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Wykaz skrotow zastosowanych w tekscie

AIDS — Aquired Immune Deficiency Syndrome — nabyty zesp6t niedoboru odpornosci
AORTG - region przyaortalny gorny

AORTD - region przyaortalny dolny

BIODL - region biodrowy lewy

BIODP - region biodrowy prawy

cHL — clasical Hodgkin lymphoma — klasyczna posta¢ chtoniaka Hodgkina

ChTh — Chemioterapia

COPDAC - Prednizon, Dakarbazyna, Winkrystyna, Cyklofosfamid

COPP — Prednizon, Prokarbazyna, Winkrystyna, Cyklofosfamid

CR — Complete Remision—Remisja Catkowita

CRu — Niepotwierdzona Remisja Catkowita

CS — Clinical Staging — stopien zaawansowania ustalany klinicznie

CT — Computer Tomography — Tomografia Komputerowa

DFS — Disease Free Survival — przezycie wolne od choroby

eRA — early response assesment

FDG-PET — Badanie PET z uzyciem fluorodezoksyglukozy

EFS — Event Free Survival — przezycie wolne od niekorzystnych wydarzen
EuroNet-PHL-C1 — Pierwszy Europejski Program leczenia Dzieci i Mtlodziezy
z klasyczng postacig Chioniaka Hodgkina

HD — Choroba Hodgkina

HL — Chioniak Hodgkina

HR-S — Komorki Hodgkina i Reed-Sternberga

IF-RT — Involved Field Radiotherapy — radioterapia ograniczona do miejsc zajetych
chorobg

JB —Jama Brzuszna

KLP — Klatka Piersiowa

KOSCI - koéci

KREZ — region krezki

LD-cHL — Lymphocyte Depletion classical Hodgkin’s lymphoma — typ chtoniaka
Hodgkina z zanikiem limfocytow

LMP-1 — Latent Membrane Protein 1 — latentne biatko blonowe wirusa Epstein-Barr,

typ 1
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LR-cHL — Lymphocyte rich classical Hodgkin’s lymphoma — klasyczny typ chtoniaka
Hodgkina bogaty w limfocyty

MC — Mixed Cellularity — typ mieszanokomorkowy

MR — Rezonans Magnetyczny

NADOBL — region nadobojczykowy lewy

NADOBP - region nadobojczykowy prawy

NC — No Change — bez zmian

NHL — Nieziarniczy Chtoniak Hodgkina

NLP-HD - Nodular Lymphocyte Predominance Hodgkin’s Disease — Choroba
Hodgkina — podtyp guzkowy

NS — Nodular Sclerosis — typ stwardnienia guzkowego

OEPA — chemioterapia: Prednizon, Wiknkrystyna, Doksorubicyna, Etopozyd
OPLUCNAL - oplucna lewa

OPLUCNAP - optucna prawa

OS — Overall Survival — przezycie catkowite

OSIERDZIE - osierdzie

IP UJ CM — Instytut Pediatrii Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum
PET — Pozytronowa Emisyjna Tomografia

PFS — Progression Free Survival — przezycie wolne od progresji choroby
PLUCOL - ptuco lewe

PLUCOP - ptuco prawe

PACHAL - region pachowy lewy

PACHAP — region pachowy prawy

PACHWINAL - region pachwinowy lewy

PACHWINAP — region pachwinowy prawy

PODOBL - region podobojczykowy lewy

PODOBP — region podobojczykowy prawy

PPGLBC — Polska Pediatryczna Grupa ds. Leczenia Biataczek i Chtoniakow

PR — Partial Remision — remisja czg¢$ciowa

PRO — Progression — progresja

PS — Pathological Staging — stopien zaawansowania ustalany przy pomocy laparotomii
ze splenektomia

R — Relapse — wznowa
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REAL — The Revised European American Lymphoma Classification — klasyfikacja
Brytyjsko-Amerykanska chorob uktadu chtonnego

RFS — Relapse Free Survival — przezycie wolne od wznowy choroby
R-S — Komorki Reed-Sternberga

RTh — Radioterapia

SZ — Stopien Zaawansowania

SZYJINYDL - region szyjny dolny lewy

SZYJINYDP - region szyjny dolny prawy

SZYJINYGL — region szyjny gorny lewy

SZYINYGP — region szyjny gorny prawy

SCIANAKLP — $ciana klatki piersiowej

S.K. — Srodek Kontrastowy

SLEDZIONA - §ledziona

SRODD — érodpiersie dolne

SRODG - srodpiersie gorne

SRODS — érodpiersie srodkowe

TG — Therapeutic group (Grupa Terapeutyczna)

TK — Tomografia Komputerowa

USD — Uniwersytecki Szpital Dziecigcy w Krakowie

WATROBA — watroba

Woch — Wezet chtonny/ Wezty chtonne

WHO — Word Health Organisation — Swiatowa Organizacja Zdrowia
WNEKAL - wngka ptuca lewego

WNEKAP — wneka pluca prawego

WNEKAS — wneka §ledziony

WNEKAW - wnegka watroby

ZACHL — zachylek lewy

ZACHP — zachylek prawy

ZPWR WUM - Zaktad Patomorfologii Wieku Rozwojowego — Warszawski Uniwersytet
Medyczny

13



I. Wprowadzenie

Chtoniak Hodgkina (Hodgkin’s lymphoma, HL) jest zto§liwym nowotworem
uktadu chtonnego. Moze rozwing¢ si¢ wszg¢dzie tam, gdzie obecna jest tkanka chtonna,
a takze w narzadach pozalimfatycznych, takich jak: ptuca, oplucna, watroba, kosci
1 skora. Przyczyny choroby sa nieznane, coraz cze¢sciej mowi si¢ o etologii wirusowej
zwigzanej z obecnos$cig wirusa Epstain-Bara [54, 74, 79]. HL stanowi okoto 5-7%
wszystkich nowotworéw u dzieci do 18 r. z. 1 wystepuje z roczng czgstoscig 5
zachorowan na 100 000 oséb ponizej 15 r.z. [1, 7, 32, 47]. Chioniak Hodgkina zwany

byt do niedawna chorobg Hodgkina lub ziarnicg ztosliwa.

I.1. Rys historyczny

Najwcze$niejszy opis zmian odpowiadajagcych HL znajduje si¢ w pracy
opublikowanej w 1666 r. przez Malpighiego pt. ,,De viscerum structuru exercitation
anatomia”. Sto sze$¢dziesigt sze$¢ lat pozniej, Thomas Hodgkin opisat kliniczne
objawy tego schorzenia u siedmiu pacjentéw, a Samuel Wilks w 1865 r. zaproponowat
nazwe¢ ,.choroba Hodgkina”. Pierwsze proby analizy histopatologicznej pojawity si¢
w latach 1872 i 1878 w pracach Langhansa i Greenfielda. Kilkadziesiat lat pdzniej,
niezaleznie od siebie, Carl Sternberg (1898 r.) 1 Dorothy Reed (1902 r.) jako pierwsi
podali opis charakterystycznych olbrzymich komorek obecnych w guzie, ktore zostaty
nazwane komorkami Reed-Sternberga (R-S). Reed pierwsza tez zauwazyla czgstsze
wystepowanie choroby u mtodych oséb ptci meskiej, jak réwniez charakterystyczng
anergi¢ w stosunku do tuberkuliny. Nazwa ,,chtoniak Hodgkina” zostala wprowadzona
w 1997 r. w klasyfikacji WHO i odtad stosowana byta rownolegle do nazwy ,,choroba
Hodgkina” [78, 97].

1.2. Objawy kliniczne

Najczestszym objawem klinicznym HL jest niesymetryczne powigkszenie
obwodowych weztow chlonnych (Wch) szyjnych i nadobojczykowych (60-80%).
Rozrost nowotworowy czesto obejmuje takze Wch $rédpiersia 1 wnegk pluc, rzadziej
jamy brzusznej, okolic pachowych 1 pachwinowych. Objawy ogdlne takie jak: goraczka,

zlewne poty i ubytek masy ciata wystepuja u okoto 50% pacjentéw z HL [32, 46, 77].
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I.3. Klasyfikacja histopatologiczna choroby Hodgkina

Decydujace  znaczenie w  rozpoznaniu HL ma wynik badania
histopatologicznego i immunohistochemicznego pobranego Wch Ilub wycinka
z narzadu pozalimfatycznego.
Wyrdznia si¢ posta¢ klasyczng HL i typ przewagi limfocytow.
W klasycznej postaci (immunofenotyp: CD30+, CD15+/-, CD45-, CD20-, EMA-)
zdefiniowano 4 nast¢pujace typy:

1. Typ stwardnienia guzkowego (Nodular Sclerosis, NS)

Zajete wezly chilonne wykazuja guzkowe nacieki, obecno$¢ pasm widkiem
kolagenowych oraz komorek lakunarnych (w preparatach formalinowych cytoplazma
komoérek nowotworowych czesto ulega retrakcji — komoérki wydajg si¢ znajdowac
w jamkach/lakunach — komorki lakunarne). Dla potwierdzenia tego typu
histologicznego, szerokie pasmo kolagenu, ubogie w fibroblasty powinno otaczac,
co najmniej jeden guzek. Procesowi wtoknienia towarzyszy z reguty zgrubienie
torebki wezta chionnego. Naciek nowotworowy sklada si¢ ze zmiennej liczby
komorek HR-S, matych limfocytow oraz innych, odczynowych komorek
nienowotworowych. Moga im towarzyszy¢ neutrofile lub eozynofile. W obrgbie typu
NS, wg British National Lymphomas Investigation (BNLI) wyr6znia si¢ dwa
podtypy:
e podtyp | — 75% guzkow lub wiecej, zawiera rozsiane komorki R-S w otoczeniu
nacieku bogatego w limfocyty, mieszanokomorkowego lub fibro-histiocytowego
e podtyp Il — co najmniej 25% guzkoéw zawiera liczne komorki R-S (przy uzyciu
obiektywu 40 x cate pole widzenia wypetnione przez komoérki nowotworowe).
W typie NS latentne biatko btonowe wirusa Epstein-Barr typu 1 (LMP-1, Latent
Membrane Protein 1) rzadziej ulega ekspresji (10-40%) w poréwnaniu z innymi
typami cHL, gdzie wyst¢puje nawet w ponad 70% przypadkow [35, 56].
2. Typ mieszanokomoérkowy (Mixed Cellularity, MC)

W typie MC obecne sa klasyczne komoérki R-S, w  rozlanym,
mieszanokomorkowym nacieku nienowotworowym, bez widocznych cech
zwloknienia guzkowego. Zatarta jest struktura wezta chtonnego, moze wystepowac
wtoknienie, jednak nie w formie szerokich pasm kolagenu a torebka we¢zla nie ulega
zgrubieniu. W typie MC stwierdza si¢ w zmiennych proporcjach rézne rodzaje
komorek odczynowych. Zwykle obecne s3 eozynofile, neutrofile, histiocyty i

komorki plazmatyczne.
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Moze przewaza¢ jeden typ tych komodrek. Immunofenotyp komodrek R-S jest
charakterystyczny dla cHL, a LMP-1 ulega ekspresji w wigkszej czgsci
przypadkow.

3. Typ bogaty w limfocyty (Lymphocyte-rich classical Hodgkin’s lymphoma, LR-
cHL)

Jest to typ klasycznej postaci HL charakteryzujacy si¢ obecno$cig rozsianych

komorek R-S oraz odczynowymi naciekami (najczes$ciej guzkowymi, rzadziej
rozlanymi), zawierajacymi duzg liczbe limfocytow, bez neutrofili lub eozynofili).
Ten typ stanowi okoto 5% wszystkich przypadkow HL. Czg$¢ komorek R-S moze
przypomina¢ komorki limfocytarne i histiocytarne (lymphocytic and histiocytic cells;
L&H) lub komorki lakunarne. Immunofenotyp komorek nowotworowych odpowiada
cHD. Okoto 30% przypadkéw dawniej zdiagnozowanych, jako typ z przewaga
limfocytow (LP) obecnie stanowi typ NLP-HD, dlatego w celu réznicowania obu
tych typow konieczne jest wykonanie badan immunohistochemicznych [56, 57, 80,
97].

4. Typ zaniku limfocytdw (Lymphocyte depleted classical Hodgkin’s lymphoma, LD-
cHL)
Jest to rozlana posta¢ HL, charakteryzujaca si¢ wzgledng przewagg komorek R-S

nad odczynowymi limfocytami. Jest to najrzadszy typ HL (ponizej 5%
przypadkéw). Immunofenotyp komoérek R-S odpowiada klasycznej postaci HL.
Obecnie uwaza si¢, ze wiele przypadkéw z rozpoznanym dawniej typem LD-CHL,
po weryfikacji mogloby odpowiada¢ nieziarniczym chtoniakom zlos§liwym,
lub typowi NS-cHL ze zmniejszong liczba limfocytow. Typ LD wystepuje czesciej
w krajach rozwijajacych sig, czgsto jest zwigzany z obecnym zakazeniem HIV.

LMP-1 stwierdza si¢ w prawie wszystkich przypadkach HIV dodatnich [57].

I.4. Stopien zaawansowania choroby

Przed wiaczeniem leczenia HL konieczne jest ustalenie stopnia zaawansowania
choroby. Stopnie zaawansowania klinicznego HL okreslane sg wedlug klasyfikacji
z Cotswolds z 1989 r. (modyfikacja klasyfikacji z Ann Arbor z 1971 roku) [76]
1 przedstawiajg si¢ nastepujaco:
| zajecie jednej grupy wezlow chtonnych lub narzadu limfatycznego ($ledziony,

grasicy, pierscienia Waldeyera)
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Il zajecie dwoch lub wiecej grup weztow chtonnych i/lub narzadow limfatycznych
po tej samej stronie przepony
Il zajecie grup weztow chitonnych i/lub narzadow limfatycznych po obu stronach
przepony:
Il 1 — zajecie wezldow chtonnych wngki $ledziony i (lub) watroby i trzewnych
Il 2 — zaj¢cie weztdéw chtonnych okotoaortalnych i/lub biodrowych i krezkowych
IV rozlane lub wieloogniskowe zajecie jednego lub wigcej pozalimfatycznych
narzagdow lub regiondw, z zajeciem lub bez zajecia weztow chlonnych lub
narzadéw limfatycznych.
Ponadto uzywa si¢ nast¢pujacych okreslen uzupetniajacych:
A — bez objawdéw ogolnych
B — obecne objawy ogélne: gorgczka powyzej 38°C, zlewne poty, ubytek masy ciata
wiekszy niz 10% w ciagu ostatnich 6 miesigcy
X — obecny duzy guz, znak ,,X” nalezy umiesci¢, gdy guz $Srodpiersia przekracza 1/3
wewnetrznego wymiaru klatki piersiowej na poziomie Th 5/6, albo najwigkszy wymiar
innego guza jest rowny lub wigkszy niz 10 cm
E — zajecie pojedynczego regionu pozawezlowego w cigglosci lub w sgsiedztwie ze
znanym umiejscowieniem wezlowym
CS — stopien zaawansowania okreslony klinicznie na podstawie badan z wyjatkiem
laparotomii i splenektomii
PS — stopien zaawansowania okre$lony na podstawie badania patologicznego wycinkow

pobranych w trakcie laparotomii 1 z innych pobran

I.5. Badania diagnostyczne

Do badan, ktore wykonuje si¢ w przypadku podejrzenia i/lub rozpoznania HL
naleza:
badania hematologiczne
badania biochemiczne
badania immunologiczne
badania serologiczne
badanie patologiczne i immunohistochemiczne pobranego Wch lub innego materiatu
badania obrazowe — zdjecie radiologiczne klatki piersiowej, USG jamy brzusznej,
tomografia komputerowa (TK) i/lub rezonans magnetyczny (MR), pozytronowa
tomografia emisyjna (FDG-PET/CT) catego ciata i scyntygrafia kos¢ca w przypadku

podejrzenia zajecia kosci.
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Badania obrazowe

Na szczegdlng uwage zastuguje rozwdj badan obrazowych, ktéry dokonal sie
pod koniec ubieglego stulecia i jest nadal kontynuowany.

Pierwszy tomograf zainstalowano w szpitalu Atkinson Morley Hospital,
Wimbledonie, w Wielkiej Brytanii. Pierwszy pacjent zostal przebadany w 1972 roku.
W USA pierwszy aparat tomografii komputerowej zamontowano w 1973 roku
w Mayo Clinic i Massachusetts General Hospital [37]. Tomografy ulegaty modernizacji
1 przejscia z I generacji w I, III 1 IV. Sukcesywnie wzrastala liczba detektorow, ksztatt
wiazki zmieniono na wachlarzowaty. Czas potrzebny na wykonanie badania znaczaco
ulegat skréceniu dzieki zwickszeniu kata pojedynczego obrotu lampy/detektora do 30°
oraz wielu detektorow, az w koncu zamiast rzedu detektorow poruszajacych si¢ w $§lad
za lampa, zastosowano w IV generacji pierScien detektorow (skladajacy si¢ z nawet
ponad 2000 detektorow, np. w tomografach firmy Picker PQS5000 jest 4800
detektorow). Ruchoma jest tylko lampa rentgenowska. Wyeliminowanie ruchu
translacyjnego pozwolilo na skrocenie czasu skanowania najpierw do 10 sekund,
a obecnie ponizej 1 sekundy. Pociagneto to za sobg wzrost praktycznego zastosowania
TK. Czas badania stat si¢ na tyle krétki, ze umozliwit rownoczesne zobrazowanie klatki
piersiowe] 1 jamy brzusznej na jednym wdechu, eliminujgc w ten sposob artefakty
wynikajace z ruchow oddechowych. Poprzednie generacje ograniczaty si¢ do glowy
i konczyn, podczas tych badan ruchy oddechowe nie wplywaja na jakos¢ obrazow [75,
105]. Tomografia komputerowa jest obecnie podstawowym badaniem obrazowym do
oceny stopnia zaawansowania w wiekszosci schorzen nowotworowych. Badanie trwa
krotko, co w przypadku obrazowania dzieci ma szczegdlne znaczenie i jest aktualnie
metoda ogdlnie dostgpng. Tomografia komputerowa wykorzystuje promieniowanie
rentgenowskie do wykonywania przekrojowych zdjg¢ badanych obiektow.
Promieniowanie to jest promieniowaniem jonizujagcym, co wigze si¢ z potencjalnym
zagrozeniem dla zdrowia 1 zycia zywych organizméw w wypadku nadmiernej
ekspozycji. W niewielkim, ale zauwazalnym stopniu ros$nie ryzyko nowotworu [37].
Ponadto niektérzy pacjenci uczuleni sg na Srodki cieniujace, ktore zwykle zawieraja
zwigzki jodu. Moze doj$¢ réwniez do uszkodzenia nerek [75, 105]. Badanie TK
powoduje napromienianie pacjenta nawet do 400 razy wieksza dawka promieniowania
niz typowa sesja diagnostyczna zwyklym aparatem rentgenowskim. Pomimo to,
w Polsce TK pozostaje nadal jednym =z najcze$ciej wykonywanych badan

diagnostycznych do oceny stopnia zaawansowania i oceny odpowiedzi na leczenie
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w HL u dzieci i mlodziezy, ze wzgledu na dostepnos¢ i krotki czas obrazowania.
W 1989 r.,, w Wielkiej Brytanii, badania TK stanowitly 2% wszystkich badan
radiologicznych, co odpowiadato 17% udzialowi w promieniowaniu emitowanemu
w czasie badan radiologicznych. W 2001 r. odsetek wykonywanych badan w tym kraju
wzrdst do 4% i emitowana dawka promieniowania zwigkszyta si¢ do 40%. Natomiast
w USA badania TK maja 70% udzial wéréd obrazowych badan medycznych [37].
Badanie za pomocg tomografu komputerowego jest bezbolesne 1 nieinwazyjne.
Dostarcza bardzo szczegotowych informacji, ktore mozna przetworzy¢ cyfrowo na
obrazy trojwymiarowe. Tomografy komputerowe nie wptywaja negatywnie na dziatanie
wszczepionych aparatow medycznych [75, 105]. Pierwszy tomograf komputerowy
w Polsce zainstalowano w roku 1979 w Zaktadzie Radiologii Akademii Medycznej
w Poznaniu. W zaktadzie i Katedrze Radiologii w Krakowie pierwszy aparat tomografii
komputerowej zainstalowano i uruchomiono w 1982. Rok pdzniej, bo w 1983
uruchomiono badania ultrasonograficzne. Pracownie te byly pierwszymi tego typu
pracowniami w Polsce Potudniowo-Wschodniej. W roku 1997 w Zaktadzie i Katedrze
Radiologii w Krakowie uruchomiono pierwszy spiralny aparat TK w Polsce
Potludniowo-Wschodniej, a w 2003 r. zainstalowano pierwszy spiralny, wielorzgdowy
aparat TK [75, 105].

