHE
HOAOYNOT
Hoayn co <6 MM CT-cnepgetbe He € MHAMUMpaHo
SR RE) 6 MM 1nu CT no 6-12 MeceLm, BO Cryyaj Ha nepancTmparse Ha HoaynoT CT no
MIICMHO noseke 3 1 no 5 roguHu
CTaKno
<6 MM CT-cnepgetbe He € MHAMUMpaHo
AenymHo 6 MM Unu CT no 3-6 meceuu, BO criyyaj Ha nepaucTupame Ha Hogynot CT
connaxu noseke ceKoja rogvHa Bo criefHuTe 5 roauHm
<6 MM CT no 3—6 meceuu, BO criyyaj Ha OTCYCTBO Ha AuMHamuata Ha CT no
2 N 4 rognHn
MynTunnu 6 MM nnu CT no 3—6 meceuu, a noToa eB. OnNpeaneyBake Ha HajcyCneKTHNOT
Hoaynu noeeke Hoaoyn

2.3. CKPUHUHI

Mma cé noBeke nogatouM Aeka CKPUMHMHIOT 3a pak Ha GenuTte ApoboBM ja HamanyBa cMpTHOCTa o[
pak Ha Benute gpobosu. Ce npenopadvysa Huckogo3Ha CT kako MeTod 3a CKpuHuHr. He e cocema
jacHO Kou ce 3arpo3eHuTe rpynu KOULITO rv ond)aka CKPUHMHIOT U KakoB € ONTUMAarHMoT MHTepBan 3a
CKPUHUHT.X* 32° Bo 0OBOj MOMEHT ce mpenopadyBa CKPUHWHI BO CKIMOM Ha KIMHUYKO WUCTPaxyBase.



V CKPATEHULMA

3D — TpMAMMEH3NOHaNHO (NNaHMpame Ha 3padver-eTo)

4D CT — 4yeTupmamMMeH3noHanHa Kkomnjytepcka Tomorpacdumja (3emajkn rv npeasmg

noMecTyBawaTa Nnopaamv AULLEHE)

BE-FDG PET CT — no3uTpoHcka eMucucka ToMmorpaduja n komnjytepcka Tomorpacdmja

ALK — aHannactuyHa numdomcka kmHasa (aHr. Anaplastic Lymphoma Kinase)

ALK TKI — TMPO3WH KMHA3HWN MHXMOUTOPKU, HAco4eHn NpoTmnB npoTus ALK

BB — (eHno)6poHxujanHa buoncuja

BED — 6uonoLukun ekBmMBaneHTHa gosa

BRAF — reH of rpynata NnpOTOOHKOIreHu

CAV — xemoTepanuja co cocTtaB unknogocdamma, AOKCOPYOULINMH, BUHKPUCTUH

cDNK — uupkynupadka Tymopcka OHK

CPET — kapauonynMoHaneH TecT Ha TenecHo ontoBapyBake (aHr. Cardiopulmonary Excercise Test)
CPI — nHxnbutopun Ha KoHTponHu Toudkmn (aHr. Check Point Inhibitor)

CR — uenoceH oarosop

CT — KomnjyTepcka Tomorpaduja

CTV — knuHu4kn ueneH sonymeH (aHr. Clinical Target Volume)

LHC — ueHTpaneH HepBeH cUcCTeMm

D, .o~ Andysnckmn kanauuTeT Ha 6enuTe ApoboBU 3a jarnepos MOHOKCHA

CIP — cutHOKNeTo4YeH pak Ha 6benuTte gpobosu

EBUS — TpaHcmypanHa nyHkLmja co nomoLl Ha GpOHXOCKON CO ynTpa3ByYHa coHAa

EGFR — peuenTop 3a enuagepmaneH daktop Ha pact (aHr.Epidermal Growth Factor Receptor)
EGFR TKI — TMpO3UH KUHA3HN NHXMBUTOPKU, Haco4YeHn NnpoTue npotme EGFR

EKG — enektpokapugorpam

ENI — enekTnBHO 3padere Ha MegunjacTuHanHuTe numdHu jasnun (aHr. Elective Lymph Node Region
Irradiation)

EORTC - Esponcka opraHusaumja 3a uUCTpaxyBake W feKyBawe Ha pak (aHr. European
Organisation for the Reasearch and Treatment of Cancer)

EQD?2 — ekBuBaneHTHa gosa 3a 2 Gy

ESMO — EBpoOMcKo 3ApyXeHwe Ha WHTepHUCTU OHkomnosu (aHr. European Society for Medical
Oncology)

FEV1 — BonymeH Ha u3guiwaH BO3ayx BO NpBaTa cekyHAa

FISH — donyopeceLieHTHa UH cuty xnbpugusaumja

GGO — ne3un co ryctuHa Ha mnedHo ctakno (aHr. Ground Glass Opacity)

GPA — nporHocTtuyka ckana 3a oueHyBake

GTV — ueneH BonymeH (aHr. Gross Tumor Volume)

Her2 — peuenTop 3a xymaH caktop Ha pacT (aHr. Human Epidermal Growth Factor Receptor)
IASLC - MefyHapogHa opraHusauuvja 3a WCTpaxyBarwa Ha pakoT Ha Oenute gpoboBu (aHr.
International Associ- ation for the Study of Lung Cancer)

iCPD — notBpaeH nporpec (aHr. Confimed Progression Disease)

IGRT — cnMkoBHO BoaeHoO 3padetbe (aHr. Image-Guided Radiation Therapy)

IMRT — MHTEH31BHO MOAYNapHO 3padetrse (aHr. Intensity-Modulated Radiotherapy)

INI — 3payere Ha 3adhaTeHn megujacTuHanHn nuMmdHu jasnm (aHr. Involved Lymph Node Region Ir-
radiation)

iRECIST — kpuTepuyMu 3a OA4roBOp Ha fnekyBakwbe Ha COnMaHN TyMOpu Co MMyHOTepanuja (aHr. Im
mune RECIST)
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iUPD — HenoTBpAaeH nporpec (aHr. Unconfimed Progression Disease)

KRAS —reH og rpynaTta Ha NpOTOOHKOIreH!

KS — KOHTpacTHO cpeacTBO

KT — xemoTepanuja

MCBS — Ckana 3a ronemuHaTa Ha knuHu4kaTa kopuct (aHr.Magnitude of Clinical Benefit Scale)
MET — reH og rpynata NnpoTOOHKOreHu

MLD — npoceyHa go3a Bp3 benute gpobosu (aHr. Mean Lung Dose)

MRI — cHMMaHk€e CO MarHeTHa pe3oHaHLuMja

MM — MO304HM MeTacTasn

HCPB — HecuTHOKneTo4eH pak Ha 6enute apobosu

NGS — cekBeHUMOHUpawe of crnegHarta reHepauuja (aHr. Next Generation Sequencing)
NPPR — HeckBamo3eH pak Ha 6enute apobosu

NTRK — reH of rpynata Ha NPOTOOHKOreHu

OS — ceBKkynHo npexuByBare (aHr.Overall Survival)

PBP — nepbpoHxujanHa nyHkuuja

PCI — npodmnakTnyko 3payere Ha rnasarta (aHr. Prophylactic Cranial Irradiation)

PD - HanpegyBame (nporpec) Ha 6onecta (aHr. Progresive Disease)

PD-L1 — nurang Ha nporpamupana cmpT 1 (aHr. Programmed Death Ligand 1)

PFS — Bpeme 0o HanpeayBawe Ha 6onecta (aHr. Progression Free Survival)

PORT — noctonepatmnBHO 3payense (aHr. Postoperative Radiotherapy)

ppoD, .,— o4YekyBaHa nocTonepatvsHa BpegHocT DL,CO

ppoFEV1 — oyekyBaHa nocronepaTtmsHa spegHoct FEV1

PPR — ckBaMo3eH pak Ha 6enuTte gpobosu

PR — penymeH ogrosop (aHr. Partial Response)

PS WHO - onwTa coctojb6a cnopea ckanata Ha WHO (aHr. Performance Status)

PTV — nnaHupeH BonymeH (aHr. Planning Target Volume)

RATS - poboTtcka onepauuja (aHr. Robotic Assisted Thoracoscopic Surgery)

RCRI — nHgekc Ha pu3unk 3a kapaujanHu Hactanm (aHr. Revised Cardiac Risk Index)
RECIST — kpuTepuyMu 3a o4roBop Ha fekyBaweTOo Ha conuaHu Tymopu (aHr. Response
Evaluation Criteria in Solid Tumours)

RET —reH og rpynata npoTOOHKOreHu

ROS1 - reH oA rpynaTta npoTOOHKOreHu

RSK — npoLumpeH cTpy4eH konernym

RT — paguoTepanuja

RTG p. c. — peHAreHorpam Ha rpagHuoT KoLl

SBRT — cTepeoTakTU4Ko 3payver-e Ha TenoTo (aHr. Stereotactic Body Radiation Therapy)
SD — cTtabunHa 6onect