Metoda, ktora obok TK stanowi przelom w diagnostyce obrazowej jest
tomografia rezonansu magnetycznego. Pierwsze proby réznicowania  tkanek
patologicznych 1 prawidlowych oraz pierwsze liczace si¢ publikacje przedstawit
Damadian w latach siedemdziesigtych. Od tego okresu mozliwosci MR ulegly
znacznemu rozszerzeniu i obecnie metode t¢ mozna uznaé¢ za uniwersalng technike
diagnostyczna, pozwalajaca na obrazowanie niemal wszystkich narzadéw oraz ocene
ich funkcji, zwlaszcza moézgu [75, 105]. Obrazowanie metoda rezonansu
magnetycznego nalezy do najnowszych metod diagnostycznych. Pierwsze badania
kliniczne na S$wiecie zacze¢to wykonywaé na przetomie roku 1982 1 1983,
za$ pierwszy polski aparat rozpoczat prace w 1991 roku w Warszawie. W Krakowie
otwarcie Pracowni Rezonansu Magnetycznego wyposazonej w najwyzszej klasy, jak na
owczesne warunki, systemu MR o natezeniu pola 1,5 T odbyto si¢ w lutym 1998.
Obrazowanie MR (ang. MRI — magnetic resonance imaging) nie wykorzystuje promieni
rentgenowskich, ale opiera si¢ na zjawisku jadrowego rezonansu magnetycznego.
Dlatego jest uznawane za metod¢ o najwyzszym profilu bezpieczenstwa biologicznego,

nawet do badania ptodu w tonie matki, bez skutkéw ubocznych. Aparat rezonansu
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magnetycznego generuje silne pole magnetyczne. Im wyzsze nat¢zenie tego pola, tym
obrazy wngtrza ciata ludzkiego sa bardziej doktadne. W praktyce klinicznej
wykorzystuje si¢ aparaty wytwarzajace pole o natezeniu od 0,1 do 3,0 Tesli. Aparaty
,»wysokopolowe” tj. o natg¢zeniu pola powyzej 1,0 Tesli pozwalaja na wykonywanie
zaawansowanych badan obrazowych, takich jak spektroskopia, badania czynnosciowe.

Nieinwazyjnym i nieszkodliwym badaniem dla pacjenta jest ultrasonograficzne
obrazowanie. Jest to metoda, w ktorej uzyskiwane wyniki s3 w duzym stopniu zalezne
od badajacego i1 rodzaju aparatu oraz odpowiednich glowic. Jest szybkim badaniem,
ktoére powinno by¢ zastosowane we wstepnej badz uzupetniajacej diagnostyce. Nie jest
badaniem wystarczajagcym do oceny stopnia zaawansowania choroby nowotworowe;j.

W ostatnich latach dokonal si¢ znaczacy postgp w obrazowaniu czynnosci
metabolicznych nowotworéw z wykorzystaniem pozytonowej tomografii emisyjnej
(positron emission tomography — PET/CT). Metoda ta oparta jest na rejestracji
promieniowania elektromagnetycznego emitowanego po anihilacji pozytonu
z pierwiastka promieniotworczego przylaczonego do dowolnego analogu
metabolicznego podanego dozylnie, ktory jest nastepnie gromadzony w okreslonych
komorkach 1 tkankach (ryc. 1).

Najczesciej w rutynowych badaniach diagnostycznych wykorzystuje si¢ 18F-
fluoro-2-dezoksy-D-glukoz¢ (FDG), ktora transportowana jest do komorki w sposdb
identyczny jak glukoza. W wigkszosci typow nowotworéw 18F-fluoro-2-dezoksy-D-
glukoza jest metabolizowana w wielokrotnie wigkszych ilosciach niz w prawidlowych
tkankach. Komorki nowotworowe charakteryzuja si¢ zwigkszong aktywnoS$cig
glikolityczng. Gromadzenie 18F-FDG w komoérkach wiekszosci chloniakow jest wysokie
(proporcjonalne do aktywnosci choroby). Dlatego badanie to zostalo wykorzystane do
diagnostyki stopnia zaawansowania choroby i oceny skutecznosci leczenia. Przy uzyciu
tego badania mozliwe jest skanowanie catego ciata i wykrywanie zmian chorobowych

zlokalizowanych w r6znych jego czg$ciach.
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Ryc. 1. Urzadzenie do wykonywania badania PET/CT.

1.6. Powiklania leczenia

Ocenia si¢, ze u 42—75% osob wyleczonych w dziecinstwie z nowotworow
wystepuja pozne powiktania, w tym u 14-33% moga to by¢ powiktania zagrazajace
zyciu [1, 16, 43]. Wykazano, ze wsrdd osob wyleczonych z chtoniaka Hodgkina istnieje
zwigkszone ryzyko zgonu gtéwnie z powodu drugich nowotworéw i schorzen uktadu
krazenia [55]. Wigkszo§¢ poOznych powiklan wystepujacych u oséb leczonych
w dziecinstwie 1 w wieku mtodzienczym z powodu HL taczy si¢ z przeprowadzong
RTh.

Obecny kierunek diagnozowania i leczenia zmierza do utrzymania rownowagi
migdzy uzyskiwaniem maksymalnego odsetka wyleczef, a ryzykiem wystgpowania

cigzkich pdznych powiktan.
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I1. Zalozenia i cel pracy

Celem pracy jest:

Poréwnanie wynikoéw badan tomografii komputerowej wykonanej lokalnie
z centralng oceng stopnia zaawansowania i wczesnej odpowiedzi na leczenie
klasycznej postaci chioniaka Hodgkina wudzieci i mlodziezy w Polsce
w aspekcie:
1. Analizy cze¢stosci 1 rodzaju nieprawidtowosci dotyczacych wykonanego badania
TK we wstepnej ocenie w zakresie:
A. wymogdw technicznych
B. interpretacji wynikow badania (z obliczeniem zgodnosci oceny zajecia w
TK w zakresie regiondéw weztowych 1 pozawezlowych w ocenie centralnej 1
lokalnej oraz w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej)
C. oceny roznicy w ustaleniu stopnia zaawansowania i kwalifikacji do grupy
ryzyka
obliczania objetosci mierzalnych zmian chorobowych
E. oceny wplywu badania PET/CT na ustalenie stopnia zaawansowania

i kwalifikacji do grupy ryzyka

2. Analizy czesto$ci i rodzaju nieprawidlowosci dotyczacych wykonanego badania

TK we wczesnej odpowiedzi na leczenie (po 2 cyklach OEPA) w zakresie:

A. terminowosci 1 koniecznosci wykonania badania TK

B. obliczania objetosci 1 stopnia regresji zmian mierzalnych

C. oceny odpowiedzi w obrgbie regiondw niemierzalnych

D. uzyskania odpowiedzi z uwzglednieniem badania PET/CT 1 kwalifikacji do
radioterapii

Ocena zaleznosci lub korelacji stopnia zaawansowania choroby 1 grupy

terapeutycznej z takimi czynnikami, jak:

1. Wiek i ple¢ dziecka

2. Typ histopatologiczny choroby

3. Region Polski, z ktorego pochodzil pacjent
4. Liczba zajetych regionow limfatycznych
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I11. Uzasadnienie wyboru tematu

Chtoniak Hodgkina u dzieci charakteryzuje si¢ wzglednie dobrym rokowaniem.
Z uwagi na wysoka wyleczalno$¢ (ponad 90%) uzyskiwang przy uzyciu chemioterapii
oraz radioterapii i duze ryzyko powaznych poéznych powiktan (m.in.: niedoczynnos$c
tarczycy, nieptodnos$¢, uposledzenie funkcji uktadu oddechowego, uktadu krazenia,
a takze drugie nowotwory) po zastosowaniu skojarzonych metod leczenia, istotne jest
wyodrebnienie grup pacjentow o lepszym rokowaniu, u ktérych mozliwe byloby
zmniejszenie intensywnos$ci terapii. Oprocz typow histopatologicznych, pewnych
czynnikow  biochemicznych, serologicznych duze znaczenie ma  stopien
zaawansowania, obecno$¢ objawow ogolnych choroby.

Wyodrgbnienie pacjentow ze szczegdlnie dobrym rokowaniem pozwala
na zmniejszenie intensywnosci stosowanej terapii (m.in. zrezygnowanie z radioterapii)
1 spowoduje zmniejszenie ryzyka odleglych nastgpstw. Ustalanie stopnia
zaawansowania choroby przeprowadza si¢ zarowno na podstawie badan obrazowych, w
tym TK, MR i1 USG, a takze PET/CT oraz badania klinicznego (wywiad, badanie
fizykalne).

Podstawg okreslenia stopnia zaawansowania i odpowiedzi na leczenie jest
dokladna ocena zmian w badaniach obrazowych takich jak: TK i MR i1 dodatkowo
w PET/CT. Zawyzenie stopnia zaawansowania laczy si¢ z zastosowaniem bardziej
intensywnego, skojarzonego (ChTh i1 RTh) leczenia 1 wigkszym ryzykiem ci¢zkich,
zarowno bliskich, jak i1 odlegtych powiktan, zwlaszcza u pacjentow, ktorzy z powodu
HL byli leczeni w dziecinstwie 1 wieku miodzieficzym. Niepozadane skutki terapii
moga by¢ przyczyna zagrozenia zycia lub niepelnosprawno$ci oraz negatywnie
wptywaé¢ na jako$¢ zycia o0sOb wyleczonych. Natomiast zanizenie stopnia
zaawansowania choroby i przeprowadzenie mniej intensywnej terapii zagraza progresja
lub wznowa HL i zmniejsza szans¢ na wyleczenie.

Dlatego podjeto si¢ oceny poprawnosci wykonywania badan obrazowych
I interpretacji wynikow wieloptaszczyznowego obrazowania w grupie dzieci leczonych

wg programu EuroNet-PHL-C1.
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IV. Material i metodyka

IV.1. Charakterystyka pacjentow

W okresie od czerwca 2009 r. do grudnia 2012 r. zgtoszono do krajowego biura
programu EuroNet-PHL-C1 w Krakowie (Klinika Onkologii i Hematologii IP UJ CM)
210 nowych zachorowan na HL u dzieci 1 mtodziezy, rozpoznanych w 15 osrodkach
Polskiej Pediatrycznej Grupie Bialaczek 1 Chloniakéw (PPGBC). Odsetkowy udzial

dzieci z poszczegdlnych osrodkoéw zostat przedstawiony na wykresie 1.

. todz
Lubl ,
:1;1 5% Gdansk
Kielce ’ 11%

2%
Bydgoszcz
/ 5%
Krakow
12% Biatystok
2%
Olsztyn
3%
Kat;;:lceV Warszawa CZD

6%

Chorzow

7% Warszawa M

4%
Zabrze

3% Wroctaw

Poznan 12%

13%

Wykres 1. Odsetkowy rozklad nowych zachorowan na cHL dzieci i milodziezy, leczonych
w poszczegolnych osrodkach hematologiczno-onkologicznych w okresie od czerwca 2009
do grudnia 2012 roku

Liczbe zgloszonych pacjentow w poszczegdlnych latach przedstawiono na
wykresie 2. Nieznana byla liczba nowych zachorowan z os$rodka hematologiczno-

onkologicznego ze Szczecina.
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Liczba zachorowan
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Wykres 2. Rozktad nowych zachorowan na cHL u dzieci i mtodziezy w Polsce w latach 2010, 2011
2012

Rozklad plci u dzieci i mlodziezy z cHL
Wsrod wszystkich zgloszonych dzieci z nowo rozpoznanym cHL-52% stanowili

chlopcy, a 48% dziewczynki (wykres 3).

chtopcy
52%

dziewczynki
48%

Wykres 3. Rozktad ptci u dzieci i mtodziezy z nowo rozpoznang postacia cHL w okresie czerwiec 2009—
grudzien 2012 roku
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Zgodnie z wprowadzeniem w naszym kraju w 2009 r. pierwszego europejskiego
programu leczenia HL u dzieci i u mlodziezy, konieczne bylo przeprowadzenie
centralnej weryfikacji badan obrazowych: TK lub MR oraz PET/CT. Centralna
weryfikacja wynikéw badan obrazowych dzieci z HL leczonych w Polsce prowadzona
byta w Uniwersyteckim Szpitalu Dziecigcym w Krakowie od czerwca 2009 r., a od
stycznia 2011 dodatkowo w Niemczech.

W obecnie przedstawianej pracy badaniem obj¢to pacjentdow, u ktorych
centralna weryfikacja byta przeprowadzana w naszym kraju. Od czerwca 2009 r. do
konca grudnia 2012 r. do centralnej weryfikacji zgloszono badania obrazowe wykonane
u 115 pacjentow z nowo rozpoznang klasyczng postaciag HL. Z analizy wykluczono 27
dzieci z powodu braku licznych danych lub wykonania obrazowania w tomografii
rezonansu magnetycznego.

Ostatecznie oceng objeto 88 pacjentow w wieku od 3,9 do 17,9 lat leczonych wg
programu EuroNet-PHL-C1 w 13 os$rodkach PPGLBC. W rozdziale VI pt. ,,Wyniki
badan” w niektorych tabelach z analiza zgodno$ci wynikdw oceny zajecia regionow
1 podregionéw mierzalnych i1 regionow niemierzalnych w TK uzyskanych lokalnie
i centralnie, oraz w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej liczba pacjentow jest
mniejsza niz 88. Wynika to z braku nadestania odpowiednich danych z osrodkow
lokalnych, badZ braku mozliwosci dokonania oceny centralnie z powodu ztej jakos$ci

wykonanego badania, lub jego niewykonanie.

Wiek zachorowania i ple¢ dzieci z nowo rozpoznang choroba cHL, ktore
zostaly poddane analizie

Wsrod 88 analizowanych dzieci 1 mtodziezy $redni wiek zachorowania na cHL
wynosit 13,9 lat. Przewazaty dzieci powyzej 10 r.z. (87,5%). Pacjenci ponizej 6 r.Z.
stanowili tylko 5,7% (wykres 4). W tej grupie przewazali chlopcy (4:1). Najmtodsze
dziecko z cHL miato 3,9 lat, a najstarsze 17,9 lat (tabela 1).

Tabela 1. Wiek w chwili zachorowania badanych dzieci z cHL

Parametry wieku u badanych dzieci (N=88) Wiek zachorowania w latach
Srednia 13,99
odchylenie standardowe 3,7
minimalny wiek zachorowania 32
maksymalny wiek zachorowania 17,9
Mediana 14,95
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WIEK ZACHOROWANIA 47 (47.7%)
50% - 34 (38,6%)
40% -
30% -
20% - 7 (8,0%)
5 (5,7%)
10% -
0% T T T T
do6lat  6,1do100lat 10,1-150lat 15,1-18lat

Wykres 4. Rozktad wieku analizowanych pacjentow z cHL.

Wsrdd analizowanych 88 dzieci wigcej byto dziewczynek 48 (54,5%) niz

chlopcow 40 (45,5%), co przedstawiono na wykresie 5.

PLEC

chtopcy
40 (45,5%)
dziewczynki;

48 (54,5%)

Wykres 5. Rozktad ptci w analizowanej grupie 88 pacjentow z cHL

Oceniani pacjenci byli leczeni w réznych wojewodztwach 1 w nastgpujacych
regionach Polski:
1. CENTRALNY — (wojewoddztwa: todzkie i mazowieckie)
2 POLUDNIOWY — (wojewddztwa matopolskie i §laskie)
3. WSCHODNI — (wojewddztwa: lubelskie, podkarpackie, swietokrzyskie i podlaskie)
4 POENOCNO-ZACHODNI — (wojewddztwa: wielkopolskie, zachodniopomorskie
i lubuskie)
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5. POLUDNIOWO-ZACHODNI — (wojewoddztwa: dolnoslaskie i opolskie)
6. POLNOCNY — (wojewoddztwa: kujawsko-pomorskie, warminsko-mazurskie i
pomorskie)

Najwiecej analizowanych dzieci bylo leczonych w regionie Potudniowym
(32%), a najmniej w regionie Wschodnim (6%) — wykres 6.

Do centralnej weryfikacji badan obrazowych w Polsce najwiecej dzieci z cHL
byto zgloszonych z osrodkoéw w: Krakowie (16%), Gdansku (16%) 1 Poznaniu (13,6%)
a najmniej z osrodka Kieleckiego (1,1%) (tabela 6).

Tabela 2. Liczba ocenianych dzieci leczonych w 13 os$rodkach hematologii i onkologii dzieciecej

w Polsce
Osrodki PPGL: BC Liczba dzieci (odsetek)
Bydgoski 4 (4,5%)
Biatostocki 2 (2,3%)
Chorzowski 8 (9,1%)
Warszawski- CZD 8 (9,1%)
Gdanski 14 (15,9%)
Katowicki 6 (6,8%)
Kielecki 1 (1,1%)
Krakowski 14 (15,9%)
Lodzki 5 (5,7%)
Lubelski 2 (2,3%)
Olsztyfski 2 (2,3%)
Poznanski 12 (13,6%)
Wroctawski 10 (11,4%)
Razem 88 (100,0%)
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REGION POLSKI

B CENTRALNY

© POtUDNIOWY

B WSCHODNI

m POENOCNO-ZACHODNI

POtUDNIOWO-ZACHODNI

POENOCNY

Wykres 6. Odsetek dzieci z HL w zaleznosci od regionu Polski

1V.2. Metodyka

U wszystkich analizowanych dzieci rozpoznanie HL ustalono na podstawie
badania histopatologicznego pobranych we¢zlow chtonnych. Preparaty te byly najpierw
oceniane w lokalnym o$rodku, a nastgpnie weryfikowane w krajowym referencyjnym
laboratorium patomorfologicznym — w Zaktadzie Patomorfologii Wieku Rozwojowego
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (ZPWR WUM).

IV.2.1. Typ histopatologiczny
Wisréd 88 badanych pacjentéw dominowat (72,7%) typ NS (wykres 7).

HISTOPATOLOGIA

NS
64 (72,7%)

MC
18 (20,5%)

LD 3 (3,4%)

LR 3 (3,4%)

Wykres 7. Rozktad typow histopatologicznych
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IV.2.2. Obrazowanie

Przed rozpoczeciem leczenia HL dzieci miatly wykonany komplet badan
w celu ustalenia stopnia zaawansowania choroby i oceny funkcji zyciowo waznych
narzadow 1 uktadow, zgodnie z przyjetym programem terapeutycznym. Ze wzgledu na
to, ze wigkszo$¢ dzieci miala wykonywang tomografie komputerowa (TK),
szczegotowe] analizie poddano wyniki tego badania obrazowego, zaréwno pod
wzgledem technicznej poprawnosci i terminowosci wykonania oraz obliczania objetosci

zmian mierzalnych, jak i interpretacji wynikow.

I1V.2.2.1. Wytyczne dotyczace wykonywania badania TK w HL
Wytyczne dotyczace wykonywania badania TK w HL opracowane na
podstawie programu EuroNet-PHL-C1 i spotkania szkoleniowego w Niemczech (Halle
2009 r.) oraz w Wielkiej Brytanii (Oxford 2010 r.) przedstawiajg si¢ nastgpujaco:
I. Ustalanie stopnia zaawansowania (staging):
1. Obowigzkowo badane czesci ciala
e TK szyi od poziomu nosogardta (na wysokosci otworow stuchowych
zewnetrznych)
e TK klatki piersiowej na wdechu
e TK jamy brzusznej
e TK miednicy (z objeciem pachwin)
TK klatki piersiowej najlepiej obrazuje ogniska choroby w ptucach
e powinno by¢ wykonane przy niskich dawkach promieniowania jonizujacego
40-60-80 mAs, 100 kv/z uwzglednieniem masy ciata pacjenta
e badanie TK powinno obejmowaé¢ doty pachowe, okolice nadobojczykowe
I podobojczykowe
e w warstwach maksymalnie 5-7 mm grubosci, ze S$rodkiem kontrastowym
(S. K.) podanym dozylnie (i. v.) 1-1,5-2 ml/kg masy ciata (m. c.)
2. U dzieci rekomenduje si¢ podanie S. K. dozylnie w zaleznosci od masy ciala pacjenta
w iloSci:
e do 10 kg -2 ml/kg
e 10-40kg-1,5ml/kg
e powyzej 40 kg — 1 ml/kg
3. Zaleca si¢ wykonanie rownoczasowo obrazowania w TK szyi, klatki piersiowej, jamy

brzusznej i miednicy po dozylnym podaniu S. K. (bez serii przegladowej w celu
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zmniejszenia dawki promieniowania) w warstwach 5-7 mm, a nast¢pnie recon 2—3

mm.

Wtedy:

e 1x podaje si¢ srodek kontrastowy dozylnie

o latwiej oglada si¢ takie badania i mozliwe s3 pomiary pakietow weztow
chtonnych rozciagajacych si¢ przez kilka regiondéw ciata

o latwiej jest takie badania nagra¢ na jedna ptytke CD i nastepnie jg otworzy¢

4. Zalecenia do badania jamy brzusznej

e narzady migzszowe jamy brzusznej najlepiej jest zobrazowaé w fazie wrotnej
lub zylne;j

e badanie TK jamy brzusznej i miednicy musi by¢ wykonane po doustnym
podaniu $rodka kontrastowego, najlepiej jodowego, aby zakontrastowane byly
petle jelitowe i zotadek. Tylko w przypadku badan w znieczuleniu ogdlnym
uzasadnione jest obrazowanie TK bez doustnego podania S. K.

e schemat doustnego podania $rodka kontrastowego przed badaniem jamy
brzusznej i/lub miednicy; u dzieci i milodziezy, stosuje si¢ roztwor 3 ml
jodowego $rodka kontrastowego w 100 ml 5% glukozy, a objeto$¢ podania tego

roztworu zalezy od wieku dziecka:

o 0-6 miesiecy 100-200 ml
o 6 miesigcy—3 lat 300 ml
o 4-6lat 400 ml
o 7-12lat 600 ml
o 3latiwiecej 800 ml

e Schemat podania $rodka kontrastowego:
o 1/3 objetosci naleznej dla wieku — 2 godziny przed badaniem
o 1/3 objetosci naleznej dla wieku — 1 godzina przed badaniem

o 1/3 objetosci naleznej dla wieku — 1/2 godziny przed badaniem

IVV.2.2.2. Badanie PET/CT

W trakcie badania PET-CT pacjent jednocze$nie poddany jest badaniu
tomografii komputerowej (CT) — badaniu obrazowemu. U pacjentow z HL jako
radioznacznika uzywa si¢ glukoze znakowana izotopem radioaktywnym [18-fluoro-2-

dezoksy-D-glukoze (F-18-FDG)], ktora transportowana jest do komoérki w sposob
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identyczny jak glukoza. Przy uzyciu detektora, pozwalajacego okreslic doktadng

dystrybucje¢ radioaktywno$ci w ciele pacjenta, mozna oceni¢ metabolizm glukozy.