SRS - cTepeopagnoxupypruja (aHr. Stereoradiosurgery)

SRT — cTepeoTakTUYKo XMnogpakuMoHMpaHo 3payer-e

SUV — cTaHgapaHo HMBO Ha HaBreryBame (aHr. Standardized Uptake Value)

TBB — TpaHcbpoHxujanHa buoncuja

TBNA — TpaHcOpoHxujanHa urneHa acnvpauuja

TD — Tymopcka gosa

TKI — TUPO3UH KMHA3HWN NHXNBUTOPKU

TMB — TymMOpCKM MUTaLUCKM TOBap

TNM — knacudukaumja Ha manurHn Tymopu (aHr.TumorNodusMetastases)

T-RCRI — nHAeKkc Ha pu3nK of kapaujanHu HacTaHW Npu XMPYpPCKK 3adpaT BO rpagHUOT KoL (aHr.
Thoracic Revised Cardiac Risk Index)

UZ — ynTpassykK

VATS — BugeoTopakockoncka onepaumja (aHr. Video Assisted Thoracoscopic Surgery)



VEGFR — peuenTtop 3a BackynapeH eHdoTenujckm gaktop Ha pacT (aHr. Vascular Endothelial Growth
Factor Receptor)

VMAT — BonymeTpuyka MmoaynupaHa navHa tepanuja (aHr. Volumetric Arc Therapy)
Vi, maks. — MaKCUMarnHa noTpoLlysayka Ha Kucnopog
WHO - CseTtcka 3gpaBcTBeHa opraHusaumja (aHr. World Health Organization)
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VII IPUNO3U

Priloga 1. IASLC-mapa bezgavk

IASLC mapa bezgavk

@34, prevaskulame
@ 3P retrotrahezine

Inferiorne mediastinalne bezgavke
(7. subkarinaine

Desno Levo
Spodnje vratne bezgavke Spodnje vratne bezgavke
@ 1R. Desne spodnje vratne @ 1L Leve spodnje vratne
Supraklavikulame Supraklavikularme
Sternaine Stemalne
Igornje mediastinalne bezgavie Igornje mediastinalne bezgavke
@ 2R Desne zgomije paratrahealne (0} 2L Leve zgomje paratrahealne
@ 4R Desne spodnje paratrahealne (O 4L Leve spodnje paratrahealne
Spodnje mediastinalne bezgavke Spodnje mediastinalne bezgavke
(@ 80 Desne parzezofagealne @ EL Leve paraezofagealne
@ 3R. Pljudni igament @ 5L Pljucni ligament
Pljutne bezgavhke Pljuéne bezgavke

(2 10R. Desne hilame

D 11R. Desne interlobarme
(C112R. Desne lobame
{21130, Desne sagmentne
(0140, Desne subsegmentne

@ r0L. Lave hilarne

@ V1L Leve interlobame
@ 12L. Lave lobarne

@ 13L Leve segmenine
@ 141 Lave subsegmentne

Mpunor 1 Ctaguym u TNM Ha pak Ha 6enu apo6oBu

T/M MoTkaTeropwmja NO N1 N2 N3
Tla 1A1 1B 1A 1B
T1 Tlb 1A2 1B 1A 1B
Tlc IA3 11B 1A 1B
T Tla 1B 11B 1A 1B
Tlb A 11B 1A 1B
T3 T3 1B 1A 1B 1nc
T4 T4 A 1A 1B 1nc
Mla IVA IVA IVA IVA
M1 M1b IVA IVA IVA IVA
Mlc VB VB VB VB




Mpunor 3 LINTONOLWKM N XUCTONOLLKU NPOTOKOS Ha HaoA4oT

Lumonamousnozuja u manu 6uoncuu

1. o HaBegyBaMe MeCTOTO Ha 3emMak€e Ha NPUMEPOK 1 BUAOT Ha 3adaToT (Ha4uMH Ha NpUMapHo
3eMar-e npuMmepoLn).

2. XuctoTnowkaTta Tunu3auuja ja cnegu Hopata TEpMUHONOMMja 3a Manu BMonNcMn 1 LUTOMOLLIKA
npumepoun WHO knacudpmkaumja 2015.% JacHo mopa ga Guge m3paseHa curypHocTa Ha
AvjarHo3ata (Ha nNp. HECOMHEHO, MOBEPOjaTHO, MOXHO ...)