Komorki nowotworowe w HL charakteryzujg si¢ zwigkszong aktywnoscig glikolityczng.

PET/CT- przygotowanie pacjenta i wykonanie (akwizycja) badania

1.

Premedykacja — zaleca si¢ premedykacj¢ z uzyciem doustnych [-blokerow u
pacjentow >10 roku zycia, 1 godz. przed podaniem FDG, propranolol 1 mg/kg m.c.,
maksymalnie 40 mg.
Absorpcja glukozy przez brunatng tkanke tluszczowag jest stymulowana przez
sympatyczny uktad nerwowy, dlatego moze zosta¢ znacznie zredukowana przez
nieselektywne beta blokery, np. propranolol. Nalezy pamigta¢, ze zastosowanie
propranololu w przygotowaniu pacjenta do badania PET pozostaje poza
zarejestrowanymi wskazaniami.
Pokodj, w ktorym dziecko przygotowywane jest do badania, powinien by¢ cieply
1 bez przeciggow. Jesli to konieczne, nalezy poda¢ pacjentowi goracy, gorzka
herbatg i /lub przykry¢ kocem.
Rejestrowanie promieniowania nalezy rozpocza¢ 60 (= 10) minut po dozylnym
podaniul8-FDG. Nie powinno si¢ przekracza¢ odstepu czasu 50-70 (maks. 90)
minut. Doktadne przestrzeganie okre§lonego czasu jest niezbedne, poniewaz
absorpcja FDG w tkance guza wzrasta wraz z uplywem czasu (jest stata w tkance
watroby). Wynik badania moze zosta¢ zafatszowany, jesli rozpoczecie rejestracji
promieniowania nastepuje po zbyt dlugim odstgpie czasu od podania glukozy
znakowanej izotopem promieniotworczym.

Badanie obejmuje obszar od podstawy czaszki do poziomu kolan lub do potowy ud.

Utozenie pacjenta:

Glowa 1 kregostup w pozycji neutralnej (bez poduszek). Jesli to mozliwe rece

powinny by¢ umieszczone nad gtowg w trakcie obrazowania we wszystkich seriach

badania (Im1, Im2, Im3 — warto$¢ intensywnosci, natezenia zdjecia 1, 2, 3).

Dawka F-18-FDG oraz ochrona radiologiczna:

e nalezy stosowa¢ dawki F-18-FDG zgodnie z rekomendacja EANM
(Europejskiego Stowarzyszenia Medycyny Nuklearnej dla badan F-18-FDG),
warto$¢ ,,minimalnej rekomendowanej aktywnos$ci” jest ustalona i nie powinno
si¢ przekracza¢ krajowych zakresow referencyjnych,

e jesli to mozliwe nalezy zastosowac¢ akwizycje 3D,
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badanie PET/CT nalezy wykona¢ z uzyciem niskiego natezenia promieniowania
(low-dose PET/CT),

rekonstrukcja pola badania (FOV, field of view) powinna by¢ przystosowana do
wielkos$ci pacjenta (<500 mm),

rekonstrukcja 5 mm grubos$ci warstw w plaszczyznie poprzecznej (4 mm jesli
m.c. <15 kg)

dodatkowa rekonstrukcja obrazu w warstwach 5 mm grubosci w plaszczyznie
czotowej, jesli to mozliwe oddzielna rekonstrukcja dla szyi, klatki piersiowej 1
jamy brzusznej,

w przypadku zajecia kregostupa konieczna jest dodatkowa rekonstrukcja w

plaszczyznie strzatkowej w warstwach grubosci 3 mm.

Ocena badan 1 raportowanie.

W Polsce badania PET/CT oceniane 1 raportowane sg przez lokalnych specjalistow

medycyny nuklearnej i radiologow, nastepnie przesytane do centralnej weryfikacji

— do Osrodka Medycyny Nuklearnej w Bydgoszczy. Ocena stopnia zaawansowania

oraz odpowiedzi na leczenie dokonywana jest na podstawie centralnej weryfikacji.
W badaniu EuroNet-PHL-C-1 badanie PET/CT zostalo wiaczone do procedur

zwigzanych z okredlaniem stopnia zaawansowania choroby (staging) i oceny

odpowiedzi na leczenie. Celem uniknigcia prawdopodobnego zwigkszonego

wychwytu oraz artefaktow 1 znaczacych rdznic w ustaleniu stopnia zaawansowania

choroby, przy witaczeniu badania PET/CT do oceny stopnia zaawansowania i oceny

odpowiedzi na leczenie przyjeto nastepujace zalecenia:

interpretacja kazdego wyniku badania PET/CT, stosowanego formalnie
w okreslaniu stopnia zaawansowania 1 ocenie odpowiedzi na leczenie, musi by¢
potaczona z wynikami TK.

przy rozpoznaniu choroby, wyniki badania PET/CT s3 uwzglgdniane i majg
decydujace znaczenie podczas podejmowania decyzji o ustaleniu zajgcia
regionow podejrzanych, ale nie mogacych by¢ jednoznacznie uznanych za zajgte

lub niezajete w TK.
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IV.2.3. Ocena zaje¢cia regionow wezlowych i pozawezlowych w TK

IV.2.3.1. Ocena zajecia weztow chlonnych

Ocena zajecia weztow chtonnych w HL byla podejmowana zgodnie z
wytycznymi protokolu EuroNet-PHL-CI1. Kryteria zajecia weztdw przedstawiajg sig
nastepujaco:

1. Jesli najwiekszy wymiar wezla chlonnego lub konglomeratu weziéw w badaniu TK
jest mniejszy niz 1 cm, uwaza si¢, ze region jest niezajety, niezaleznie od wyniku
badania PET/CT. Zgodnie z wczeséniejszymi doswiadczeniami niezidentyfikowane
mikroogniska choroby nie pogarszaja wynikéw leczenia. Jednakze, jesli male wezly
chlonne PET/CT—pozytywne pozostaja w ciaglosci, to taki region nalezy uznaé
za zajety.

2. Jesli najwigkszy rozmiar wezla chtonnego lub konglomeratu weztow w badaniu TK
przekracza 2 cm, to region weztowy uwaza si¢ za zajety. Jesli ten region jest
w badaniu PET/CT—negatywny, to niezgodnos$¢ ta musi by¢ udokumentowana, gdyz
jest to istotne przy podejmowaniu decyzji o radioterapii, poniewaz wtedy
odpowiedz na leczenie nie moze by¢ oceniona przy uzyciu badania PET/CT.

3. Jesli wezet chtonny lub konglomerat weztow chtonnych w badaniu TK ma wymiar

1-2cm, to uwaza sie, Ze region ten jest:

zajety, jesli wynik badania PET/CT jest pozytywny
e niezajety, jesli wynik badania PET/CT jest negatywny

watpliwie zajety, jesli badanie PET/CT nie byto wykonane

jest nie do oceny (np. obecnos$¢ artefaktow pochodzacych z migsni).
W takim przypadku decyzja o tym, czy ten region jest zajety zostaje podjeta na
podstawie danych klinicznych i wyniku badania ultrasonograficznego.

IV.2.3.2. Ocena zaj¢cia regionow pozawezlowych
Kryteria zajecia regiondw pozaweztowych przedstawiajg si¢ nastepujaco:
Oplucna. Jest zajeta, jesli w TK:
e ognisko choroby przylega do optucnej bez warstwy thuszczu
e ognisko choroby nacieka $ciang klatki piersiowe;j

e obecno$¢ ptynu w jamie optucnej nie moze by¢ wytlumaczona zastojem zylnym
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Osierdzie. Jest zajete, jesli w TK:

e ognisko choroby na duzej powierzchni ma kontakt z sercem ponizej poziomu

zastawek (obszar komor)

e obecny jest ptyn w worku osierdziowym
Zajecie optucnej i/lub osierdzia generalnie uznawane jest za zmiang E, nie jest oceniane
w PET/CT. Narzady lub uktady pozawegzlowe, ktore sg nacieczone przez cigglo$¢ z
guzem wychodzacym z wezta chtonnego, sg okreslane, jako zmiana E (np. pluca, jelito,
kosci, skora) 1 nie kwalifikujg automatycznie do stopnia IV. Natomiast zajecie watroby
lub szpiku kostnego zawsze kwalifikuje do stopnia IV.
Pluca. Rozsiane zajecie ptuc, kwalifikujace do IV stopnia jest przyjmowane, jesli:

e obecne sg wiecej niz 3 drobne (ponizej 10 mm) ogniska, lub

e pojedyncze ognisko ptucne, ktére ma $rednice wigkszg niz 10 mm.
Jesli obecne jest ognisko mniejsze niz 10 mm (réwniez, jezeli jest PET/CT pozytywne)
lub zmiane stwierdzono wylacznie w badaniu PET/CT, to nie przyjmuje si¢, ze jest to
stopien IV.
Zmiany w plucach uznawane sa jako ,,zmiany E”, jesli sa ograniczone do jednego ptata
lub stwierdzane s3 przywngkowo po tej samej stronie, po ktorej wystepuje
powiekszenie wezidw chionnych wnekowych.
Watroba i Sledziona

e zajecie watroby zawsze kwalifikuje pacjenta do IV stopnia.

e zajecie wylacznie §ledziony bez zajgcia innych regionow weztowych kwalifikuje

pacjenta do | stopnia
e powigkszenie watroby, S$ledziony, bez zmian stwierdzanych w badaniach

obrazowych, nie jest uwazane za zajecie tych narzadow

ogniskowe zmiany w strukturze watroby lub §ledziony, podejrzane o zmiany
naciekowe w badaniach radiologicznych uwazane sg za zajecie tych narzadow,
niezaleznie od wyniku badania PET/CT
W przypadku watpliwosci, co do zajgcia watroby lub $ledziony (np. w USG lub MR
zmiany nietypowe dla choroby nowotworowej), to te narzady uwazane sg jako:

e zajete, jesli wynik badania PET/CT jest dodatni

e niezajete, jesli wynik PET/CT jest negatywny
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e watpliwie zajete, jesli badanie PET/CT nie bylo wykonywane, lub jest nie do
oceny.
Kosci. Uwaza sig, ze sg zajete, gdy:
e wynik badania biopsji kosci jest dodatni
e tomografia komputerowa na okienku kostnym jest dodatnia z lub bez dalszego
potwierdzenia przy uzyciu innych metod badan obrazowych tego samego
obszaru
e dodatni wynik scyntygrafii ko$ci jest potwierdzony przez dodatni wynik badania
PET/CT lub MR
e wynik badania MR kosci i1 przyleglych tkanek migkkich jest dodatni
w odpowiedniej sekwencji — T2 z saturacjg tkanki tluszczowej. W tej
sekwencji prawidlowy szpik kostny wskutek wyttumienia tkanki ttuszczowe;j
daje obraz bezsygnalowy, a w przypadku jego zajecia pojawia si¢
podwyzszony sygnal pochodzacy od nacieku przez proces chorobowy.
W przypadku obecnos$ci pojedynczej zmiany lub waznych danych z wywiadu (np. uraz),
tylko dodatni wynik biopsji kosci potwierdza jej zajecie.
Szpik kostny. Uwaza sig, ze jest zajety, gdy:
e wynik trepanobiopsji szpiku kostnego jest dodatni
e wyniki obu badan: PET/CT 1 MR sg dodatnie w tym samym regionie
Wykonanie trepanobiopsji szpiku jest obowigzkowe u wszystkich pacjentow,
z wyjatkiem pacjentow w stopniu IA 1 IIA. Zajecie szpiku zawsze kwalifikuje do
ustalenia IV stopnia zaawansowania.
Pierscien Waldeyera. Zajecie pierScienia Waldeyera jest oceniane na podstawie
badania klinicznego, zalecana jest ocena przez konsultujacego otolaryngologa. Region
ten jest regionem niemierzalnym, stwierdza si¢ jedynie jego zajgcie (tak lub nie) oraz
lokalizacje (strona lewa lub prawa). Ocena w PET/CT tego regionu jest niemiarodajna.
Biopsja tego regionu nie jest wymagana, a z uwagi na duza inwazyjno$¢ procedury nie
jest zalecana.
W celu ustalania zaawansowania choroby oceniano nast¢pujace regiony wezlowe:
e pierscien Waldeyera

e szyjny (lewy i1 prawy) z podregionami (waznymi do planowania radioterapii)
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o gorny region szyjny — do gornej krawedzi krtani
o dolny region szyjny — do dotu nadobojczykowego
o nadobojczykowy (prawy i lewy) — w dotach nadobojczykowych

podobojczykowy (lewy i prawy) — na $cianie klatki piersiowej, ponizej naczyn

podobojczykowych, pod mig$niem piersiowym

pachowy (lewy i prawy) — w dotach pachowych
wneka phuca (lewa 1 prawa) — wezty chlonne oskrzelowo-ptucne
$rodpiersie z podregionami (waznymi do planowania radioterapii):
o Srodpiersie gorne
o S$rodpiersie srodkowe
o S$rodpiersie dolne
nadprzeponowy — zachytek przepony prawy i lewy
$ledziona
wneka §ledziony
wneka watroby
krezkowy — wezty chtonne krezki jelita cienkiego i krezki jelita grubego
okotoaortalny — podregion goérny (do poziomu naczyn nerkowych) i dolny
(ponizej naczyn nerkowych)
biodrowy (lewy i prawy) — wezty chtonne biodrowe

pachwinowy (lewy i prawy) — wezty chtonne pachwinowe i udowe

Podzial Srédpiersia na gorne, Srodkowe i1 dolne przedstawiono na skanach TK (ryciny

2-9).
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Ryc. 4i5

Ryciny 2-5. Podziat §rodpiersia: gorne, srodkowe i dolne — obrazy TK

Ryc. 8-9. Srodpiersie rodkowe w TK

Srédpiersie gorne. Rozciaga sie od weigcia mostka do poziomu tuku aorty.
Srédpiersie srodkowe. Rozciaga si¢ od poziomu tuku aorty do rozdwojenia tchawicy

1 ponizej, ale tylko w przedniej czesci do wysokosci wyrostka mieczykowatego mostka.
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Srédpiersie dolne. Rozciaga sie od poziomu bifurkacji tchawicy do przepony.

W czasie wstepnej diagnostyki obrazowej (przed rozpoczeciem leczenia) lokalizowano
stwierdzane zmiany w zaleznosci od przedstawionego podziatlu $rddpiersia,
a w dalszym etapie w przypadku zakwalifikowania do radioterapii, typowano do

napromieniania wyjsciowo zajgte regiony.

IV.2.4. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia regionow i podregionow
mierzalnych oraz regionow niemierzalnych w TK lokalnie
i centralnie oraz porownanie wynikow w TK i PET/CT w
weryfikacji centralnej
Zgodnos¢ wynikdw oceny zajgcia regionow 1 podregiondOw mierzalnych oraz
regionéw niemierzalnych centralnie i lokalnie oceniano poréwnujac kategorie: zajety,
niezajety, watpliwy na podstawie wytycznych programu Euronet-PHL-C1 o zajeciu
oceny zajecia regiondow wezlowych i pozawegztowych (rozdz. 1V.2.3). Zgodnosé
pomiedzy wynikiem oceny zaj¢cia danego regionu lub podregionu w badaniu TK
1 PET/CT w weryfikacji centralnej analizowano poroéwnujac kategorie:
zajety w TK — wynik pozytywny w PET/CT
niezajety w TK — wynik negatywny w PET/CT
watpliwy w TK — wynik watpliwy w PET/CT
W kazdym przypadku zgodno$¢ przedstawiano jako wynik procentowy oraz przy

pomocy wspotczynnika kappa.

IV.2.5. Wytyczne do obliczania obje¢tosci guza
1. Ze wzgledu na ksztalt guza, powickszonego wezta chlonnego badz pakietu,
podobnego do elipsoidy, objetos¢ obliczano wg wzoru na objetos¢ elipsoidy:
V=(AxBxC)x0,52 (wml), w uproszczeniu (AxBxC)x 0,5
2. Guz obejmujacy anatomiczne struktury, takie jak serce, tchawica
e nie mierzono jako jedng mase
e guz dzielono na kilka fragmentow
e dla kazdego fragmentu odrebnie obliczano objetos¢, suma poszczegolnych

objetosci stanowita objetos¢ masy guza w danym regionie.
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Zgodnie z zalozeniami programu terapeutycznego zaré6wno  stopien
zaawansowania, jak i1 wczesna ocena odpowiedzi na leczenie, byla ustalana na
podstawie wynikéw badania TK i PET/CT. Wczesna ocena odpowiedzi na leczenie byta
dokonywana po dwdch cyklach wstepnej chemioterapii.

Do oceny eRA nalezalo wykona¢ badania obrazowe w podobny sposob, jak do ustalania
stopnia zaawansowania choroby, ale z uwzglednieniem tylko tych czesci ciata, ktore
byly wyjsciowo zajete przez chorobe. Badania oceniajagce wczesng odpowiedz byly
wykonywane w terminach okre$lonych programem (TK miedzy 10 a 14 dniem,
PET/CT migdzy 14 a 17 dniem po zakonczeniu drugiego cyklu OEPA).

W celu zmniejszenia ekspozycji dawki napromienienia w trakcie wykonywania badan
TK zalecano wykonanie skanowania tylko w fazie po dozylnym podaniu $rodka
kontrastowego w przypadku oceny szyi, klatki piersiowej i miednicy.

Wyniki badania TK pod wzgledem zajecia poszczegdlnych regiondw i/lub narzadow
byly odnotowywane na odpowiednim formularzu zamieszczonym w aneksie, str. 254.
W ostatecznym ustaleniu stopnia zaawansowania i rodzaju odpowiedzi na leczenie
(adekwatna lub nieadekwatna odpowiedZ) uwzgledniano wyniki badania PET/CT.
W przypadku stwierdzenia zmian w regionach i podregionach weztowych obliczano
objetos¢ stwierdzonej masy weztowe;.

Jezeli zmiany wezlowe obejmowaty wiecej niz jeden region, badz podregion, np.
srodpiersie gorne, srodkowe i1 dolne, oraz wneki pluc taczyty si¢ ze soba, obliczano
jedng objetos¢ dla wszystkich stwierdzonych zmian, bez rozgraniczenia na pojedyncze
objetosci.