3. Mopa ga bugat HaBegeHW M3BPLLUEHUTE AONOMHUTENHN MeToAu (Ha Np. UMYHOXUCTEKTOMUja)
CO pesynTaTuTe.

4. AKO e M3BpLUEHO TeCcTUpake Ha NpeavKTUBHUTE Bromapkepu, pesynrtaTtute rm HaBegyBame U
M nHTEepnpeTupame.

Xupypwku npumepoyu
1. TMonoxb6a Ha TymopoT. Ja HaBegyBame opganedvyeHocta Ha TymMopoT of HajbnuckaTa
peceKumMcKa NoBpLUMHA:

» Kaj ueHTpanHu TyMOpu e BaXxHa opfanevyeHocTa Ha TYMOpOT O MECTOTO Ha
pa3gBojyBare Ha AYLUHUKOT (rnaBHaTa KapuHa) 1 o4 pecekumckaTta noBpLUMHa Ha
OpoHxujaTa.

» Kaj nepudepHu Tymopu 1 noronemMu LieHTpanHn Tymopu e BaxkHa ogaaneyeHocTa of
BUCLiepanHaTa nnespa.

« Bo cny4aj Ha knuHecTa/pabHa pecekuumja n CerMeHTEKTOMMja ja HaBeLyBamMe
ofjanevyeHocTa Ha TYHOPOT O4 NapeHxMMmcKkaTa pecekuncka noBpLUnHa.

Ako TymopoT ondpaka noseke og eaeH peseH, ro HaBegyBame Toa.

2. TonemMuMHa Ha TYMOPOT € HEroBMOT Hajronem pujameTap, KOjWTO rO0 Mepume BO MM.
[oneMuHaTa Ha TyMOpOT ja onpegenysame BO MKCUMpaH Mpumepok. NMpu MUKPOCKOMCKK
npernes ja semMame npensug roneMmHata Ha MHBa3WBHMOT Aen of TYMOPOT U eBEeHTYyarHoTO
MHTpaanseonapHo LWMpeHe Ha TYMOPOT U COOABETHO ja Kopurupame rorieMmHaTa Ha TymopoT
Harope. Bo cnydyaj Ha HejacHOCTW NpW MepereTo Ha ronemMmHaTa Ha TyMOpOT nopaau
pasnu4YHn NPUYMHU ce coBeTyBame Co paguonor.

3. Artenektasa u/unu ONCTPYKTUBEH MHEBMOHWUT CE YecTu NPOMeHM AucTanHo Bo Genute
OpoboBu Kaj ueHTpanHute Tymopu. O6eMOT Ha CnoMeHaTUTE NMPOMEHU ro benexume.

4. XwuctonowkaTa Tunusaumja ja cnegn WHO knacudmkaumjata 2015 Ha 6enoapobHute Tymopu.
% B3a pgujarHo3a Ha CKBaMO3€H KapuuHOM € 3aJO0JPKMTENHO MPUCYCTBO HAa KepaTuH,
OpOXHYBake WU/nnn meryknetovyHn Bpcku. Kaj apgeHokapumHomMoT Mopa ga buge ybennmeo
u3paseHa xnesgeHa Mopdonowka AudepeHumjaumja (MPUMEPOK Ha pacT: nenuaude,
auujapeH, nanunapeH, MUKponanunapeH, KpuéprudopmeH, CONoAeH CO MyLIMHCKa NMpoayKumja:
>5 KMeTKM CO MHTPauuUTOMNa3maTCKM KMeTKM CO MHTpauMTOnna3maTCKkM BaKyonn BO [OBe
nocrnefoBaTernHu rnonukba Ha BUCOKO 3roniemyBatrbe). Kaj ageHokapuuHoOMUTe 3a0mKnTenHo
r HaBegyBame cute MOpP(OSOLK/ NPUMEPO3M Ha pacT BO S-NPOLEHTHU Aenosu. BHumaBame
Ha NPUCYCTBOTO M Ha 00eMOT Ha UHBa3WjaTa Kaj NennguyeH NpMMeEpoK Ha pacT. 3a anjarHosa
Ha HEBPOEHOOKPUHUTE TYMOPU HU € NoTpebeH NMMYHOXUCTOXEMUCKN 0Ka3 3a HEBPOEHOOKPUH
deHoTUN.



5. OpAHOCOT KOH BuCLiepanHaTa nrnespa e NporHocTMYK BaxkeH. BucuepanHa nneepa npepacHata
CO TYMOp Unu 3adpaTeHa nnespa 3Havar NoBUCOK T.

10.

11.

12.

13.

JlokanHa wHBa3Wja BO COCEOQHWTE aHaTOMCKM CTPyKTypu Mopa Aa 6uae HaBefeHa
(napveTtanHa nneepa, rpageH sua, rofeMu KpBHM CadoBW, Mepukapd, MeugjacTuHanHo
MPCHO TKMBO).