Gdy pakiety weztow chtonnych regionu $rodpiersia taczyty si¢ z pakietem weztow
chlonnych okolicy nadobojczykowej prawej lub lewej, bez wyraznej granicy migdzy

sobg (ryc. 10), to obliczano jedng sumaryczng obj¢tos¢ dla tych regionow.
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Ryc.10. Pakiety weztow chtonnych sasiadujacych okolic (szyjno-dolna i nadobojczykowa prawa i lewa,

oraz $rédpiersie) lacza sie ze soba

Dla celow obliczen statystycznych, dotyczacych porownania wynikow
pomiardéw objetosci zmian wezlowych oraz odsetka regresji tych zmian, dokonywanych
w ocenie lokalnej 1 w centralnej, polaczono sagsiadujagce anatomiczne
regiony/podregiony weztowe (mozliwo$¢ obliczenia sumarycznej objetosci) w 6
nastgpujacych obszarow:
Obszar 1: podregion szyjny gorny i dolny, oraz okolica nadobojczykowa po stronie
prawej,
Obszar 2: podregion szyjny gorny i dolny, oraz okolica nadobojczykowa po stronie
lewej,
Obszar 3: region podobojczykowy i pachowy prawy,
Obszar 4: region podobojczykowy i pachowy lewy,
Obszar 5: $rddpiersie gorne, srodkowe, dolne, wnegka prawa 1 lewa ptuc oraz zachytek
przeponowy prawy i lewy,
Obszar 6: region aortalny goérny i1 dolny, krezki, wngki watroby i1 $ledziony oraz
biodrowy prawy i lewy,
oraz
Obszar 7: pachwinowy prawy
Obszar 8: pachwinowy lewy
Zajecie danego obszaru uznawano wtedy, gdy na podstawie badan TK i PET/CT co

najmniej jedna okolica nalezgca do tego regionu byta zajeta.
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IVV.2.6. Opis programu leczenia
Wszystkie dzieci objete badaniem wlasnym byty leczone wg Pierwszego
Europejskiego Programu Leczenia Dzieci 1 Mtodziezy z klasyczng postacig chloniaka
Hodgkina (EuroNet-PHL-C1).
Wyrézniono trzy nastepujace grupy terapeutyczne:
. TG1: pacjenci w stopniu: IA/B i 1A
. TG2: pacjenci w stopniu: IEA/B, IIEA, 1B i I1IA
. TG3: pacjenci w stopniu: IIEB, IIIEA/B, 11IB i IVA/B
Schemat postgpowania terapeutycznego przedstawiono na wykresie 8.
Zatozeniem programu EuroNet-PHL-C1 jest m.in.:
e Dbardziej precyzyjne ustalanie stopnia zaawansowania choroby i kwalifikacji do grup
terapeutycznych
e zrezygnowanie z RTh w przypadkach z adekwatng odpowiedzig na leczenie (ocena
we wszystkich grupach terapeutycznych po dwoéch cyklach OEPA, tabela 3), tzn.
gdy pacjent uzyskal remisj¢ catkowitag (CR) lub cze$ciowa (PR) — (ocena kliniczna
i w badaniach TK) i gdy wynik badania PET/CT jest ujemny
e dostosowanie intensywnosci leczenia, m.in. liczby cykli ChTh, stosowania RTh lub nie
oraz dawki RTh do stopnia zaawansowania choroby (kwalifikacja do odpowiedniej
grupy terapeutycznej) i wczesnej odpowiedzi na leczenie (ocena po 2 cyklach ChTh)

Tabela 3. Schemat podawania chemioterapii OEPA

Prednizon
60 mg/m2/24 gOdZ. p.o. . . . . . . . . . . ° . . . °
dni: 1-15

Winkrystyna
1.5 mg/m”i.v., max. 2 mg . . .
dnil+8+15
Adriamycyna
40 mg/m?® w 4-godzinnej infuzji . .
dni: 1+ 15
Etopozyd
125 mg/m? w 2-godzinnej infuzji O R T S
dnil-5
Dni cyklu 112|134 |5|6|7]8]9(10(11]12|13|14]|15

Na podstawie wynikéw wczesnej odpowiedzi na leczenie w oparciu o ustalone
wytyczne (wykres 8) kwalifikowano pacjentéw do przeprowadzenia RTh lub leczenie
ograniczano tylko do chemioterapii. Wszyscy chorzy otrzymywali dwa cykle
chemioterapii OEPA (tabela 3). Pacjenci z grupy TG1 z adekwatng odpowiedzig nie

mieli zadnego dalszego leczenia. Natomiast dzieci, ktore uzyskaty niezadowalajaca
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odpowiedz kwalifikowano do RTh na wstgpnie zajete pola. Po przeprowadzeniu 2 cykli
chemioterapii OEPA i ocenie wczesnej odpowiedzi na leczenie (z uwzglgdnieniem
badania PET/CT), pacjenci z grupy TG2 otrzymywali 2 cykle, a z grupy TG3, cztery
cykle chemioterapii COPP lub COPDAC (tabele 4 i 5). Pacjenci z grup TG2 i TG3
z adekwatng wczesng odpowiedzig na leczenie nie mieli zastosowanej RTh.

U chorych z niezadowalajaca odpowiedzig na leczenie byta przeprowadzona RTh

po zakonczeniu wszystkich planowanych cykli ChTh.

Tabela 4. Schemat podawania chemioterapii COPP

Prednizon

40 mg/m?/dobe p.o.w 3 dawkach
podzielonych

dni1-15

Prokarbazyna

100 mg/mz/dobg, p.o. w 2-3 . ° ° . . . . . . . . . . . .
dawkach podzielonych
dni1-15
Winkrystyna

1,5 mg/m® i.v., max 2 mg . .
dnili8
Cyklofosfamid
500 mg/m? w 60-minutowej infuzji | e .
dnili8
Opcjonalnie:
Mesna 150 mg/m? i.v. w bolusie . .
przed Cyklofosfamidem
Mesna 500 mg/m? przez 24 . °
godziny
Dzien 112|134 |5|6|7]8]9(10(11]12|13|14]|15

Tabela 5. Schemat podawania chemioterapii COPDAC

Prednizon

40 mg/m?/dobe p.o. w 3 dawkach
podzielonych

dni1l-15

Dakarbazzyna

250 mg/m*“/w 30 minutowym o | o | o
wlewie

dni 1-3
Winkrystyna
1,5 mg/m? i.v., max 2 mg . o
dnili8
Cyklofosfamid
500 mg/m? w 60-minutowej infuzji | e °
2
dnili8
Zalecane: . .
Mesna 150 mg/m? i.v. w bolusie
przed Cyklofosfamidem . °
Mesna 500 mg/m? w 24 godziny
wlewie

Dzien 1123 |4|5|6|7]18|9]10(11|12|13|14|15
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ROZPOZNANIE

Ustalenie stopnia zaawansowania

| |
TG 3 TG 2 TG 1

EN Lo | Lo |

Ocena wczesnej Ocena wczeshej Ocena wczeshej
odpowiedzi na leczenie odpowiedzi na leczenie odpowiedzi na leczenie
(wtym PET/CT) (wtym PET/CT) (wtym PET/CT)
Decyzjao RTh Decyzja o RTh Decyzja o RTh

®

b .

|I COPDAC || COPP | .
|| | Bez dalszej
chemioterapii

|I COPDAC M' COPP ||

odpowiedz odpowiedz odpowiedz odpowiedz odpowiedz odpowiedz
nieadekwatna adekwatna nieadekwatna adekwatna nieadekwatna adekwatna
RTh Bez RTh RTh Bez RTh RTh Bez RTh

Wykres 8. Schemat programu terapeutycznego EuroNet-PHL-C1
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IV.2.7. Ocena odpowiedzi na leczenie

Wyroézniono nastgpujace rodzaje odpowiedzi na leczenie (tabela 6 1 7):

1. Odpowiedz nieadekwatna (IR), kwalifikujaca pacjenta do RTh, byta ustalana, gdy:

a.

nie stwierdzono ogolnej remisji catkowitej (RC) i przynajmniej jeden
wstepnie zajety region byt PET—pozytywny

stwierdzono nieadekwatng odpowiedz niepotwierdzong (IRu): CR lub
czesciowg remisj¢ (PR) i zaden wstepnie zajety region nie byt PET/CT—
pozytywny 1 przynajmniej jeden wstepnie zajety region byt PET/CT—
niepewny i nie stwierdzono lokalnej CR

stwierdzono catkowity brak odpowiedzi na leczenie (NC) 1 zaden wstepnie

zajety region nie byt PET/CT—pozytywny.

2. Odpowiedz adekwatna (AR: AR1 i AR2), decydujaca o leczeniu bez RTh:

a.

AR1 — dotyczy pacjentdw, u ktorych stwierdzono ogélng RC w badaniach
TK, niezaleznie od wynikéw PET/CT

b. AR2 — dotyczy pacjentow, u ktorych stwierdzono:

og6lng CRu lub og6lng PR, ale wszystkie wstgpnie zajete regiony sa
PET/CT- negatywne
lokalng CR, ale PET/CT jest niepewne

Definicje odpowiedzi na leczenie dotyczyly:

1. Lokalnej odpowiedzi na leczenie

a. mierzalne ogniska wezlowe

lokalna remisja catkowita (local CR): objgto$¢ pozostatego guza jest mniejsza
niz 5% objetosci referencyjnej ocenianej w TK 1 objetos¢ pozostatego
guza/resztkowej tkanki weztowej jest mniejsza niz lub réwna 2 ml

lokalna remisja calkowita niepotwierdzona (local CRu): nie stwierdza si¢ local
CR i objgtos¢ pozostalego guza jest mniejsza lub rowna 25% objetosci
referencyjnej (TK) lub objeto$¢ pozostatego guza jest mniejsza lub rowna 2 ml
lokalna remisja cze¢$ciowa (local PR): nie stwierdza si¢ local CR lub local CRu

1 objetos¢ guza resztkowego jest mniejsza lub réwna 50% wstepnej objetosci
referencyjnej (TK) lub objetos¢ guza resztkowego jest mniejsza lub rowna 5 ml
lokalny brak odpowiedzi na leczenie (local NC): nie stwierdza si¢ local CR,
ani local CRu, ani local PR i nie stwierdza si¢ lokalnej progresji

lokalna progresja (local PRO): objetos¢ guza resztkowego jest wigksza niz
125% wstepnej objetosci referencyjnej lub znamiennie zwigkszyla sie

w porownaniu do uzyskanej wezesniej najlepszej odpowiedzi na leczenie
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b. ogniska pozawezlowe lub ogniska wezlowe z niemierzalng objetoscia

guza;
dla wszystkich lokalizacji pozaweztowych i ognisk wezlowych z niemierzalng
objetoscig guza, okresla si¢ trzy rodzaje odpowiedzi na leczenie, oceniane w oparciu
o0 kryteria radiologiczne lub Kkliniczne:

e lokalnie niewykrywalne ognisko

¢ |okalnie wykrywalne ognisko

¢ |okalna progresja

2. Ogolnej odpowiedzi na leczenie:

a. remisja calkowita (CR): ustgpily wszystkie objawy choroby i1 nie pojawily
si¢ nowe ogniska weztowe lub pozaweztowe oraz wszystkie wstepnie
stwierdzane ogniska pozawezlowe 1 regiony wezlowe z niemierzalng
objetoscia guza sa lokalnie niewykrywalne 1 wszystkie objetosci
referencyjne sa w stanie local CR

b. niepotwierdzona remisja catkowita (CRu): nie mozna uzna¢ CR, ale ustapity
wszystkie objawy choroby 1 nie pojawity si¢ nowe ogniska weztowe lub
pozaweztowe 1 wszystkie wstepnie stwierdzane ogniska pozaweztowe oraz
regiony weztowe z niemierzalng objetoscig guza nie sg w stanie lokalnej
progresji 1 wszystkie objetosci referencyjne sa w stanie przynajmniej local
CRu

C. remisja czg¢sciowa (partial remision, PR): nie mozna uzna¢ CR 1 CRu, ale
ustapity wszystkie objawy choroby i1 nie wystapity nowe ogniska weztowe
lub pozawegztowe i wszystkie wstepnie stwierdzane ogniska pozawgztowe
oraz regiony weztowe z niemierzalng objg¢toscig guza nie sg w stanie
lokalnej progresji 1 wszystkie objetosci referencyjne sa w stanie
przynajmniej localCRu

d. brak odpowiedzi na leczenie (NC) — w czasie oceny odpowiedzi na leczenie
stwierdza sie¢, ze nie mozna uzna¢ CR, CRu lub PR i nie wystgpuje PRO

e. progresja (PRO) lub wznowa (R) — progresje lub wznowe rozpoznaje si¢
wtedy, gdy powtornie wystepujg wezesniej stwierdzane objawy choroby lub
wystepuja nowe objawy, ktérych nie da si¢ wyjasni¢ innymi przyczynami
lub wystepuja nowe ogniska weztowe i pozaweztowe lub przynajmniej jedno
wstepnie zajete ognisko pozaweztowe lub region weztowy z niemierzalng
objetoscig guza jest w stanie lokalnej progresji, lub przynajmniej jedna

objetos¢ referencyjna jest w stanie lokalnej progresji. Obowiazkowe jest
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pobranie

powigkszonego

wezla

chionnego

pozaweztowego do badania histopatologicznego.

Tabela 6. OdpowiedZ w eRA po 2 cyklach OEPA

lub nowego ogniska

Uzyskana najgorsza lokalna odpowiedz
w weztowych objetosciach referencyjnych

Najgorsza lokalna odpowiedz

w regionach pozawezlowych
lub niemierzalnych regionach

wezlowych

Brak zajecia

Niewykrywalna

Wykrywalna

Lokalna

progresja

Tabela 7. Kwalifikacja do radioterapii

Brak Lokalna

CR

zajecia

Lokalna
CRu

Lokalna
PRO

Lokalna
NC

Lokalna
PR

Ogédlna
CRu

Ogdlna
PR

Ogolna
CRu

Ogdlna
PR

Ogolna
CRu

Ogdlna
PR

Najgorsza lokalna odpowiedz
oceniana badaniem FDG-PET

PET
negatywna

Odpowiedz

ogolna

CR

CRu

PR

NC

PET niepewna,
ale:
Lokalna CR/

niewykrywalna

PET niepewna,
wykrywalna
i lokalna
nie-CR
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V. Analiza statystyczna

Badane cechy poddano wstepnej analizie opisowej, podajac rozktad procentowy

w przypadku zmiennych kategorycznych oraz $rednig, odchylenie standardowe
1 kwartyle rozktadu w przypadku zmiennych ilo§ciowych. Do analiz porownawczych
cech jakosciowych wykorzystano test Chi-kwadrat, a tam gdzie liczebnos¢ oczekiwana
kategorii byla mniejsza od 5, zastosowano doktadny test Fishera. Do oceny zgodnosci
zajecia danego regionu pomigdzy oceng lokalng i centralng wykorzystano wspotczynnik
zgodnosci kappa. Interpretacje wspdlczynnika kappa przyjeto wg nastepujacych
kategorii:

e wysoka zgodnos¢ — kappa>0,75

e akceptowalna zgodnos¢ — 0,4<kappa<0,75

e niska zgodnos¢ — kappa<0,4
Przy 100% zgodnosci wspotczynnik kappa wynosi 1.
Zgodnos¢ rozktadu badanych zmiennych ilosciowych z rozktadem normalnym badano
testem Shapiro-Wilka. Ze wzglgdu na brak zgodno$ci rozktadow analizowanych
zmiennych dotyczacych objetosci 1 regresji z rozktadem normalnym w celu okreslenia
istotno$ci roznic pomiedzy pomiarami w ocenach centralnej 1 lokalnej wykorzystano
test Wilcoxona.
Za poziom istotnosci statystycznej przyjeto p=0,05.
Okreslono odsetek pacjentow (wraz z 95% PU — przedziatlem ufnosci), u ktorych wynik
PET/CT wplynagt na zmiang oceny stopnia zaawansowania choroby oraz grupy
terapeutycznej. Zbadano rowniez, czy wplyw ten byl istotnie wigkszy od 10%,
postugujac si¢ testem proporcji.

Obliczenia statystyczne przeprowadzono za pomocg pakietu IBM SPSS Statistics.

48



V1. Wyniki badan

VI.1. Ocena poprawnosci wykonanych badan TK

VI.1.1. Ocena technicznej poprawnosci wykonanych badan TK

W ocenie technicznej poprawnosci wykonania badania byly brane pod uwage
nastepujace parametry: rodzaj aparatu do TK, grubos$¢ warstw, zakres wykonanych
badan w TK, protokot dozylnego $rodka kontrastowego, podanie §rodka kontrastowego

do przewodu pokarmowego przed obrazowaniem narzadéw jamy brzusznej i miednicy.

1. Rodzaj aparatu do TK: (jednorzgdowy, czy wielorzedowy spiralny tomograf
komputerowy).
Sposrod 88 badanych dzieci wstepne badania obrazowe, wykorzystywane do
ustalenia stopnia zaawansowania, u 87 dzieci byly wykonane przy uzyciu
spiralnego wielorzedowego aparatu TK. W jednym przypadku obrazowania
dokonano jednorzedowym aparatem.

2. Grubos$é warstw w TK
Seria badan TK po podaniu dozylnym $rodka kontrastowego u 83 pacjentow przy
obrazowaniu klatki piersiowej, jamy brzusznej i miednicy byta wykonana w
warstwach 5 mm grubosci, a nast¢pnie recon (zageszczenie warstw) 3 mm, lub 2,5
mm, a nawet mniej.
W jednym przypadku, gdzie obrazowanie bylo wykonane na jednorzedowym
aparacie TK, nie bylo zaggszczenia skandw lub nie zrobiono reconu.
U 10 dzieci seria badan TK po podaniu dozylnym $rodka kontrastowego byta
wykona w warstwach o grubosci 2,5 lub 3 mm z reconem Imm lub ponizej 1mm,
lub bez reconu.
Obrazowanie szyi bylo wykonywane przede wszystkim w warstwach grubosci 3
mm, badz 2,5 mm, z reconem ponizej | mm oraz mniej licznie w warstwach
grubosci Smm.

3. Protokol dozylnego podania Srodka kontrastowego (odpowiednia ilo$¢ srodka
kontrastowego i czas skanowania od chwili jego podania).
Wsréd 88 badanych dzieci u 20 (22,7%) TK jamy brzusznej bylo wykonane w fazie

tetniczej lub w przewadze tetniczej, tj. skanowanie w czasie 20-30-40 s po
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dozylnym podaniu $rodka kontrastowego, bez obrazowania w fazie migzszowej
(ryc. 11).

Brak badania z dozylnym podaniem s$rodka kontrastowego stwierdzono w 2

przypadkach.

Ryc. 12. Skan przedstawiajacy faze miazszowa z obecnymi zmianami naciekowymi w $ledzionie
w przebiegu HL

4. Podanie S$rodka Kkontrastowego do przewodu pokarmowego przed
obrazowaniem narzadow jamy brzusznej i miednicy
W 10 przypadkach obrazowan w TK jamy brzusznej i miednicy $§wiatto przewodu
pokarmowego nie bylo wypelione $rodkiem kontrastowym, co utrudnialo, a w
pojedynczych przypadkach uniemozliwiato ocen¢ weztow chtonnych i ich pomiary

w jamie brzusznej i w miednicy.
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Zakres wykonanych badan w TK

Do wstepnej oceny konieczne bylo obrazowanie czterech obszarow ciata: szyi, kip,
j. brzusznej 1 miednicy. WS$rod analizowanych badan TK stwierdzono
nieprawidlowosci dotyczace zakresu obrazowania:

e nie objecie badaniem w catosci regionu/6w/ gérnego szyjnego u 9 dzieci (ryc.

13)

Ryc. 13. Poprzeczny przekroj ilustrujacy granice rozpoczecia skanowania szyi (na poziomie katow zuchwy)

¢ Nie objecie badaniem regionu pachwin w catosci u 5 dzieci (ryc. 14).

Ryc. 14. Przekrdj poprzeczny zakonczenia skanowania miednicy

e rozdzielenia badan TK na kilka obrazowan w czasie, w sytuacji, kiedy masy
weztowe obejmowaty przez cigglo$¢ sasiadujace regiony, wtedy nie bylo

mozliwe dokonanie wlasciwego pomiaru wysokosci pakietow weztow chlonnych

(ryc.15).
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Ryc.15. Skan przedstawiajacy zakonczenie skanowania szyi, pakiety wezitéw chlonnych obejmuja
pogranicze regiondw szyi i klatki piersiowej

W przypadku obrazowania tylko szyi, masy wezlowe schodzace do $rodpiersia

nie bytly w catosci objete badaniem. Podobnie w przypadku obrazowania KLP, masy
weztowe przechodzace na szyje, nie byly w catosci objete.
Granice etapowych badan nie mogly by¢ doktadnie takie same w Kkolejnych
obrazowaniach. Chociazby w przypadku rozdzielenia skanowania szyi 1 klatki
piersiowej utozenie konczyn gornych jest inne (przy szyi w dot, a przy KLP do gory),
co powoduje, ze jest przesunigcie granic badania. W takiej sytuacji dochodzito do
nakladania si¢ na siebie skanow w dwoch oddzielnych badaniach 1 trudnos$é
W wyznaczeniu wymiaru wysokosci pakietu weztowego.

Weryfikacji poddano 343 badan TK, co wynika z liczby pacjentow 88, u ktorych
kazdy powinien mie¢ wykonane 4 badania TK. Jednak w 5 przypadkach bylo
obrazowanie szyi w MR, co wykluczono z oceny, u 1 dziecka brak wykonania TK szyi,
a u innego miednicy. U tych ostatnich dwojki dzieci ocena lokalna byta dokonywana
tylko na podstawie badania ultrasonograficznego, ktérego nie mozna bylo
zweryfikowa¢ centralnie. Brak wykonania TK ktoregokolwiek obszaru ciata
uniemozliwiat centralng weryfikacj¢. Dwa badania nie zostaly nagrane na ptytke CD
w osrodku lokalnym i nie przystane do weryfikacji centralne;.

W przeprowadzonej analizie badan obrazowych TK wykazano, ze wsrod 88
analizowanych pacjentdow obrazowanie regionow wykonano bez jakichkolwiek
odchylen, ktére moglyby utrudni¢ ocen¢ i1 spowodowaé nieprawidlowa interpretacji
wynikow badan u 52 (59,1%) dzieci. Natomiast u 36 (41%) pacjentéw stwierdzono co

najmniej jedno odchylenie (wymienione w pkt 3, 4, 5), ktore utrudniato lub
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uniemozliwialo ocen¢ obrazéw, w tym obliczenie objetosci zajetych obszarow

weztowych i ustaleniem rozleglosci zajecia narzadow w przebiegu HL (tabela 4).

Tabela 8. Badania TK we wstgpnej ocenie w weryfikacji centralnej

Badania TK Liczba dzieci Odsetek dzieci
Poprawne 52 59,1
1 nieprawidtowos$¢ 23 26,1
2 nieprawidtowosci 11 12,5
3 nieprawidtowosci 2 2,3
Razem 88 100,0

Podsumowujac  poszczegdlne  badania,  nieprawidtowosci  dotyczyty

51/343=14,86% (95% PU: 11,1%-18,7%).

VI.1.2. Obrazowanie regionu, z ktérego byl pobrany wycinek do badania
histopatologicznego
Wsréd 88 ocenianych pacjentéw, zgodnie z zaleceniami programu EuroNet-
PHL-C1, badanie TK byto wykonane u 69 (78,4%) i obrazowanie dotyczyto regionu
z ktorego byt pobrany wycinek, a u 15 (17%) chorych stwierdzono jego brak. W 4
(4,2%) przypadkach nie byto wiadomo, czy dokonano tej czynnos$ci (wykres 9).

nie
15(17,0%)
tak \
69 (78,4%)
brak danych;
4 (4,5%)

Wykres 9. Obrazowanie miejsca po pobraniu wezta chtonnego do badania histopatologicznego
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VI.2. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia regionow

podregionow

wezlowych i pozawezlowych w TK centralnie i lokalnie oraz

porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

VI1.2.1. Porownanie

wynikow

oceny zajecia

wezlow  chlonnych

w anatomicznych regionach i podregionach w TK centralnie

i lokalnie

porownanie

w weryfikacji centralnej

wynikéow TK

i PET/CT

VI1.2.1.1. Poréwnanie wynikow oceny zajecia weziéw chlonnych podregionu

szyjnego gornego prawego w TK centralnie i

lokalnie oraz

poréwnanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych tego podregionu w badaniu TK zar6wno w ocenie

centralnej jak 1 lokalnej stwierdzono u 24 (28,9%) dzieci (tabela 9), ale zajgcie nie

zawsze dotyczyto tych samych dzieci.

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK w ocenie centralnej

1 lokalnej byla analizowana u 74 dzieci 1 wynosita 64,9% (tabela 10). Wspotczynnik

kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch w tym

podregionie w ocenie centralnej 1 lokalnej wyniost 0,465 (na poziomie akceptowalnym)

i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 9. Ocena zajgecia Wch podregionu szyjnego goérnego prawego w badaniach TK centralnie

i lokalnie oraz w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion szyjny gorny prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 24 28,9
Podregion szyjny gorny prawy nie zajety 31 37,3
w TK watpliwie 20 24,1
W ocenie centralnej nie do oceny 8 9,6
razem 83 100,0
zajety 24 28,9
Podregion szyjny gorny prawy nie zajety 35 42,2
W TK watpliwie 20 1,1
w ocenie lokalnej nie do oceny 14 24,1
razem 83 100,0
zajety 28 33,7
Podregion szyjny gorny prawy nie zajety 43 51,8
w PET/CT brak danych 12 14,5
w ocenie centralnej razem 83 100,0
zajety 31 37,3
Podregion szyjny gorny prawy nie zajety 49 59,0
w TK i PET/CT watpliwie 2 2,4
W ocenie centralnej brak danych 1 1,2
razem 83 100,0
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Tabela 10. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia w TK dla podregionu szyjnego goérnego prawego
centralnie i lokalnie

Podregion szyjny gorny Lokalnie Liczba i odsetek
prawy zajety nie zajety watpliwy dzieci
zajety 17 (23,0%) 2 (2,7%) 5 (6,8%) 24 (32,4%)
Centralnie | nie zajoty 2 (2,7%) 22 (29,7%) 6 (8,1%) 30 (40,5%)
watpliwy 4 (5,4%) 7 (8,5%) 9 (12,2%) 20 (27,0%)
Liczba i odsetek dzieci 23 (31,1%) 31 (41,9%) 20 (27,0%) 74 (100%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia w TK centralnie i lokalnie
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 74 dzieci i wynosila odpowiednio: 62,5%, 62,1% 1 71,4%. (tabela

11).

Tabela 11. Zgodno$¢ wynikdéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu szyjnego gornego prawego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
szyjnego gornego prawego

zgodne 15 62,5

Rok 2009 niezgodne 9 37,5
razem 24 100,0

zgodne 18 62,1

Rok 2010 niezgodne 11 37,9
razem 29 100,0

zgodne 15 71,4

Lata 2011-2012 niezgodne 6 28,6
razem 21 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla podregionu szyjnego goérnego prawego mozliwa byta do analizy u 64 pacjentow
(tabela 12).

Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztéw chtonnych w TK oraz PET/CT wynosita 100%,
jak rowniez w zakresie braku ich zajecia 100,0%. W 18 przypadkach z watpliwym
zajeciem weziow chlonnych w TK, na podstawie badania PET/CT ich zajgcie

stwierdzono u 4 (6,25%) pacjentow.
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Tabela 12. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK 1 PET/CT dla podregionu

prawego w weryfikacji centralnej

szyjnego goérnego

Podregion szyjny gorny prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT tak 21 100,0
w nie w PET/CT nie 25 100,0
TK watpliwie | wPET/CT tak 4 22,2
nie 14 77,8
Razem 64

VI1.2.1.2. Porownanie wynikow oceny zajecia wezléw chlonnych podregionu

szyjnego gornego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz

porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajgcie weztdw chtonnych w obrebie tego podregionu w TK w ocenie centralne;j

stwierdzono u 18 dzieci (21,7%), a lokalnej u 24 (28,9%) dzieci (tabela 13).

Tabela 13. Ocena zaj¢cia Wch w TK dla podregionu szyjnego goérnego lewego centralnie i lokalnie oraz
w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion szyjny gorny lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 18 21,7
Podregion szyjny gorny lewy nie zajety 37 44,6
w TK watpliwa 20 24,1
W ocenie centralnej nie do oceny 8 9,6
razem 83 100,0
zajety 24 28,9
Podregion szyjny gorny lewy nie zajety 22 26,5
wTK watpliwy 8 9,6
w ocenie lokalnej nie do oceny 2 2,4
razem 83 100,0
zajety 25 30,1
Podregion szyjny gorny lewy nie zajety 46 55,4
w PET/CT nie do oceny 12 14,5
w ocenie centralnej razem 83 100,0
zajety 28 33,7
Podregion szyjny gorny lewy nie zajety 50 60,2
w TKiPET/CT watpliwe 4 4,8
W ocenie centralnej nie do oceny 1 1,2
razem 83 100,0

Zgodno$¢ wynikéw badan w TK w ocenie centralnej i lokalnej dla Wch

podregionu szyjnego gérnego po stronie lewej byta analizowana u 74 dzieci 1 wynosita

56,8% (tabela 12). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajgcia,
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badz braku zajgcia Wch tego podregionu w ocenie centralnej i lokalnej wyniost 0,323

(na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 14. Zgodno$¢ wynikdéw oceny zajecia w TK dla podregionu szyjnego gérnego lewego centralnie

i lokalnie
Podregion szyjny gorny lewy Lokalnie Liczba i odsetek
zajety nie zajety watpliwy dzieci
zajety 11 (14,9%) 3 (4,1%) 4 (5,4%) 18 (24,3%)
Centralnie nie zajgty 6 (8,1%) 24 (32,4%) 6 (8,1%) 36 (48,6%)
watpliwie 6 (8,1%) 7 (9,5%) 7 (9,5%) 20 (27,0%)
Liczba i odsetek dzieci 23 (31,1%) 34 (45,9%) 17 (23,0%) 74 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow oceny =zajecia Wch w TK centralnie
1 lokalnie oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 byta mozliwa do
obliczenia w sumie u 74 dzieci i wynosita odpowiednio: 62,5%, 37,9%, 76,2% (tabela

15).

Tabela 15. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu szyjnego goérnego lewego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu szyjnego gornego Liczba dzieci Odsetek dzieci (%)
lewego

zgodne 15 62,5
Rok 2009 niezgodne 9 37,5
razem 24 100,0
zgodne 11 37,9
Rok 2010 niezgodne 18 62,1
razem 29 100,0
zgodne 16 76,2
Lata 2011-2012 niezgodne 5 23,8
razem 21 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla podregionu szyjnego gornego lewego mozliwa byta do analizy u 64 pacjentéw
(tabela 16). Zgodnos¢ w zakresie zajetych weztow chlonnych w TK oraz PET/CT
wynosita 93,8%, a w zakresie braku ich zajecia 100,0%. W 16 przypadkach z
watpliwym zajeciem Wch w TK, na podstawie badania PET/CT ich zajgcie stwierdzono

u 6 (37,5%) pacjentow.
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Tabela 16. Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia w TK i PET/CT dla podregionu szyjnego goérnego lewego
w weryfikacji centralnej

Podregion szyjny gorny lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak 15 93,8
w tak w PET/CT nie 1 6,3
TK nie w PET/CT nie 32 100,0
tak 6 37,5
watpliwe w PET/CT nie 10 62,5
Razem 64

VI1.2.1.3. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia wezlow chlonnych podregionu

szyjnego dolnego prawego w badaniach TK centralnie i lokalnie

oraz porownanie wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajgcie wezlow chionnych podregionu szyjnego dolnego prawego w badaniach

TK w ocenie centralnej stwierdzono u 51 (61,4%) i w lokalnej u 41 (49,4%) dzieci

(tabela 17).

Tabela 17. Ocena zajecia Wch podregionu szyjnego dolnego prawego w badaniach TK centralnie
i lokalnie oraz w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion szyjny dolny prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 51 61,4
Podregion szyjny dolny prawy nie zajety 27 28,7
wTK watpliwa 8 8,5
w ocenie centralnej nie do oceny 2 2,1
razem 83 100,.0
zajety 41 49,4%
Podregion szyjny dolny prawy nie zajety 29 34,9%
w TK watpliwy 13 15,7%
w ocenie lokalnej razem 83 100,0
zajety 43 51,8
Podregion szyjny dolny prawy nie zajety 26 31,3
w PET/CT watpliwa 2 2,4
w ocenie centralnej nie do oceny 12 14,5
razem 83 100,0
zajety 54 65,1
Podregion szyjny dolny prawy nie zajety 27 32,5
w TK i PET/CT watpliwa 12
w ocenie centralnej nie do oceny 12
razem 83 100,0
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Zgodnos¢ wynikéw w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 81
dzieci 1 wynosita 66,7% (tabela 18). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnosé
W interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego podregionu w ocenie centralnej
1 lokalnej wyniost 0,420 (na poziomie akceptowalnym) i1 byt istotny statystycznie
(p<0,001).

Tabela 18. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia w TK centralnie i lokalnie dla podregionu szyjnego dolnego

prawego
Podregion szyjny dolny prawy Lokalnie Liczba i
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 37 (45,7%) 8 (9,9%) 6 (7,4%) 51 (63,0%)
Centralnie nic zajety 2 (2,5%) 15 (18,5%) 5 (6,2%) 22 (27,2%)
watpliwie 2 (2,5%) 4 (4,9%) 2 (2,5%) 8 (9,9%)
Liczba i odsetek dzieci 41 (50,5%) 27 (33,3%) | 13(16,0%) | 81 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia u 81 dzieci i wynosita odpowiednio: 70,4%, 67,7%, 60,9% (tabela 19).

Tabela 19. Zgodno$¢ wynikdéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu szyjnego dolnego prawego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu szyjnego dolnego Liczba dzieci Odsetek dzieci
prawego

zgodne 19 70,4
Rok 2009 niezgodne 8 29,6
razem 27 100,0
zgodne 21 67,7
Rok 2010 niezgodne 10 32,3
razem 31 100,0
zgodne 14 60,9
Lata 2011-2012 niezgodne 9 39,1
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla
podregionu szyjnego dolnego prawego mozliwa byla do analizy u 70 pacjentow (tabela
20). Zgodnos¢ w zakresie zajetych weztéw chtonnych w TK oraz PET/CT w ocenie
centralnej wynosita 95,3%, a w zakresie braku ich zajecia 95,0%. W 7 przypadkach
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z watpliwym zajeciem weztow chlonnych w badaniach TK, na podstawie badania

PET/CT zaje¢cie Wch stwierdzono u 2 (2,9%) pacjentow.

Tabela 20. Zgodnos¢ wynikow oceny zajgecia Wch w TK i PET/CT dla podregionu szyjnego dolnego
prawego w weryfikacji centralnej

Region szyjny dolny prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
w tak 41 95,3
Zajecie tak PET/CT nie 2 47
w w nie 19 95,0
TK nie PET/CT watpliwie 1 5,0
w tak 2 28,6
watpliwie PET/CT nie 4 57,1
watpliwie 1 14,3
Razem 70

VI1.2.1.4. Poréownanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych podregionu
szyjnego dolnego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajgcie weztow chlonnych podregionu szyjnego dolnego lewego w TK w ocenie

centralnej i lokalnej wynosito odpowiednio: u 55 (66,3%) i 44 (53,0%) dzieci (tabela 21).

Tabela 21. Ocena zajecia Wch podregionu szyjnego dolnego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz
w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion szyjny dolny lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 55 66,3
Podregion szyjny dolny lewy nie zajety 19 22,9
w ULS . watpliwa 7 8,4
w ocenie centralnej -
nie do oceny 2 2,4
razem 83 100,0
zajety 44 53,0
Podregion szyjny dolny lewy nie zajety 25 30,1
oce\rll\'/eTIoKkalne' watplivy - 109
w i j
razem 83 100
zajety 48 57,8
Podregion szyjny dolny lewy nie zajety 21 25,3
w _PET/CTI _ watpliwa 2 24
w ocenie centralnej fie do oceny 1 145
razem 83 100,0
Podregion szyjny dolny lewy .Zaj@Fy &9 9
wTK i PET/CT nie zaj'qty 23 21,7
. wralnei watpliwa 1 1,2
w ocenie centralnej nie do oceny 1 12
razem 83 100,0
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Zgodnos¢ wynikéw w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 81
dzieci 1 wynosita 67,8% (tabela 22). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodno$é
w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego podregionu w ocenie centralne;j
1 lokalnej wyniost 0,422 (na poziomie akceptowalnym) i1 byt istotny statystycznie
(p<0,001).

Tabela 22. Zgodnoé¢ wynikow oceny zajecia w TK centralnie i lokalnie w zakresie podregionu szyjnego
dolnego lewego

Lokalnie Liczba i
Podregion szyjny dolny lewy zajgty nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 39 (48,1%) 9 (11,1%) 7 (8,6%) 55 (67,9%)
Centralnie —
nie zajety 4 (4,9%) 12 (14,8%) 3 (3,7%) 19 (23,5%)
watpliwie 0 (0,0%) 3 (3,7%) 4 (4,9%) 7 (8,6%)
Liczba i odsetek dzieci 43 (53,1%) 24 (29,6%) 14 (17,3%) 81 (100,0%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 81 dzieci i wynosita odpowiednio: 51,9%, 80,6%, 69,6% (tabela

23).

Tabela 23. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla podregionu szyjnego dolnego lewego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
szyjnego gornego lewego

zgodne 14 51,9

Rok 2009 niezgodne 13 48,1
razem 27 100,0

zgodne 25 80,6

Rok 2010 niezgodne 6 19,4
razem 31 100,0

zgodne 16 69,6

Lata 2011-2012 niezgodne 7 30,4
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla podregionu szyjnego dolnego lewego mozliwa byta do analizy u 71 pacjentow.

Zgodnos¢ w zakresie zajetych weztdéw chtonnych w TK oraz PET/CT wynosita 95,7%,
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a w zakresie braku ich zajecia 100% (tabela 24). W 7 przypadkach z watpliwym

zajeciem weztow chlonnych w badaniach TK, na podstawie badania PET/CT ich zajgcie

stwierdzono u 2 (2,8%) pacjentow.

Tabela 24. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia w TK i PET/CT dla podregionu szyjnego dolnego lewego

w weryfikacji centralnej

Podregion szyjny dolny lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT tak 45 95,7
Zajecie watpliwie 2 4,3
w nie w PET/CT nie 17 100,0
TK tak 2 33,3
watpliwe w PET/CT nie 5 66,7
Razem 71

VI1.2.1.5. Poréwnanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych podregionu

nadobojczykowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz

porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajgcie weztow chtonnych tego podregionu w TK w ocenie centralnej

stwierdzono u 61 (70,1%), a w ocenie lokalnej u 45 (51,7%) dzieci (tabela 25).

Tabela 25. Ocena zajecia Wch podregionu nadobojczykowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz
w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion nadobojczykowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 61 70,1

Podregion nadobojczykowy prawy nie zajety 19 21,8
wTK watpliwa 6 6,9
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11

razem 87 100,0

zajety 45 51,7

Podregion nadobojczykowy prawy nie zajety 32 36,8
w TK watpliwie 9 10,3
w ocenie lokalnej nie do oceny 1 1,1

razem 87 100

zajety 56 64,4

Podregion nadobojczykowy prawy nie zajety 19 21,8
w PET/CT nie do oceny 12 13,8

w ocenie centralnej razem 87 100,0

Zajety 64 73,6

Podregion nadobojczykowy prawy nie zajety 22 25,3
w TK i PET/CT nie do oceny 1 1,1

W ocenie centralnej razem 87 100,0
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Zgodnos¢ wynikow w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 85
dzieci 1 wynosita 68,3% (tabela 26). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnosé
w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego podregionu w ocenie centralnej
1 lokalnej wyniost 0,409 (na poziomie akceptowalnym) i1 byt istotny statystycznie
(p<0,001).

Tabela 26. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK w zakresie podregionu nadobojczykowego
prawego centralnie i lokalnie

Podregion nadobojczykowy Lokalnie Liczba i
prawy zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 42 (49,4%) 14 (16,5%) 4 (4,7%) 60 (70,6%)
Centralnie nie zajety 2 (2,4%) 14 (16,5%) 3 (3,5%) 19 (22,4%)
watpliwie 1(1,2%) 3 (3,5%) 2 (2,4%) 6 (7,1%)
Liczba i odsetek dzieci 45 (52,9%) 31 (36,5%) 9 (10,6%) 85 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 85 dzieci i wynosita odpowiednio: 66,7%, 69,4% i 68,2% (tabela
27).

Tabela 27. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla podregionu nadobojczykowego prawego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla Liczba dzieci Odsetek dzieci

podregionu nadobojczykowego prawego
zgodne 18 66,7

Rok 2009 niezgodne 9 33,3
razem 27 100,0
zgodne 25 69,4

Rok 2010 niezgodne 11 30,6
razem 36 100,0
zgodne 15 68,2

Lata 2011-2012 niezgodne 7 31,8

razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla podregionu nadobojczykowego prawego mozliwa byta do analizy u 75 pacjentow

(tabela 28). Zgodno§¢ w zakresie zajetych weztéw chtonnych w TK oraz PET/CT
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wynosita 100%, a w zakresie braku ich zaje¢cia 94,4%. W 7 przypadkach z watpliwym
zajeciem weztow chtonnych w badaniach TK, na podstawie badania PET/CT ich zajecie

stwierdzono u 3 (4,0%) pacjentow.

Tabela 28. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia w TK i PET/CT dla podregionu nadobojczykowego
prawego w weryfikacji centralnej

Podregion nadobojczykowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT tak 52 100,0
Zajecie tak 1 5,6
w nie w PET/CT nie 16 94,4
K tak 3 42,9
watpliwe w PET/CT nie 3 57,1
Razem 75

VI1.2.1.6. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia wezlow chlonnych podregionu
nadobojczykowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych tego podregionu w TK w ocenie centralnej

stwierdzono u 61 (70,1%), a w ocenie lokalnej u 53 (60,9%) dzieci (tabela 29).

Tabela 29. Ocena zajgcia Wch podregionu nadobojczykowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz
w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion nadobojczykowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 61 70,1

Podregion nadobojczykowy lewy nie zajety 19 218
wTK watpliwie 6 6,9
W ocenie centralnej nie do oceny 1 1,1

razem 87 100,0

zajety 53 60,9

Podregion nadobojczykowy lewy nie zajety 27 31,0
wTK watpliwie 6 6,9
w ocenie lokalnej nie do oceny 1 11

razem 87 100,0

zajety 52 59,8

Podregion nadobojczykowy lewy nie zajety 23 26,4
w PET/CT nie do oceny 12 13,8

w ocenie centralnej razem 87 100,0

zajety 63 72,4

Podregion nadobojczykowy lewy nie zajety 22 25,3
w TK i PET/CT watpliwie 1 1,1
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11

razem 87 100,0
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Zgodnos¢ wynikow w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 85
dzieci 1 wynosita 80,0% (tabela 30). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnosé
Ww interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch podregionu nadobojczykowego lewego
w ocenie centralnej 1 lokalnej wyniost 0,589 (na poziomie akceptowalnym) 1 byt istotny

statystycznie (p<0,001).

Tabela 30. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia w TK w zakresie podregionu nadobojczykowego lewego
centralnie i lokalnie

Podregion nadobojczykowy Lokalnie Liczba i
lewy zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 51 (60,0%) 5 (5,9%) 4 (4,7%) 60 (70,6%)
Centralnie nic zajety 0 (0,0%) 17 (20,0%) 2 (2,4%) 19 (22,4%)
watpliwie 2 (2,4%) 4 (4,7%) 0 (0,0%) 6 (7,1%)
Liczba i odsetek dzieci 53 (62,4%) 26 (30,6%) 6 (7,1%) 85 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 85 dzieci i wynosita odpowiednio: 81,5%, 83,3%, 72,7% (tabela
31).

Tabela 31. Zgodno$¢ wynikdéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu nadobojczykowego lewego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
nadobojczykowego lewego

zgodne 22 81,5

Rok 2009 niezgodne 5 18,5
razem 27 100,0

zgodne 30 83,3

Rok 2010 niezgodne 6 16,7
razem 36 100,0

zgodne 16 72,7

Lata 2011-2012 niezgodne 6 27,3
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla podregionu nadobojczykowego lewego mozliwa byla do oceny u 75 pacjentow
(tabela 32). Zgodnos¢ w zakresie zajetych weztow chlonnych w TK oraz PET/CT
wynosita 98,0%, a w zakresie braku ich zajecia 100%. Sposrod 5 przypadkow
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z watpliwym zajeciem weztow chlonnych w badaniach TK, na podstawie badania

PET/CT zajecie ich stwierdzono u 2 (2,7%) pacjentow.