Carenutckn Tymopcku Hogynm (T3) ce TyMOpPCKM Oeno3nTtM BO WCT pPEe3eH Kako wu
npUMapHMOT TYMOP M ce ogaarnedeHu of Hero noeseke of 5 MMm. TyMOpckuTe 4eno3nTu co
ucta mopcornornja Bo Apyr peseH Ha ucta ctpaHa (T4) nnm Bo gpyroto 6enogpo6Ho
kpuno (M1a) ce cmeTaart 3a MmeTactasun. Bo cny4daj Ha CMHXpOHM TymMopu ro onpegenysamMe
TNM cTagnymoT 3a cekoj oaaenHo.

Bo cny4yaj Ha HeopajyBaHTHO NeKyBake BO peceunpaHuMoT NpUMEPOK Ha TymopoT Tpeba
[Aa ce onpeaenu OenoT Ha 3a4yBaHuOT BuUTaneH Tymop. KoH Toa Mopa aa 6vuae coogBeTHO
nprcnocobeHo 3emMmareTo Ha NpUMepPoK o TymopoT. TNM cTagmMyMmoT Ha KpajoT Ha HaogoT
ro n3pasysame co yp. Bo cnyyaj Ha uenoceH oarosop (Hema 3avyBaH BUTaneH Tymop BO
pecekTaTtoT) cTaanymort e ypTO.

LnpereTo Ha TymopoT Bo numdHUTE jasnun onpegenyea N ctaguyMm. HaBegyBaweTo Ha
3acpaTeHaTa noxa Ha NMMdHM jaznu € NoBaXHO o OpojoT Ha NMMAHUTE jasnu, 3adaTeHu
co Tymopotr. Co Tymop HenocpegHo 3adaTeH numdeH jason (BoobuyaeHo
WHTpanynmoHarnHa) ce cmMeTa 3a No3nTmBHa. AKO CO HeMOpPONOLLKN MeToau (BoobryaeHo
UMYHOXUCTOXEMUCKM) AOKaXeMe M30NMpaHu TYMOPCKU KMETKU WU rpynu Ha TYMOPCKM
knetku <0.2 mm, ctagmymot e NO.

PecekunckMTe NOBPLUMHKW T BKNyYyBaaT GpoHXMjaTa M XpaHONPOBOAOT M KPBHWUOT caj U
BO CNy4aj Ha JOMOSHUTENHW PecekuMm yluTe 1 NapeHxnumoT Ha 6enuTe ApoboBu, SUOoT Ha
rpagHVoT KoL U MeanjacTUHYMOT.

AKO BO MpPMMEPOK Ha peceuupaH TymMOp MW3BpLUMME TecTupawa Ha NPeauKTUBHU
fbuomapkepu (Ha np. EGFR, ALK, ROS1 ...), pe3yntaToT ro HaBegyBame BO HAaoA4oT.

"o 3emame npeasug SNOMED koampaneTo 1 Baxkedkata TNM knacudukauuja.

lMpenopayaHu, HO He3a4OMKUTENHM NO4ATOLM BO HAOAOT Ce CNeaHUTe, KOMLITO Hay4yHO ce
MHoOry cnabo NoTkpeneHn UM 3a HMB HEMa OMLTa COrMacHOCT, €AMHCTBEHO MUCTIEHE:
» [udpepeHumnjaumja Ha KAPULHOMOT, OAHOCHO XMCTOMOLLKO rpagupare 3a CKBaMO3eH
KapLuuHOM.
» [lepnHepBanHa n BackynapHa nHeasuja.
» [onemuHa Ha TYMOPOT BO CUTE OUMEH3UMN.
» 3a N1 numdHuTE ja3nn ogaernHo HaBedyBake Janu cTaHyBa 300p 3a AMpekTHa
WHdUNTpaLmja co TYMOPOT U MeTacTasu.
* LUupere Ha TYMOPOT NpeKy o6BMBKaTa Ha NUMQHUTE ja3nu.
« [lpucycTBo Ha owwTeTyBawa Ha 6enuTe gpoboBu, NpeansBrkaHn o a3becT, KoewTo e
pusnyeH akTop 3a HacTaHyBahe Ha KapuuHoMm Ha 6enute apoboBu 1 MOXe Aa nva
npaBHW NOCneanum.



« Axo BO nneBpanHuoT naearT, KOjLITO Ke ro gobueme npu onepauujata, okaxeme
KapUWHOMCKW KNeTKu, pecekumjata MoXxe ga ce o3Ha4ym kako R1.