Tabela 32. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia w TK i PET/CT dla podregionu nadobojczykowego lewego
w weryfikacji centralnej

Podregion nadobojczykowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT tak 50 98,0
Zajecie nie 1 2,0
w nie w PET/CT nie 19 100,0
TK watpliwe w PET/CT tak 2 40,0
nie 3 60,0
Razem 75

VI.2.1.7. Porownanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych regionu
podobojczykowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chlonnych tego regionu w TK w ocenie centralnej stwierdzono

u 1l (12,5%) aw lokalnej u 14 (15,9%) dzieci (tabela 33).

Tabela 33. Ocena zajecia regionu podobojczykowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region podobojczykowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 11 12,5

Region podobojczykowy prawy nie zajety 66 75,0
w TK watpliwe 11 12,5

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 14 15,9

Region podobojczykowy prawy nie zajety 67 76,1
w TK watpliwe 6 6,8
w ocenie lokalnej nie do oceny 1 11

razem 88 100,0

Region podobojczykowy prawy zajety 16 18,2
w PET/CT nie zajety 60 68,2

w ocenie centralnej nie do oceny 12 13,6

razem 88 100,0

zajety 17 19,3

Region podobojczykowy prawy nie zajety 70 79,5
w TK i PET/CT watpliwie 1 11

w ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byla
analizowana u 87 dzieci dla tego 1 wynosita 78,2% (tabela 34). Wspolczynnik kappa

wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego regionu

66



w ocenie centralnej i lokalnej wynidst 0,436 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny

statystycznie (p<0,001).

Tabela 34. Zgodno$¢ wynikdéw oceny zajecia w TK dla regionu podobojczykowego prawego centralnie

i lokalnie
Region podobojczykowy lokalnie Liczba i odsetek
prawy Zajety Nie zajety watpliwy dzieci
zajety 8 (9,2%) 3 (3,4%) 0 (0,0%) 11 (12,6%)
Centralnie nie zajety 4 (4,6%) 58 (66,7%) 4 (4,6%) 66 (75,9%)
watpliwy 2 (2,3%) 6 (6,9%) 2 (2,3%) 10 (11,5%)
Liczba i odsetek dzieci 14 (16,1%) 67 (77,0%) 6 (6,9%) 87 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 87 dzieci wynosita odpowiednio: 75,0%, 77,8%, 82,6% (tabela

35).

Tabela 35. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu podobojczykowego prawego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
podobojczykowego lewego

zgodne 21 75,0
Rok 2009 niezgodne 7 25,0
razem 28 100,0
zgodne 28 77,8
Rok 2010 niezgodne 8 22,2
razem 36 100,0
zgodne 19 82,6
Lata 2011-2012 niezgodne 4 17,4
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu podobojczykowego prawego mozliwa byla do analizy u 76 pacjentow
(tabela 36). Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztow chtonnych w TK oraz PET/CT dla
regionu podobojczykowego prawego wynosita 100%. W przypadku braku zajecia Wch
w tym regionie w badaniu TK, w 96,6% nie stwierdzono ich zajecia w badaniu PET/CT.
Wsrod 10 przypadkow z watpliwym zajeciem weziow chtonnych w badaniach TK, na

podstawie badania PET/CT ich zajecie stwierdzono u 6 (7,9%) pacjentow.
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Tabela 36. Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia w TK i PET/CT dla regionu podobojczykowego prawego

w weryfikacji centralnej

Region podobojczykowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT tak 8 100,0
Zajecie tak 2 3,4
w nie w PET/CT nie 56 96,6
TK tak 6 60,0
watpliwe w PET/CT nie 4 40,0
Razem 76

VI1.2.1.8. Porownanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych regionu

podobojczykowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz

porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie wezlow chlonnych tego regionu w TK w ocenie centralnej stwierdzono
u 12 (13,6%), a w lokalnej u 18 (20,5%) dzieci (tabela 37).

Tabela 37. Ocena zajecia Wch regionu podobojczykowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK

i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region podobojczykowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 12 13,6

Region podobojczykowy lewy nie zajety 69 78,4
w TK watpliwe 7 8,0

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 18 20,5

Region podobojczykowy lewy nie zajgty 68 75,0
w TK watpliwe 3 3,4
w ocenie lokalnej nie do oceny 1 1,1

razem 88 100,0

zajety 11 12,5

Region podobojczykowy lewy nie zajety 65 73,9
w PET/CT nie do oceny 12 13,6

W ocenie centralnej razem 88 100,0
Region podobojczykowy lewy zajety 16 18,2
w TK i PET/CT nie zajety 72 81,8

w ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byta

analizowana u 87 dzieci 1 wynosita 79,2% (tabela 38). Wspotczynnik kappa wyrazajacy

zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego regionu w ocenie

centralnej 1 lokalnej wyniost 0,449 (na poziomie akceptowalnym) i1 byl istotny

statystycznie (p<0,001).
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Tabela 38. Zgodno$¢ wynikdw oceny zajgcia w badaniach TK dla regionu podobojczykowego lewego
centralnie i lokalnie

Region podobojczykowy lewy lokalnie Liczbai
. P . odsetek dzieci
zajety nie zajety watpliwy
zajety 9 (10,3%) 3(3,4%) 0 (0,0%) 12 (13,8%)
el nie zajety 7 (8,0%) 59 (67,8%) 68 (78,2%) 68 (78,2%)
watpliwie 2 (2,3%) 4 (4,6%) 1(1,1%) 7 (8,0%)
Liczba i odsetek dzieci 18 (20,7%) 66 (75,9%) 3 (3,4%) 87 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 87 dzieci i wynosita odpowiednio: 71,4%, 88,9% i1 73,9% (tabela
39).

Tabela 39. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK dla regionu podobojczykowego lewego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu podobojczykowego Liczba dzieci Odsetek dzieci
lewego

zgodne 20 71,4
Rok 2009 niezgodne 8 28,6
razem 28 100,0
zgodne 32 88,9
Rok 2010 niezgodne 4 111
razem 36 100,0
zgodne 17 73,9
Lata 2011-2012 niezgodne 6 26,1
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu podobojczykowego lewego mozliwa byta do analizy u 76 pacjentow (tabela
40). Zgodnos¢ w zakresie zajetych, jak 1 nie zajetych weztow chtonnych w badaniu TK
oraz PET/CT wynosita 100%. W 7 przypadkach watpliwego zajecia w regionie
podobojczykowym lewym w badaniu TK na podstawie PET/CT u 4 (5,3%) dzieci

stwierdzono ich zajecie.
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Tabela 40. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia w TK 1 PET/CT dla regionu podobojczykowego lewego
w weryfikacji centralnej

Region podobojczykowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie ta}k w PET/CT ta}k 7 100,0
nie w PET/CT nie 62 100,0
w watpliwe | wPET/CT tak 4 57,1
TK nie 3 42,9
Razem 76

VI1.2.1.9. Porownanie wynikow oceny zajecia wezldw chlonnych regionu
pachowego prawego w centralnie i lokalnie oraz pordéwnanie
wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralne;j

Zajecie weztow chlonnych tego regionu w badaniach TK w ocenie centralne;j

stwierdzono u 10 (11,4%), a w lokalnej u 8 (9,1%) dzieci (tabela 41).

Tabela 41. Ocena zajecia regionu pachowego prawego w badaniach TK centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region pachowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 10 11,4

Region pachowy prawy nie zajety 50 56,8
w TK watpliwa 28 31,8

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 8 9,1

Region pachowy prawy nie zajety 66 75,0
w TK watpliwie 14 15,9

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajety 17 19,4

Region pachowy prawy nie zajety 58 65,9
w PET/CT watpliwie 1 1,1

w ocenie centralnej nie do oceny 12 13,6

razem 88 100,0

zajety 18 20,5

Region pachowy prawy nie zajety 69 78,4
w TK i PET/CT watpliwe 1 11

w ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikow zajecia Wch w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej
byla analizowana u 88 dzieci i wynosita 60,2% (tabela 42). Wspotczynnik kappa
wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajgcia, badz braku zajecia Wch tego regionu
w ocenie centralnej i lokalnej wynidst 0,225 (na niskim poziomie) i byl istotny

statystycznie (p<0,003).
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Tabela 42. Zgodno$¢ wynikow zajgcia regionu pachowego prawego w TK centralnie i lokalnie

Region pachowy prawy Lokalnie Liczba i odsetek
zajety nie zajety watpliwy dzieci
zajety 4 (4,5%) 5 (5,7%) 1(1,1%) 10 (11,4%)
Centralnie nie zajety 0 (0,0%) 43 (48,9%) 7 (8,0%) 50 (56,8%)
watpliwie 4 (4,5%) 18 (20,5%) 6 (6,8%) 28 (31,8%)
Liczba dzieci 6 (9,1%) 66 (75,0%) 14 (15,9%) 88 (100%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
67,9%, 54,1% i 60,9% (tabela 43).

Tabela 43. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu pachowego prawego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu pachowego prawego Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 19 67,9
Rok 2009 niezgodne 9 32,1
razem 28 100,0
zgodne 20 54,1
Rok 2010 niezgodne 17 45,9
razem 37 100,0
zgodne 14 60,9
Lata 2011-2012 niezgodne 9 39,1
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu pachowego prawego mozliwa byta do analizy u 76 pacjentow (tabela 44).
Zgodnos$¢ w zakresie zajecia wezldw chtonnych regionu pachowego prawego w TK
oraz PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku zajecia w tym regionie w badaniu
TK, brak zajecia w badaniu PET/CT stwierdzano w 97,5%. Wsérod 26 przypadkéw
z watpliwym zajeciem wezléw chlonnych w badaniach TK, na podstawie badania

PET/CT ich zajecie stwierdzono u 7 (25,9%) pacjentow.
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Tabela 44. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu pachowego prawego w ocenie centralnej

Region pachowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci

tak w PET/CT tak 9 100,0

Zajecie tak 1 2,5
w nie w PET/CT nie 39 97,5
TK tak 7 25,9
watpliwe w PET/CT nie 19 70,4

watpliwe 1 3,7

Razem 76

VI1.2.1.10. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia wezléw chlonnych regionu

pachowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz porownanie

wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajgcie weztow chionnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 13

(14,8%), a w lokalnej u 11 (12,5%) dzieci (tabela 45).

Tabela 45. Ocena zajecia Wch regionu pachowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK

i PET/CT w ocenie centralnej

Region pachowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci

tak 13 14,8

Region pachowy lewy nie 43 48,9
w TK watpliwie 32 36,4

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 11 12,5

Region pachowy lewy nie zajgty 62 70,5
w TK watpliwie 15 17,0

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajety 13 14,8

Region pachowy lewy nie zajety 63 71,6
w PET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralngj razem 88 100,0
zajety 16 18,2

Region pachowy lewy nie zajety 69 78,4
w TK i PET/CT watpliwie 3 34

W ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikow zajecia Weh w badaniach TK w ocenie centralnej 1 lokalnej

byla analizowana u 88 dzieci i wynosita 58% (tabela 46). Wspolczynnik kappa
wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego regionu

w ocenie centralnej 1 lokalnej wyniost 0,269 (na niskim poziomie) i1 byl istotny

statystycznie (p<0,001).
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Tabela 46. Zgodnos¢ wynikow

centralnie i lokalnie

oceny zajgcia

regionu pachowego

lewego w badaniach TK

Region pachowy lewy Lokalnie Liczba i odsetek
zajety nie zajety watpliwy dzieci
zajety 8 (9,1%) 4 (4,5%) 1(1.1%) 13 (14,8%)
Centralnie nie zajety 2 (2,3%) 35 (39,8%) | 6 (6,8%) 43 (48,9%)
watpliwy 1(1,1%) 23 (26,1%) 8 (9,1%) 32 (36,4%)
Liczba dzieci 11 (12,5%) 62 (70,5%) | 15 (17,0%) 88 (100,0%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
53,6%, 59,5%, 60,9% (tabela 47).

Tabela 47. Zgodno$¢ oceny wynikow zajecia Wch w TK dla regionu pachowego lewego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu pachowego prawego Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 15 53,6
Rok 2009 niezgodne 13 46,4
razem 28 100,0
zgodne 22 59,5
Rok 2010 niezgodne 15 40,5
razem 37 100,0
zgodne 14 60,9
Lata 2011-2012 niezgodne 9 39,1
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla regionu pachowego lewego mozliwa byta do analizy u 76 pacjentow
(tabela 48). Zgodnos¢ w zakresie zajetych wezidw chionnych w badaniach TK oraz
PET/CT wynosita 100%.

W przypadku braku zajecia w tym regionie w badaniu TK, brak zajecia w PET/CT
stwierdzano rowniez w 97,4%. Wsrod 29 przypadkéw z watpliwym zajeciem weziow
chlonnych w badaniach TK na podstawie badania PET/CT ich zajecie stwierdzono u 3

(3,9%) pacjentdw w ocenie centralne;.
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Tabela 48. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia w badaniach TK i PET/CT dla regionu pachowego lewego
w weryfikacji centralnej

Region pachowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT tak 9 100,0
nie w PET/CT tak 1 2,6
W nie 37 97,4
K watpliwe | wPET/CT tak 3 10,3
nie 26 89,7
Razem 76

VI.2.1.11. Porownanie wynikow oceny zajecia Srodpiersia gornego w TK
centralnie i lokalnie oraz poréwnanie wynikéw TK i PET/CT
w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chlonnych tego podregionu w ocenie centralnej stwierdzono

u 73 (83,0%), a w lokalnej u 68 (77,3%) dzieci (tabela 49).

Tabela 49. Ocena zajecia Wch podregionu $rodpiersia gornego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion $rodpiersia gornego Liczba dzieci Odsetek dzieci
: zajete 73 83,0
Srodpiersie gorne nie zajete 11 12,5
w TK —
. . watpliwie 4 4,5
w ocenie centralnej
razem 88 100,0
; zajete 68 77,3
Srodpiersie gorne nie zajete 18 20,5
WS watpliwie 2 23
w ocenie lokalnej !
razem 88 100,0
, zajote 62 70,5
Srodpiersie gorne nie zajete 14 15,9
W FTET/ cr . nie do oceny 12 13,6
w ocenie centralnej
razem 88 100,0
Srédpiersie gorne zajete 74 84,1
wTKiPET/CT nie zajete 14 15,9
w ocenie centralnej razem 88 100.0

Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byla
analizowana u 88 dzieci w zakresie srodpiersia gornego 1 wynosita 88,7% (tabela 50).

Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnos¢ w interpretacji zajecia, badz braku
zajecia Srodpiersia gornego w ocenie centralnej 1 lokalnej wyniost 0,658 (na poziomie

akceptowalnym) 1 byt istotny statystycznie (p<0,001).
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Tabela 50. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia w TK dla podregionu $rodpiersia goérnego centralnie

i lokalnie
Srodpiersie gorne Lokalnie Liczba i odsetek
zajete nie zajete watpliwie dzieci
zajete 68 (77,3%) 4 (4,5%) 1(1,1%) 73 (83,0%)
Centralnie nie zajete 0 (0,00%) 10 (11,4%) 1 (1,1%) 11 (12,5%)
watpliwie 0 (0,00%) 4 (4,5%) 0 (0,00%) 4 (4,5%)
Liczba dzieci 68 (77,3%) 18 (20,5%) 2 (2,3%) 88 (100%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
96,4%, 81,1% i 91,3% (tabela 51).

Tabela 51. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu $rodpiersia gérnego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu $rodpiersia gornego Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 27 96,4

Rok 2009 niezgodne 1 3,6
razem 28 100,0

zgodne 30 81,1

Rok 2010 niezgodne 7 18,9
razem 37 100,0

zgodne 21 91,3

Lata 2011-2012 niezgodne 2 8,7
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralne;j
dla $rodpiersia gornego mozliwa byla do oceny u 76 pacjentéw (tabela 52). Zgodno$¢
w zakresie zajetych weztow chlonnych w badaniu TK oraz PET/CT wynosita 100%.
W przypadku braku zajgcia Wch w tym podregionie w badaniu TK, nie stwierdzono ich
zajecia rowniez w badaniu PET/CT w 100%. Wsrdd 3 przypadkow z watpliwym
zajeciem wezlow chlonnych w badaniach TK na podstawie badania PET/CT zajecie ich

ustalono u 1 (1,3%) dziecka.
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Tabela 52. Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK i PET/CT dla podregionu $rddpiersia gornego w ocenie

centralnej
Srédpiersie gorne Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT tak 61 100,0
Zajgcie nie w PET/CT nie 11 100,0
w watpliwe w PET/CT tak 1 25,0
TK nie 2 75,0
Razem 76

VI.2.1.12. Porownanie wynikow oceny zajecia Srodpiersia Srodkowego
w TK centralnie i lokalnie oraz porownanie wynikéw TK
I PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chlonnych tego podregionu w ocenie centralnej stwierdzono

u 71 (80,7%), a w lokalnej u 63 (71,6%) dzieci (tabela 53).

Tabela 53. Ocena zajecia podregionu srodpiersia srodkowego w TK centralnie i1 lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Srédpiersie $rodkowe Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajete 71 80,7

Srédpiersie $rodkowe nie zajete 18 18,2
wTK watpliwie 1 1,1

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajete 63 71,6

Srodpiersie $rodkowe nie zajete 22 25,0
w TK watpliwie 3 34

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajete 59 67,0

Srédpiersie $rodkowe nie zajete 17 19,3
w PET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralnej razem 88 100,0
Srédpiersie $rodkowe zajete 71 80,7
w TK i PET/CT nie zajete 17 19,3

w ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej w zakresie
Srodpiersia srodkowego byta analizowana u 88 dzieci 1 wynosita 86,4% (tabela 54).

Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badZz braku
zajecia tego podregionu w ocenie centralnej 1 lokalnej wyniést 0,638 (na poziomie

akceptowalnym) 1 byt istotny statystycznie (p<0,001).
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Tabela 54. Zgodno$¢ wynikdéw oceny zajecia w badaniach TK dla podregionu $rodpiersia srodkowego

centralnie i lokalnie

Srédpiersie $rodkowe Lokalnie Liczba i odsetek
zajete nie zajete watpliwie dzieci
zajete 62 (70,5%) 7 (8,0%) 2 (2,3%) 71 (80,7%)
Centralnie | pic zajete 1(1,1%) 14 (15,9%) 1(1,1%) 16 (18,2%)
watpliwie 0 (0,0%) 1(1,1%) 0 (0,0%) 1(1,1%)
Liczba dzieci 63 (71,6%) 22 (25,0%) 3 (3,4%) 88 (100,0%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
92,9%, 75,7% i 95,7% (tabela 55).

Tabela 55. Zgodno$¢ wynikoéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu $rodpiersia srodkowego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
srodpiersia srodkowego

zgodne 26 92,9

Rok 2009 niezgodne 2 71
razem 28 100,0

zgodne 28 75,7

Rok 2010 niezgodne 9 24,3
razem 37 100,0

zgodne 22 95,7

Lata 2011-2012 niezgodne 1 4,3
razem 23 100,0

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT dla srédpiersia
srodkowego w weryfikacji centralnej mozliwa byta do oceny u 76 pacjentow (tabela
56). Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztéw chlonnych w badaniach TK i PET/CT
wynosita 100%. W przypadku stwierdzanego braku zajecia w tym podregionie w
badaniach TK, brak zajecia w PET/CT stwierdzono réwniez w 100%. W jednym
przypadku, w ktorym stwierdzono watpliwe zajecie Wch w §rddpiersiu srodkowym w

badaniach TK, na podstawie negatywnego PET/CT stwierdzono brak ich zajgcia.
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Tabela 56. Zgodno$¢ wynikow w TK i PET/CT dla podregionu srodpiersia srodkowego w ocenie

centralnej
Srédpiersie $rodkowe Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajgcie tak w PET/CT tak 59 100,0
wTK nie w PET/CT nie 16 100,0
watpliwe w PET/CT nie 1 100,0
Razem 76

VI1.2.1.13. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia Srédpiersia dolnego w TK
centralnie i lokalnie oraz porownanie wynikéow TK i PET/CT w
weryfikacji centralnej

Zajgcie weztow chlonnych tego podregionu w ocenie centralnej stwierdzono

u 45(51,1%), a w lokalnej u 40 (45,5%) dzieci (tabela 57).

Tabela 57. Ocena zajecia Wch $rodpiersia dolnego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT
w weryfikacji centralnej

Srodpiersie dolne Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajete 45 51,1
Srodpiersie dolne nie zajgte 42 47,7
w TK watpliwie 1 11
W ocenie centralnej razem 88 100
zajete 40 45,5
Srédpiersie dolne nie zajete 45 51,1
wTK watpliwie 3 34
w ocenie lokalnej razem 88 100
zajete 39 44,3
Srodpiersie dolne nie zajete 37 42,0
w PET/CT nie do oceny 12 13,8
W ocenie centralnej razem 88 100,0
Srédpiersie dolne zajete 46 52,3
w TK i PET/CT nie zajete 42 47,7
w ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikdw w badaniach TK w ocenie centralnej 1 lokalnej byla
analizowana u 88 dzieci 1 wynosita 73% (tabela 58). Wspotczynnik kappa wyrazajacy
zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia tego podregionu w ocenie
centralnej i lokalnej wynidst 0,522 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny

statystycznie (p<0,001).
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Tabela 58. Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia w TK dla §rodpiersia dolnego centralnie i lokalnie

Srédpiersie dolne Lokalnie Liczba i
zajete nie zajete watpliwie odsetek dzieci
zajete 32 (36,4%) 10 (11,4%) 3 (3,4%) 45 (51,1%)
Centralnie nie zajete 8 (9,1%) 34 (36,6%) 0 (0,0%) 42 (47,7%)
watpliwie 0 (0,0%) 1(1,1%) 0 (0,0%) 1(1,1%)
Liczba dzieci 40 (45,5%) 45 (51,1%) 3 (3,4%) 88 (100,0%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
78,6%, 67,6% i 82,6% (tabela 59).

Tabela 59. Zgodno$¢ wynikoéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu $rodpiersia dolnego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu $rodpiersia dolnego Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 22 78,6

Rok 2009 niezgodne 6 21,4
razem 28 100,0

zgodne 25 67,6

Rok 2010 niezgodne 12 32,4
razem 37 100,0

zgodne 19 82,6

Lata 2011-2012 niezgodne 4 17,4
razem 23 100,0

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla srodpiersia dolnego mozliwa byta do analizy u 76 pacjentow (tabela 60).
Zgodnos¢ w zakresie zajetych weztow chtonnych w TK i badaniu PET/CT wynosita
100%. W przypadku stwierdzanego braku zajecia dolnego $rddpiersia w badaniu TK,
brak zaj¢cia w badaniu PET/CT stwierdzano w 94,9%.

U 2 dzieci, u ktorych stwierdzono watpliwe zajecie weztéw chtonnych w badaniach TK,

na podstawie (+) PET/CT stwierdzono ich zajgcie.

Tabela 60. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT dla $rddpiersia dolnego w ocenie centralnej

Srédpiersie dolne Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT tak 36 100,0
Zajecie tak 2 51
w nie w PET/CT nie 37 94,9
TK watpliwe w PET/CT tak 1 100,0
Razem 76
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VI1.2.1.14. Porownanie wynikow oceny zajecia wezldw chlonnych wneki
pluca prawego w TK centralnie i lokalnie oraz pordwnanie
wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 34

(36,6%), a w lokalnej u 22 (25,0%) dzieci (tabela 61).

Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK wnegki ptluca prawego w ocenie centralnej
1 lokalnej byla analizowana u 86 dzieci 1 wynosita 72,1% (tabela 62). Wspotczynnik
kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajgcia, badz braku zajecia Wch tego
regionu w ocenie centralnej i lokalnej wyniost 0,490 (na poziomie akceptowalnym)

1 byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 61. Ocena zajgecia Wch wneki ptuca prawego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT
w weryfikacji centralnej

Whneka pluca prawego Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajeta 34 36,6

Wneka pluca prawego nie zajeta 44 50,0
wTK watpliwa 10 11,4

w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajeta 22 25,0

Wneka pluca prawego nie zajeta 59 67,0
w TK nie do oceny 2 2,3

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajeta 32 36,4

Wngeka ptuca prawego nie zajeta 44 50,0
w PET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralngj razem 88 100,0
zajeta 38 43,2

Wngka ptuca prawego nie zajeta 49 55,7
w TK i PET/CT watpliwie 1 1,1

W ocenie centralnej razem 88 100,0

Tabela 62. Zgodno$¢ wynikow w TK dla wneki ptuca prawego w ocenie centralnej i lokalnej

Wneka ptuca prawa Lokalnie Liczba i odsetek
zajeta nie zajeta watpliwie dzieci
zajeta 20 (23,3%) 8 (9,3%) 4 (4,7%) 32 (37,2%)
Centralnie nie zajeta 1 (1,2%) 42 (48,8%) 1 (1,2%) 44 (51,2%)
watpliwie 1(1,2%) 9 (10,5%) 0 (0,0%) 10 (11,6%)
Liczba dzieci 22 (25,6%) 59 (68,6%) | 5 (5,8%) 86 (100,0%)




Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
66,7%, 70,3% i 77,3% (tabela 63).

Tabela 63. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu wnegki ptuca prawego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu wngki prawe;j Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 18 66,7
Rok 2009 niezgodne 9 33,3
razem 27 100,0
zgodne 26 70,3
Rok 2010 niezgodne 11 29,7
razem 37 100,0
zgodne 17 77,3
Lata 2011-2012 niezgodne 5 22,7
razem 22 100,0

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla wneki prawej mozliwa byla do analizy u 76 pacjentow (tabela 64).
Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztdw chtonnych w TK oraz PET/CT wynosita 96,6%.
W przypadku braku zaj¢cia wneki prawej w badaniach TK, brak zmian w tym regionie
stwierdzano w badaniu PET/CT w 100%. Wsrod 9 dzieci, u ktérych w badaniach TK
zmiany Wch wneki prawej byly watpliwe u, u czterech na podstawie dodatniego

PET/CT stwierdzono zajecie tego regionu.

Tabela 64. Zgodnos$¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu wngki pluca prawego w ocenie centralnej

Wneka pluca prawego Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT tak 28 96,6
nie 1 3,4
w nie w PET/CT nie 38 100,0
K tak 4 44.4
watpliwe | wPET/CT nie 5 55,6
Razem 76
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VI.2.1.15. Porownanie wynikow oceny zajecia wezléw chlonnych wneki
pluca lewego w TK centralnie i lokalnie oraz poréwnanie
wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 21

(23,9), a w lokalnej u 18 (20,5 %) dzieci (tabela 65).

Tabela 65. Ocena zajecia wneki ptuca lewego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT
w weryfikacji centralnej

Wneka pluca lewego Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 21 23,9
Whneka phuca lewego nie zajety 61 69,3
w TK watpliwie 6 6,8
W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajeta 18 20,5
Wngka phuca lewego nie zajgta 63 71,6
w TK watpliwie 5 57
w ocenie lokalnej nie do oceny 2 2,3
razem 88 100,0
zajeta 18 20,5
Wngeka ptuca lewego nie zajeta 58 86,4
w PET/CT nie do oceny 12 13,6
w ocenie centralnej razem 88 100,0
Whneka pluca lewego zajgta 23 26,1
w TK i PET/CT nie zajeta 65 73,9
W ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikéw w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 86
dzieci 1 wynosita 81,4% (tabela 66). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnosc
w interpretacji zaj¢cia, badz braku zajecia Wch tego regionu w ocenie centralnej
1 lokalnej wyniodst 0,573 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny statystycznie

(p<0,001).

Tabela 66. Zgodnos¢ wynikow w TK dla regionu wneki pluca lewego w ocenie centralnej i lokalnej

Wneka pluca lewa Lokalnie Liczbai
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 13 (15,1%) 3 (3,5%) 4 (4,7%) 20 (23,3%)
Centralnie nie zajety 2 (2,3%) 57 (66,3%) 1 (1,2%) 60 (69,8%)
watpliwie 3 (3,5%) 3 (3,5%) 0 (0,0%) 6 (7,0%)
Liczba dzieci 18 (20,9%) 63 (73,3%) 5 (5,8%) 86 (100,0%)




Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
74,1%, 86,5% i 81,8%.

Tabela 67. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu wngki pluca lewego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu wngki lewej Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 20 74,1
Rok 2009 niezgodne 7 25,9
razem 27 100,0
zgodne 32 86,5
Rok 2010 niezgodne 5 13,5
razem 37 100,0
zgodne 18 81,8
Lata 2011-2012 niezgodne 4 18,2
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla
wneki pluca lewego mozliwa byta do analizy u 76 pacjentéw (tabela 68). Zgodnos§¢
w zakresie zajetych weztow chtonnych w TK oraz PET/CT wyniosta 94,1%.
W przypadku braku zajecia wneki lewej w badaniu TK, nie stwierdzono rowniez zmian
w tym regionie w badaniu PET/CT (zgodnos¢ w 100%). Wsrod 6 dzieci z watpliwymi
zmianami we wnece lewej w badaniach TK, w 2 przypadkach stwierdzono jej zajecie na

podstawie pozytywnego badania PET/CT.

Tabela 68. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu wneki ptuca lewego w ocenie centralnej

Whneka pluca lewego Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT zajeta 16 94,1
nie zajeta 1 59
w nie w PET/CT nie zajeta 53 100,0
TK zajeta 2 33,3
watpliwe w PET/CT nie zajeta 4 66,7
Razem 76
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VI1.2.1.16. Poréwnanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych zachylka
przeponowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 13
(14,8%), a w lokalnej u 8 (9,1%) dzieci (tabela 69).

Zgodnos¢ wynikow w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 87

dzieci 1 wynosita 82,8% (tabela 70). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnosé

w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego podregionu w ocenie centralnej

i lokalnej wynidst 0,345 (na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 69. Ocena zajecia Wch w TK dla regionu zachytka przeponowego prawego centralnie i lokalnie
oraz w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zachylek przeponowo- sercowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci (%)

zajety 13 14,8

Zachylek przeponowo-sercowy nie zajgty 72 81,8
prawy w TK watpliwie 3 3,4

w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 8 9,1

Zachylek przeponowo-sercowy nie zajety 76 86,4
prawy w TK watpliwie 3,4
w ocenie lokalnej brak danych 1 1,1

razem 88 100,0

zajety 11 12,5

Zachylek przeponowo-sercowy nie zajety 65 73,9
prawy w PET/CT nie do oceny 12 13,6

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 14 15,9

Zachylek przeponowo-sercowy nie zajety 73 83,0
prawy w TK i PET/CT watpliwie 1 11

W ocenie centralnej razem 88 100,0

Tabela 70. Zgodno$¢ wynikow w TK dla regionu zachytka przeponowego prawego w ocenie centralnej

i lokalnej
Lokalnie Liczba i
Zachyltek przepono ra - — - odsetek
yiek przeponowy prawy zajety nie zajety watpliwy dzieci
zajety 4 (4,6%) 6 (6,9%) 2 (2,3%) 12 (13,8%)
Centralnie nie zajety 3 (3,4%) 68 (78,2%) | 1 (1,1%) 72 (82,8%)
watpliwie 1(1,1%) 2 (2,3%) 0 (0,0%) 3 (3,4%)
Liczba dzieci 8 (9,2%) 76 (87,4%) 3(3,4%) 87 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
75,0%, 91,9% i 77,3% (tabela 71).

Tabela 71. Zgodnos¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK dla regionu zachytka prawego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu zachytka prawego Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 21 75,0
Rok 2009 niezgodne 7 25,0
razem 28 100,0
zgodne 34 91,9
Rok 2010 niezgodne 3 8,1
razem 37 100,0
zgodne 17 77,3
Lata 2011-2012 niezgodne 5 22,7
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla zachytka przeponowego prawego mozliwa byla do analizy u 76
pacjentow (tabela 72). Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztéw chionnych w badaniach
TK oraz PET/CT wynosita 88,9%.

W przypadku braku zmian w Wch zachytka przeponowego prawego w badaniu TK,
w badaniu PET/CT nie stwierdzono ich zajecia w 96,9%. Watpliwe zmiany Wch w tym
regionie w badaniach TK wykazano u 2 dzieci, w tym u jednego na podstawie
pozytywnego badania PET/CT stwierdzono ich zajgcie.

Tabela 72. Zgodno$¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu zachytka przeponowego prawego w ocenie

centralnej
Zachylek przeponowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zaje;cie tak wW zaje;ty 8 88,9
PET/CT nie zajety 1 11,1
w nie w zajety 2 3,1
TK PET/CT nie zajety 63 96,9
watpliwe w zajety 1 50,0
PET/CT nie zajety 1 50,0
Razem 76
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VI1.2.1.17. Poréwnanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych zachylka
przeponowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 6

(6,8%), a w lokalnej u 4 (4,5%) dzieci (tabela 73).

Tabela 73. Ocena zajecia Wch w TK regionu zachytka przeponowego lewego centralnie i lokalnie oraz
w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zachytek przeponowo- sercowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 6 6,8
Zachytek przeponowo-sercowy lewy nie zajety 74 84,1
w TK watpliwie 7 8,0
W ocenie centralnej nie do oceny 1 1,1
razem 88 100,0
zajety 4 4,5
Zachytek przeponowo-sercowy lewy nie zajety 81 92,0
w TK watpliwie 2 2,3
w ocenie lokalnej nie do oceny 1 1,1
razem 88 100,0
zajety 7 8,0
Zachytek przeponowo-sercowy lewy nie zajety 69 78,4
w PET/CT nie do oceny 12 13,6
w ocenie centralngj razem 88 100,0
Zachylek przeponowo- sercowy lewy zajety 11 12,5
w TK i PET/CT nie zajety 77 87,5
W ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikéw w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 87 dzieci
1 wynosita 87,3% (tabela 74). Wspodtczynnik kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji
zajecia, badz braku zajecia Wch tego podregionu w ocenie centralnej 1 lokalnej wynidst

0,377 (na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 74. Zgodno$¢ wynikow w TK dla regionu zachylka przeponowego lewego w ocenie centralnej

i lokalnej
Zachytek przeponowy lewy Lokalnie Liczba i
zajgty nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 3 (3,4%) 3 (3,4%) 0 (0,0%) 6 (6,9%)
Centralnie nie zajety 1(1,1%) 72 (82,8%) 1(1,1%) 74 (85,1%)
watpliwie 0 (0,0%) 6 (6,9%) 1(1,1%) 7 (8,0%)
Liczba dzieci 4 (4,6%) 81 (93,1%) 2 (2,3%) 87 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
75,0%, 84,6% i 90,9% (tabela 75).

Tabela 75. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu zachylka lewego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu zachytka lewego Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 21 75,0
Rok 2009 niezgodne 7 25,0
razem 28 100,0
zgodne 35 84,6
Rok 2010 niezgodne 2 54
razem 37 100,0
zgodne 20 90,9
Lata 2011-2012 niezgodne 2 91
razem 22 100,0

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla zachylka przeponowego lewego mozliwa byta do analizy u 75 pacjentow
(tabela 76). Zgodnos¢ w zakresie zajetych weztow chtonnych w TK 1 PET/CT wynosita
100%. W przypadku braku powiekszenia Wch zachyltka przeponowego prawego w
badaniu TK, nie stwierdzono ich zajecia rowniez w badaniu PET/CT (zgodno$¢ w
100%). Wsréd 7 dzieci z watpliwymi zmianami w Wch tego regionu u 4 stwierdzono

ich zajecie na podstawie pozytywnego badania PET/CT.

Tabela 76. Zgodno$¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu zachytka przeponowego lewego w ocenie

centralnej
Zachylek przeponowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Tt tak w PET/CT zajety 2 100,0
nie w PET/CT nie zajety 66 100,0
w watpliwe | wPET/CT zajety 4 57,1
TK nie zajety 3 42,9
Razem 75
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V1.2.1.18.

podregionu przyaortalnego gérnego w TK centralnie i lokalnie
oraz porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji

centralnej

Porownanie

wynikow oceny

zajecia  wezlow

Zajecie weztow chlonnych tego podregionu w ocenie centralnej stwierdzono

u 13 (14,8%), a w lokalnej u 7 (8,0%) dzieci (tabela 77).

Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byta

analizowana u 86 dzieci 1 wynosita 83,8% (tabela 78). Wspotczynnik kappa wyrazajacy

zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch podregionu przyaortalnego

gornego w ocenie centralnej i lokalnej wyniost 0,479 (na poziomie akceptowalnym)

1 byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 77. Ocena zajgcia Weh w TK podregionu przyaortalnego gornego centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion przyaortalny gorny Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 13 14,6

Podregion przyaortalny gérny nie zajety 69 78,4
W ocen:,(\al ;:re}:]tralnej watpliwie al
nie do oceny 1 1,1

razem 88 100,0
zajety 7 8,0

Podregion przyaortalny gorny nie zajety 73 83,0
wTK : nie do oceny 1 1,1

w ocenie lokalnej razem 88 100.,0
zajety 13 14,8

Podregion przyaortalny gérny nie zajety 63 71,6
wPET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 15 17,0

Podregion przyaortalny gorny nie zajety 72 81,8
wTKiPET/CT nie do oceny 1 1,1

w ocenie centralnej pr— 88 1000

Tabela 78. Zgodnos$¢ wynikow w TK dla podregionu przyaortalnego gdérnego w ocenie centralnej

i lokalnej
Podregion przyaortalny gorny Lokalnie Liczbai
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 6 (7,0%) 4 (4,7%) 3 (3,5%) 13 (15,1%)
Centralnie nie zajety 1 (1,2%) 65 (75,6%) 3 (3,5%) 69 (80,2%)
watpliwie 0 (0,0%) 3 (3,5%) 1 (1,2%) 4 (4,7%)
Liczba dzieci 7 (8,1%) 72 (83,7%) 7 (8,1%) 86 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
82,1%, 80,6% i 90,9% (tabela 79).

Tabela 79. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu przyaortalnego goérnego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
przyaortalnego gérnego
zgodne 23 82,1
Rok 2009 niezgodne 5 17,9
razem 28 100,0
zgodne 29 80,6
Rok 2010 niezgodne 7 194
razem 36 100,0
zgodne 20 90,9
Lata 2011-2012 niezgodne 2 91
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla podregionu przyaortalnego gornego mozliwa byla do analizy u 76
pacjentow (tabela 80). Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztow chtonnych w TK oraz
PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku zmian w Wch w podregionie
przyaortalnym géornym w badaniu TK, brak ich zajecia stwierdzono rowniez w badaniu
PET/CT (zgodno$¢ w 100%). Wsrdd 5 dzieci z watpliwymi zmianami w Wch tego

regionu, u 2 stwierdzono ich zajecie na podstawie pozytywnego badania PET/CT.

Tabela 80. Zgodno$¢ wynikoéw w TK i PET/CT dla podregionu przyaortalnego gérnego W Ocenie

centralnej
Podregion przyaortalny gorny Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak W PET/CT zajety 11 100,0
Zajgcie nie w PET/CT nie zajety 60 100,0
¥VK zajety 2 40,0
watpliwe w PET/CT nie zajety 3 60,0
Razem 76
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VI1.2.1.19. Porownanie wynikow oceny zajecia wezldow chlonnych
podregionu przyaortalnego dolnego w TK centralnie i lokalnie
oraz porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej

Zajecie weztow chlonnych dla tego podregionu W ocenie centralnej stwierdzono

u 12 (13,6%) dzieci, a w lokalnej u 8 (9,1%) (tabela 81).

Tabela 81. Ocena zajgcia Weh w TK podregionu przyaortalnego dolnego centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podregion przyaortalny dolny Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 12 13,6
Podregion przyaortalny dolny nie zajety 71 80,7
w TK watpliwie 4 4,5
W ocenie centralnej nie do oceny 1 1,1
razem 88 100,0
zajety 8 9,1
Podregion przyaortalny dolny nie zajety 73 83,0
w TK watpliwie 6 6,8
w ocenie lokalnej nie do oceny 1 11
razem 88 100,0
zajety 10 11,4
Podregion przyaortalny dolny nie zajety 66 75,0
w PET/CT nie do oceny 12 13,6
W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 12 13,6
Podregion przyaortalny dolny nie zajety 74 84,1
w TK i PET/CT watpliwie 1 1,1
W ocenie centralnej nie do oceny 1 11,1
razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikdw w badaniach TK w ocenie centralnej 1 lokalnej byla
analizowana u 86 dzieci 1 wynosita 86% (tabela 82). Wspolczynnik kappa wyrazajacy
zgodnos¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego podregionu w ocenie
centralnej 1 lokalnej wyniost 0,524 (na poziomie akceptowalnym) 1 byl istotny

statystycznie (p<0,001).
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Tabela 82. Zgodnos¢ wynikow w TK dla podregionu przyaortalnego dolnego w ocenie centralnej

i lokalnej
Podregion przyaortalny dolny Lokalnie Liczbai
zajety nie zajety watpliwy odsetek dzieci
zajety 7 (8,1%) 2 (2,3%) 3 (3,5%) 12 (14,0%)
Centralnie nie zajety 1 (1,2%) 67 (77,9%) 3 (3,5%) 71 (82,6%)
watpliwie 0 (0,0%) 3 (3,5%) 0 (0,0%) 3 (3,5%)
Liczba dzieci 8 (9,3%) 72 (83,7%) 6 (7,0%) 86 (100,0%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
82,1%, 91,7% i 81,8% (tabela 83).

Tabela 83. Zgodno$¢ wynikdw oceny zajecia Wch w TK dla podregionu przyaortalnego dolnego
centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla podregionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
przyaortalnego dolnego
zgodne 23 82,1
Rok 2009 niezgodne 5 17,9
razem 28 100,0
zgodne 33 91,7
Rok 2010 niezgodne 3 8,3
razem 36 100,0
zgodne 18 81,8
Lata 2011-2012 niezgodne 4 18,2
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla podregionu przyaortalnego dolnego mozliwa byta do analizy u 76
pacjentow (tabela 84). Zgodnos¢ w zakresie zajetych Wch w badaniach TK 1 PET/CT
wynosita 100%.