Mpunor 4 Ckana Ha KNnMHWYKaTa epuKacHOCT Ha CUCTEMCKO JleKyBaH-€
Kaj AauceMmnHupaH pak Ha 6enute gpobosu (npucrnocobeHo cnopes
ESMO _ MCBS)ZOS, 320-323

MpuaobuBka
Lema Ha nekyBawse | UcTpaxyBae KoHTpona (paznuka unm CreneH
cpeneH PFS) cnopen
MCBS
pembrolizumab (PD- nnaTuHa ABOjHUK 0S 15,8 m 5
L1 =50 %) KEYNOTE 024'%
pembolizumab + platina nnaTtuHa-pemetreksed 0OS30m 4
— pemetrexed KEYNOTE 189%
pembrolizumab (PD- 178 docetaksel 0S19m 5
KEYNOTE-010
L1221 %)
nivolumab CheckMate 0177 docetaksel 0S32m 5
nivolumab CheckMate 0577 docetaksel 0S28m
atezolizumab OAK277 docetaksel 0S42m
pemetreksed-cisplatin Scagliotti JCO gemcitabin-cisplatin 0S14m
200872
Optimal/ karboplatin-gemcitabin PFS 8,5m 4
erlotinib CTONGO08021¢*
Eurtac'®* nnatuMHa ABOjHUK PFS45m
gefitinib IPASSt karboplatin-paklitaksel PFS 3,3m
afatinib LuxLung 3¢ pemetreksed-cisplatin PFS4,2m 4
osimertinib AURA3% pemetreksed-platina PFS5,7m 4
osimertinib FLAURA?S gefitinib ali erlotinib PFS 8,7m 4
krizotinib PROFILE 101427 pemetreksed-cisplatin PFS 3,9m 4
PROFILE 10073 pemetreksed unu docetaksel PFS4,7m 4
krizotinib PROFILE 100134 bes cpegeH PFS 19,2 m 3
dabrafenib trametinib Planchard?#4 6e3 cpegeH PFS 10,9 2
ceritinib ASCEND 524 pemetreksed nnu docetaksel PFS 3,8 m 4
ASCEND 4198 NNaTuHC ABOjHUK PFS85m 4
alektinib ALURS3 pemetreksed ali docetaksel PFS 8,2m 4
ALEX?0* krizotinib PFS 15,3 m 4
ManvjaTveHo nekyBare | Temel NEJM 2020°% xemoTepanuja 0S27m 4
—xemoTepanuja
Bevacizumab JO25567%° erlotinib PFS 6,3m 3
— erlotinib
bevacizumab - karbo- Sandler NEJM karboplatin-paklitaksel 0S20m 2
platin — paklitaksel 20061
nintedanib LUME-Lung1'®® docetaksel 0S 2,0m 2
— docetaksel

ESMO — European Society for Medical Oncology; MCBS — Magnitude of Clinical Benefit Scale




VIII AIIFTOPUTMU

1.Anroputam 3a AMjarHOCTUKa Ha JIOKOpermoHanHu nMmdHu jasnun
Kaj nayMeHTn CO HeMeTacTaTCKU HECUTHOKIIeTOUYEH paK Ha benute
Apo6osu

CT n PET wnu PET CT

MepgujacTuHanHu numd. jasnu HeI’aTMBHl+ | MepuvjactuHanHu numa. jasnu I103I/ITMBH+I
cNO cN1
" "
nepudepHuoT nepudepHmnoTt
TymMop Tymop > 3 cm
<3cm @)
LinTonowka norepaa
EBUS/EUS
(W)
LinTonowka notepaa
EBUS/EUSnnuVA
M
(6) “ﬂp'ﬂ'MjQPTMHQI‘lHM I'lI/Ier_t\
MegujactuHanHu numd. jasnu HeraTuBHM
ja3nu NosnTUBHU VAM (n)

MegujactuHanHu numd. jasnu |

I I:I

JIumdp.jaznm Tlumdp.jasnu
MyJ'ITI/IMO,El,aJ'IHO rekyBambe NO3NUTUBHN HeratnBHU

One?afmia



a): kaj Tymopu > 3 cm (npep cé Kaj ageHoKapUMHOMU CO BUCOKa MeTaboriHa akTMBHOCT) €
notpebHa MHBa3nBHa AnjarHOCTUKa

6): 3aBMCHO OZ NOKASIHOTO CTPYYHO 3HaeHe, Aa Ce NoYnTyBaaT MUHMManHuTe 6apara 3a
onpefenyBake Ha cTaguymoT

L): eHOOCKOMCKMUTEe TeXHWKNM Ce MWHUMAanHO WHBa3UMBHW W ce NpBMOT M3bop, ako uma
MOXHOCT
3a EBUS/ EUS TeHkourneHa acnupauumja

[): Nnopaau BMCcOKaTa NPOrHOCTUYKa NpeankTMeBHa BpedHocT no ¥F-FDG PET CT-no3uMTUBHM Unn
no CT-3roneMeHn meamjacTuHanHn MMMHN jasnn BO Criydaj Ha HeratueeH Haod co EBUS/EUS
ce npenopayysa BUAEO acuctupaHa megujactuHockonuja(VAM)

2. Anroputam 3a npoueHa Ha KapauopecnupaTtopHaTta pe3epBa
npea pecekuuja Kaj naumeHTn co 6enoapobeH Tymop®

MpoueHa Ha cpuesaTa FEV,
bYHKLMjA: HU3OK PU3MK 3 Dy, co I | Axoobere
WU NaLMEHT co BpegHoctn >80%
COOABETHO JIEKYBakbe
AKo efHa op,

BpegHoctute <80%

A4

MpoueHa Ha

[ Hajronemata

I noTpoLIyBayKa Ha
AKO < 35% uu KMCNOPOA, Vo2 maxe AKo > 75% nnm
<10 mL/kg.y min >20 mL/kg.; min

Ako 35-75% wnnun 10-20
ml/kg.+ min

h 4

OueHa Ha
noctonepaTuBHaTa
dyHKUMja Ha benuTe
apobosu:
Ppo-FEV1. ppo-Di. co

AKo agete >
30%

AKO Hajmanky egHa <
30%

v

OueHa Ha nocTonepaTvMBHaTa
dyHKUMja Ha BenuTe
Apobosu: Ppo-FEV;, ppo-Dy, co

AKO < 35% unu
<10 mL/kg.s min.

AKo >35% wimn > 10 mL/kg-1.min;




lNpenopaku 3a mpemmaH Ha nayueHmu co pak Ha bernume 0pobosu

3.Anroputam 3a TpeTMaH Ha nauuMeHTn COo NIOKanHo HanpeaHaTt
HeMecTacTaTCKM HECUTHOKNETO4YEeH paK Ha 6enuTte apoboBu

MNepudepHo LieHTpanHo nocrtaseH Tymop, Ob6emHa
nocTaBeH Tymop, Hema 3ronemenun N2 aumonmn nHUATpaumja Ha
Hema 3rofemeHu *nesam unm sronemenn N1 AMMPHM Ae3n og,

MeAnjacTUHANHM MMGHN HnesAu unn Gnaro pernjata N2
3ronemenun N2 numo. knesam
NMMHM Kne3am

v [ v

He e notpebHa ako l
numoHUTE jasau ce
HeraTMBHM Ha PET-CT NO-N1 N2 N3 He e noTpe6Ha

/

v % v

MNoTteHumjanHo
Cny4ajHO OTKpUEHM pecekTabuiHa HepecekTabuiHa
NMMOHM jasnu o, 6onect N2 N2

pervjata N2

' ¥

MynTngucumnnmHa- 1 MyntmancumnanHa-
yammancy YATANCH MyntnaucumnanHa-
peH KOH3UAnyMm peH KOH3UIMyM
NAaW KNAH2AANIAVAA

v v \ v

. XvpypLKko Hexu LWKO
ApnjyBaHTHa pyp pyp
R MYATUMOAANHO MYATUMOAANHO
xemoTepanuja
NeKyBarbe NeKyBarbe

(pagmotepanuja)




4.Anroputam 3a CUCTEMCKO NneKyBak€e Ha AUCeMUHUPaH pak Ha
6enute ppodoBUu

OUWCEMUHUPAH PAK HA
BEJINTE APOBOBEBU

CUTHOKIJIIETOYEH

PAK HA BENUTE
HECUTHOKIJIETOYEH OPOBOBBU (CPB)

PAK HA BEJIUTE (cmparuyal29)
OPOBOBBU (HCPBA)

EGFR, ALK,
ROS1, BRAF POz
(cmpaHuuya 128)

BE3 MOIJIEKYJIAPHU
MAPKEPU

CKBAMOS3EH PAK HECKBAMO3EH
HA BEJIUTE PAK HA BEINMUTE
APOBOBU (CPBA) OPOBOBMU (CPBA)

(cmpaHuya 127) (cmpaHuuya 126)




lNpenopaku 3a mpemmaH Ha nayueHmu co pak Ha bernume 0pobosu

5. Anroputam 3a CUCTEMCKO JieKyBake Ha AUucCeMUHUpaH
HeCKBaMO3€eH pakK Ha 6enute Apo6oBu 6e3 No3HaTN MONeKynapHu
MapKepum

[ |
|
s
' |

PD-L1 > 50% Koi 6uno PD-L1

M - nembponnsymab + XT Ha ‘ .
nem6oonusvm 6a3a Ha nnaTuHa + - XxemoTepanuja Ha Hajao6pa
nemeTpekces, 6a3a Ha KapbonnaTtuH CYnopTMBHa Hera
- KapbonnaTuH + - MoHOXemoTepanuja:
naknutakcen+6esaumsyma - remumTabuH,
6+aTe30/11M3ymab - jouetakcen,
- XT Ha 6a3a Ha niatuHa + - BUHOPEeNn6uH,
nemertpekces/ - nemeTpekces,
nouetakcen/
- remumutabuH/ nakautakcen/
BUMHOPEN6UH
- KapbonnatuH +
naknuTaxkcen +/-
“ 6eBauusymab
- xemotepanja Ha 6a3a Ha - MMyHoTepanuja:
nnaTUHa +: -HMBONYMab
- nemerpekces, -aTesonnsymab
- pouetakcen -nembponunsymab (PD-L1 > 1%)
- nawauTakcen - XxemoTtepanuja
- KapbonnaTuH + nakauTakcen - pouetakcen (+/-HuHTeaaHn6) (+/-
+/- 6eBaumsymab pamyumpymab)
- KapbonnaTtuH + Hab- - nemeTpekcen
nasnurtakcen




6. Anroputam 3a CUCTEMCKO JNleKyBake Ha AUCeMUHUPaH
CKBaMO3€eH paK Ha 6enute apodoBu

SPASEHOCTHA PDAL
l

l

[ PD-L1 >50%

|

] Koi 6uno PD- |

1
nem6ponnsyma - nemb6ponusymat + - XT Ha 6asa Ha Hajaobpa
: Kap6onaTnh- Kap6onnaTuH cynopTtueHa
(Hab)nanutakcen - MOHOXemoTepanuja:
- XT Ha 6a3a Ha nnaTuHa - remumtabuH,
- foueTakcen - pouerakcen,
- remumTabuH - BMHOPEN6uH,
- MaKAuTaKkcen
- BUHOPen6buH
- KapbonnatuH + Hab-
naknuTakcen |

S S ——

- XT Ha 6a3a Ha nnaatuHa - MMyHOTepanwja:
+ -HMBONYMab

- [JoueTakcen -aTe30/113ymab

- remumTabuH -neméponunsymab (PD-

- KapbonnatuH L1>1%)

- NaKkauTakcen - XT

- KapbonnatuH + Hab- - pouetakcen (+/-
nanauTakcen | pamyumpymab) .




lpenopaku 3a mpemmaH Ha nayueHmu co pak Ha benume 0pobosu

7. nroputam 3a CUCTEMATCKO JfieKyBate Ha AUCEeMUHUPaH
HEeCUTHOKJIIeTOYEH paK Ha 6enute Apo6OBU NO3UTUBEH Ha
EGFR, ALK, ROS1 n BRAF

- redUTUHNO — KPWU3OTUHNG — ncbpadeHntd +
~ epnoTmuH1G — KPU3OTMHE TpameTH1G
~ adaTMHNG — LepUTUHE
~ OCUMepTUHNG — anekTuHG*
~ epnoTmHnb +
6eBauuaymab

* AnkeTuHUG e npenopayaHa

HAMPEOYBAHE HA BEOJIECTA MOXHOCT Mpef; C& 3a NaumeHT co

meTacTtasun o LIHC

- ocumepTMHKG (camo 3a - LeputuH6
T790M) ™ - anektuHu6
- KapbonnaTauH + naknuTakcen - bpuraHTn6
+6eBaumsymab +aTe3o113ymabd - KapbonnatuH +
- XT Ha 6a3a Ha naaTuHa +: nanutakcen +
- nemeTpeKcep, 6esaLm3ymab +
- pouetakcen aTe3onnsymab
- MaKAuTaKcen
- remumtabuH




lNoenasje: Aneopummu

8. Anroputam 3a neKkyBawe Ha CUTHOKIIETOYEH pakK Ha 6enuTte
Apoo6osu

4 l

-
=
-

v
. |
v