W przypadku braku zmian w Wch podregionu przyaortalnego dolnego w badaniach TK,
nie stwierdzono réwniez ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodno$¢ w 100%).
W kazdym z 3 przypadkow z watpliwym zajeciem Wch w badaniach TK, na podstawie

negatywnego badania PET/CT nie stwierdzono ich zajecia.
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Tabela 84. Zgodno$¢ wynikow w TK i PET/CT dla podregionu przyaortalnego dolnego w ocenie

centralnej
Podregion przyaortalny dolny Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajgcie tak w PET/CT zajety 10 100,0
w nie w PET/CT nie zajety 63 100,0
TK watpliwe w PET/CT nie zajety 3 100,0
Razem 76

VI1.2.1.20. Porownanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych regionu
krezki w TK centralnie i lokalnie oraz poréwnanie wynikow TK

I PET/CT w weryfikacji centralnej
Zajecie wezlow chlonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 3
(3,4%), a w lokalnej u 7 (8,0%) dzieci (tabela 85). Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK
w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 87 dzieci i wynosita 80,5% (tabela
86). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku
zajecia Wch tego regionu w ocenie centralnej i lokalnej wyniost 0,126 (na niskim

poziomie) przy istotnosci statystycznej (p=0,087).

Tabela 85. Ocena zajecia Wch w TK regionu krezki centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT
w weryfikacji centralnej

Region krezki Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajety 3 3,4

Region krezki nie zajety 81 92,0
wTK watpliwie 3 3,4
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11

razem 88 100,0
zajety 7 8,0

Region krezki nie zajety 72 81,8

w TK watpliwie 9 10,2

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajety 3 34

Region krezki nie zajety 73 83,0

w PET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 3 34

Region krezki nie zajety 83 94,3
w TK i PET/CT watpliwie 1 11
W ocenie centralnej nie do oceny 11

razem 88 100,0
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Tabela 86. Zgodnos¢ wynikow w TK dla regionu krezki w ocenie centralnej i lokalnej

Region krezki Lokalnie Liczba i
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 2 (2,3%) 1(1,1%) 0 (0,0%) 3 (3,4%)
Centralnie nie zajety 5 (5,7%) 68 (78,2%) 8 (9,2%) 81 (93,1%)
watpliwie 0 (0,0%) 3 (3,4%) 0 (0,0%) 3 (3,4%)
Liczba dzieci 7 (8,0%) 72 (82,8%) 8 (9,2%) 87 (100,0%)

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
89,3%, 77,9% i 73,9% (tabela 87).

Tabela 87. Zgodnos¢ wynikéw oceny zajecia Wch w TK dla regionu krezki centralnie i lokalnie
w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Whyniki w TK dla regionu krezki Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 25 89,3

Rok 2009 niezgodne 3 10,7
razem 28 100,0

zgodne 28 77,9

Rok 2010 niezgodne 8 22,2
razem 36 100,0

zgodne 17 73,9

Lata 2011-2012 niezgodne 6 26,1
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikéw oceny zajecia Wch w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej dla regionu krezki mozliwa byla do oceny u 76 pacjentow (tabela 88).
Zgodnos$¢ w zakresie zajetych weztéw chtonnych w badaniach TK 1 PET/CT wynosita
100%. W przypadku braku zmian w Wch w regionie krezki w badaniach TK, nie
stwierdzono réwniez ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodno$s¢ w 100%). U dwojga
dzieci z watpliwymi zmianami w Wch krezki, na podstawie negatywnego badania

PET/CT nie stwierdzono zajecia tego regionu.
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Tabela 88. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu krezki w ocenie centralnej

Region krezki Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT zajety 3 100,0
w nie w PET/CT nie zajety 71 100,0
TK watpliwe w PET/CT nie zajety 2 100,0
Razem 76

VI1.2.1.21. Porownanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych regionu

biodrowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz porownanie

wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chlonnych regionu biodrowego prawego w ocenie

centralnej stwierdzono u 4 (4,5%), a w lokalnej u 6 (6,8%) dzieci (tabela 89).

Tabela 89. Ocena zajecia Wch w TK regionu biodrowego prawego centralnie i lokalnie oraz w TK

i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region biodrowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajety 4 4,5
nie zajety 79 89,8
Region biodrowy prawy watpliwie 1 11
wTK nie do oceny 43
W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 6 6,8
Region biodrowy prawy nie zajety 78 88,6
w TK watpliwie 2 2,3
w ocenie lokalnej nie do oceny 2 2,3
razem 88 100,0
zajety 6 6,8
Region biodrowy prawy nie zajety 69 78,4
w PET/CT watpliwie 1 1,1
w ocenie centralnej nie do oceny 12 13,6
razem 88 100,0
Region biodrowy prawy zajety 6 6,8
w TK i PET/CT nie zajety 81 92,0
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11
razem 88 100,0

Zgodnos¢ wynikow w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 84

dzieci 1 wynosita 94,1% (tabela 90). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodnos$c

interpretacji zajecia, badz braku zajecia Wch tego regionu w ocenie centralnej 1 lokalnej

wyniost 0,558 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny statystycznie (p<<0,001).
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Tabela 90. Zgodnos$¢ wynikow w TK dla regionu biodrowego prawego w ocenie centralnej i lokalnej

Region biodrowy prawy Lokalnie Liczba i
zajety nic zajety watpliwy odsetek dzieci
zajety 3 (3,6%) 0 (0,0%) 1(1,2%) 4 (4,8%)
Centralnie nie zajety 2 (2,4%) 76 (90,5%) 1(1,2%) 79 (94,0%)
watpliwie 0 (0,0%) 1(1,2%) 0 (0,0%) 1(1,2%)
Liczba dzieci 5 (8,0%) 77 (91,7%) 2 (2,4%) 84 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
88,9%, 97,1% i 95,5% (tabela 91).

Tabela 91. Zgodnos¢ wynikdéw oceny zajecia Wch w TK dla regionu biodrowego prawego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
biodrowego prawego

zgodne 24 88,9

Rok 2009 niezgodne 3 111
razem 27 100,0

zgodne 34 97,1

Rok 2010 niezgodne 1 2,9
razem 35 100,0

zgodne 21 95,5

Lata 2011-2012 niezgodne 1 4,5
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu biodrowego prawego mozliwa byla do analizy u 73 pacjentow (tabela 92).
Zgodnos$¢ w zakresie zajetych weztow chtonnych w TK oraz PET/CT wyniosta 100%.
W przypadku braku zmian w Wch w regionie biodrowym prawym w badaniu TK,
w badaniu PET/CT nie stwierdzono ich zajecia w 98,5%. W jednym przypadku
z watpliwymi zmianami Wch w TK, na podstawie negatywnego badania PET/CT nie

stwierdzono ich zajecia.
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Tabela 92. Zgodnos$¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu biodrowego prawego w ocenie centralnej

Region biodrowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT zajety 4 100,0
Zaglg‘“e nie zajety 67 98,5
TK nie w PET/CT watpliwie 1 15
watpliwe w PET/CT nie zajety 1 100,0
Razem 73

VI1.2.1.22. Porownanie wynikow oceny zajecia wezlow chlonnych regionu
biodrowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz porownanie
wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
Zajecie wezlow chionnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 2
(2,3%), w lokalnej u 6 (6,8%) dzieci (tabela 93).

Zgodnos$¢ wynikdw w badaniu TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana
u 84 dzieci 1 wynosita 88,1% (tabela 94). Wspodtczynnik kappa wyrazajacy zgodnos¢ w
interpretacji zajgcia, badz braku zajecia Wch tego regionu w ocenie centralnej i lokalnej
wynidst 0,296 (na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 93. Ocena zajecia Wch w TK regionu biodrowego lewego centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region biodrowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 2 2,3
Region biodrowy lewy nie zajety 80 9.9
w TK watpliwie 2 2,3
w ocenie centralnej nie do oceny 4 45
razem 88 100,0
zajgty 6 6,8
Region biodrowy lewy nie zajety 74 84,1
w TK watpliwie 6 6,8
w ocenie lokalnej nie do oceny 2 23
razem 88 100,0
zajety 5 5,7
Region biodrowy lewy nie zajety 70 852
w PET/CT watpliwie 1 11
w ocenie centralnej nie do oceny 1 136
razem 88 100,0
zajety 5 5,7
Region biodrowy lewy nie zajety 82 932
w TK i PET/CT i
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11
razem 88 100,0
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Tabela 94. Zgodno$¢ wynikow w badaniu TK dla regionu biodrowego lewego w ocenie centralnej

i lokalnej
Region biodrowy lewy Lokalnie Liczba i odsetek
zajety nie zajety watpliwy dzieci
zajety 0 (0,0%) 1(1,2%) 1(1,2%) 2 (2,4%)
Centralnie nie zajety 5 (6,0%) 72 (85,7%) 3 (3,6%) 80 (96,2%)
watpliwie 0 (0,0%) 0 (0,0%) 2 (2,4%) 2 (2,4%)
Liczba dzieci 5 (6,0%) 73 (86,9%) 6 (7,1%) 84 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
85,2%, 88,6% i 90,9% (tabela 95).

Tabela 95. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu biodrowego lewego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu biodrowego lewego Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 23 85,2
Rok 2009 niezgodne 4 14,8
razem 27 100,0
zgodne 31 88,6
Rok 2010 niezgodne 4 114
razem 35 100,0
zgodne 20 90,9
Lata 2011-2012 niezgodne 2 91
razem 22 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu biodrowego lewego mozliwa byta do analizy u 73 pacjentéw (tabela 96).
Zgodnos$¢ zakresie zajetych weztow chtonnych w TK oraz PET/CT wynosita 100%.
W przypadku braku zajecia w Wch w regionie biodrowym lewym w badaniu TK, brak
ich zajecia w badaniu PET/CT stwierdzono w 98,6%. U 2 (2,7%) dzieci z watpliwymi
Wch w badaniu TK, na podstawie (+) PET/CT stwierdzono ich zajecie.

Tabela 96. Zgodnos$¢ wynikow w TK i PET/CT dla regionu biodrowego lewego w ocenie centralnej

Region biodrowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT zajety 2 100,0
Zajecie nie zajety 68 98,6
W nie w PET/CT watpliwe 1 14
TK watpliwe w PET/CT zajety 2 100,0
Razem 73
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VI1.2.1.23. Poréwnanie wynikow oceny zaje¢cia wezlow chlonnych regionu
pachwinowego prawego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie wezlow chlonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 2

(2,3%) dzieci, aw lokalnej u 1 (1,1%) dziecka (tabela 97).

Tabela 97. Ocena zajecia Wch w TK regionu pachwinowego prawego centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region pachwinowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 2 231
Region pachwinowy prawy nie zajety 73 83,0
w TK watpliwa 6 6,8
w ocenie centralnej nie do oceny 7 8,0
razem 88 100,0
zajety 1 1,1
Region pachwinowy prawy nie zajety 72 81,8
w TK nie do oceny 10 114
w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajety 3 34
Region pachwinowy prawy nie zajety 73 83,0
w PET/CT nie do oceny 12 13,6
w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajety 3 34
Region pachwinowy prawy nie zajety 82 93,2
w TK i PET/CT watpliwie 1 1,1
W ocenie centralnej nie do oceny 2 2,3
razem 88 100,0

Zgodno$¢ wynikow w badaniu TK w ocenie centralnej i lokalnej byla
analizowana u 80 dzieci 1 wynosita 87,6% (tabela 98). Wspotczynnik kappa wyrazajacy
zgodno$¢ w interpretacji zajgcia, badz braku zajecia Wch tego regionu w ocenie
centralnej 1 lokalnej wyniost 0,416 (na poziomie akceptowalnym) 1 byl istotny

statystycznie (p<0,001).

Tabela 98. Zgodno$¢ wynikow w TK dla regionu pachwinowego prawego W ocenie centralnej

i lokalnej
Region pachwinowy prawy Lokalnie Liczbai
zajety nie zajety watpliwy odsetek dzieci
zajety 1 (1,3%) 0 (0,0%) 1 (1,3%) 2 (2,5%)
Centralnie nie zajety 0 (0,0%) 66 (82,5%) 6 (7,5%) 72 (90,0%)
watpliwie 0 (0,0%) 3 (3,8%) 3 (3,8%) 6 (7,5%)
Liczba dzieci 1 (1,3%) 69 (86,3%) 10 (12,5%) 80 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
88,9%, 84,4% i 90,5% (tabela 99).

Tabela 99. Zgodnos¢ wynikow oceny zajgecia Wch w TK dla regionu pachwinowego prawego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
pachwinowego prawego
zgodne 24 88,9
Rok 2009 niezgodne 3 111
razem 27 100,0
zgodne 27 84,4
Rok 2010 niezgodne 5 15,6
razem 32 100,0
zgodne 19 90,5
Lata 2011-2012 niezgodne 2 9,5
razem 21 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu pachwinowego prawego mozliwa byta do analizy u 71 pacjentéw (tabela
100). Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztow chionnych w badaniach TK oraz PET/CT
wynosita 100%. W przypadku braku zmian w Wch w regionie pachwinowym prawym
w badaniu TK, stwierdzono rowniez brak ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodnos¢
w 100%). Wsrdd 5 dzieci z watpliwymi weztami chtonnymi w badaniach TK, w jednym
przypadku na podstawie pozytywnego PET/CT stwierdzono ich zajecie.

Tabela 100. Zgodno$¢ wynikéw w TK i PET/CT dla regionu pachwinowego prawego w ocenie centralnej

Region pachwinowy prawy Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie te}k w PET/CT zajety 2 100,0
nie w PET/CT nie zajety 64 100,0
w watpliwe | wPET/CT zajety 1 20,0
TK nie zajety 4 80,0
Razem 71
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V1.2.1.24. Por6wnanie wynikéw oceny zajecia wezléw chlonnych regionu
pachwinowego lewego w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikéw TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie wezlow chtonnych tego regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 1

(1,1%) dziecka, a w lokalnej u 2 (2,3%) dzieci (tabela 101). Zgodno$¢ wynikéw w
badaniu TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 80 dzieci i wynosita
85,1% (tabela 102). Wspolczynnik kappa wyrazajacy zgodno§¢ w interpretacji zajecia,
badz braku zajecia Wch tego regionu w ocenie centralnej i lokalnej wyniodst 0,327 (na

niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p=0,001).

Tabela 101. Ocena zajecia Wch w TK regionu pachwinowego lewego centralnie i lokalnie oraz w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej

Region pachwinowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 1 1,1
Region pachwinowy lewy nie zajety 72 81,8
w TK watpliwie 8 9,1
w ocenie centralnej nie do oceny 7 8,0
razem 88 100,0
zajety 2 2,3
Region pachwinowy lewy nie zajety 72 81,8
w TK watpliwie 9 10,2
w ocenie lokalnej nie do oceny 5 5,7
razem 88 100,0
zajety 2 2,3
Region pachwinowy lewy nie zajety 74 84,1
w PET/CT nie do oceny 12 13,6
w ocenie centralngj razem 88 100,0
zajety 2 2,3
Region pachwinowy lewy nie zajety 83 94,3
w TK i PET/CT watpliwie 1 1,1
w ocenie centralnej nie do oceny 2 2,3
razem 88 100,0

Tabela 102. Zgodnos¢ wynikéw w TK dla regionu pachwinowego lewego w ocenie centralnej i lokalnej

Region pachwinowy lewy Lokalnie Liczba i
zajety nie zajety watpliwy odsetek dzieci
zajety 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1(1,3%) 1(1,3%)
Centralnie —
nie zajety 1(1,3%) 65 (81,3%) 5 (6,3%) 71 (88,8%)
watpliwie 1(1,3%) 4 (5,0%) 3(3,8%) 8 (10,0%)
Liczba dzieci 2 (2,5%) 69 (86,3%) 9 (11,3%) 80 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: w latach 2009 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:

88,9%, 75,0% i 95,2% (tabela 103).

Tabela 103. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu pachwinowego lewego centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu Liczba dzieci Odsetek dzieci
pachwinowego lewego
zgodne 24 88,9
Rok 2009 niezgodne 3 11,1
razem 27 100,0
zgodne 24 75,0
Rok 2010 niezgodne 8 25,0
razem 32 100,0
zgodne 20 95,2
Lata 2011-2012 niezgodne 1 2,8
razem 21 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla regionu pachwinowego lewego mozliwa byla do analizy u 71 pacjentow (tabela
104). Zgodno$¢ w zakresie zajetych weztéw chtonnych w badaniach TK oraz PET/CT
wynosita 100%. W przypadku braku zajecia Wch w regionie pachwinowym lewym
w badaniu TK, stwierdzono rowniez brak ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodno$¢
w 100%). Wsrod 7 dzieci z watpliwymi weztami chtonnymi w badaniu TK, w jednym
przypadku na podstawie pozytywnego PET/CT stwierdzono ich zajecie.

Tabela 104. Zgodnos¢ wynikéw w TK i PET/CT dla regionu pachwinowego lewego w ocenie centralnej

Region pachwinowy lewy Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety w PET/CT zajety 1 100,0
Zajecie nie zajety w PET/CT nie zajety 63 100,0
w zajety 1 14,3
TK watpliwe w PET/CT nie zajety 6 85,7
Razem 71
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VI1.2.1.25. Poréwnanie wynikéw oceny zajecia wezléw chlonnych regionu

wneki watroby w TK centralnie ilokalnie oraz poréwnanie

wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie wezldw chtonnych regionu w ocenie centralnej stwierdzono u 10

(10,6%), natomiast w lokalnej u 8 (8,5%) dzieci (tabela 105).

Tabela 105. Ocena zaj¢cie Weh w TK regionu wngki watroby centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT

w weryfikacji centralnej

Wneka watroby Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajeta 8 9,1

Wneka watroby nie zajeta 77 87,5
w TK watpliwie 2,3
w ocenie centralnej nie do oceny 1 1,1

razem 88 100,0
zajgta 5 5,7

Wneka watroby nie zajeta 82 93,2
wTK watpliwie 1 1,1

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajeta 6 6,8

Wngka watroby nie zajeta 70 79,5
w PET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajeta 8 9,1

Wneka watroby nie zajeta 79 89,8
w TK i PET/CT nie do oceny 1 1,1

W ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodno$¢ wynikow w badaniu TK w ocenie centralnej 1 lokalnej byla

analizowana u 87 dzieci 1 wynosita 90,8% (tabela 106). Wspotczynnik kappa

wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajgcia, badz braku zajecia Wch tego regionu

w ocenie centralnej i lokalnej wynidst 0,460 (na poziomie akceptowalnym) i1 byt istotny

statystycznie (p=0,001).

Tabela 106. Zgodno$¢ wynikow w TK dla zajecia regionu wngki watroby w ocenie centralnej i lokalnej

Region wneki watroby Lokalnie Liczba i
odsetek dzieci
zajety nie zajety watpliwy
zajety 4 (4,6%) 4 (4,6%) 0 (0,0%) 8 (9,2%)
Centralnie nie zajety 1(1,1%) 75 (86,2%) 1 (1,1%) 77 (88,5%)
watpliwie 0 (0,0%) 2 (2,3%) 0 (0,0%) 2 (2,3%)
Liczba dzieci 5 (5,7%) 81 (93,1%) 1(1,1%) 87 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
89,3%, 94,4% i 87% (tabela 107).

Tabela 107. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu wngki watroby centralnie i lokalnie
w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu wngki watroby Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 25 89,3

Rok 2009 niezgodne 3 10,7
razem 28 100,0

zgodne 34 94,4

Rok 2010 niezgodne 2 5,6
razem 36 100,0

zgodne 20 87,0

Lata 2011-2012 niezgodne 3 13,0
razem 23 100,0

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla wngki watroby mozliwa byla do oceny u 76 pacjentow (tabela 108). Zgodnos¢
w zakresie zajetych weztow chlonnych w badaniach TK oraz PET/CT wynosita 100%.
W przypadku braku zajecia Wch w regionie wneki prawej w badaniu TK, stwierdzono
rowniez brak ich zajecia w badaniu PET (zgodno$¢ w 100 %). U 2 (2,6%) dzieci
z watpliwymi weztami chlonnych w badaniach TK, na podstawie negatywnego badania

PET/CT nie stwierdzono ich zajecia.

Tabela 108. Zgodnos¢ wynikéw w TK i PET/CT dla zajgcia regionu wngki watroby w ocenie centralne;j

Wneka watroby Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT zajeta 6 100,0
w nie w PET/CT nie zajeta 68 100,0
TK watpliwe | wPET/CT nie zajeta 2 100,0
Razem 76

VI1.2.1.26. Porownanie wynikow oceny zajecia wezléow chlonnych regionu

wneki Sledziony w TK centralnie ilokalnie oraz pordownanie

wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie weztow chtonnych wneki $ledziony w ocenie centralnej stwierdzono

u 13 (14,8%), natomiast w lokalnej u 9 (10,2%) dzieci (tabela 109).
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Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byta

analizowana u 87 dzieci i wynosita 79,2% (tabela 110). Wspodtczynnik kappa

wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajg¢cia, badz braku zajecia Wch tego regionu

w ocenie centralnej 1 lokalnej wyniost 0,377 (na niskim poziomie) i byl istotny

statystycznie (p<0,001).

Tabela 109. Ocena zajecia Wch w TK regionu wneki $ledziony centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT

w weryfikacji centralnej

Wneka $ledziony Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajeta 13 14,8

Wneka sledziony nie zajgta 64 72,7
w TK watpliwie 10 11,4
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11

razem 88 100,0

zajeta 9 10,2

Wneka $ledziony nie zajgta 78 88,6
w TK nie do oceny 1 11

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajgta 15 17,0

Wneka $ledziony nie zajeta 61 69,3
w PET/CT nie do oceny 12 13,6

w ocenie centralnej razem 88 100,0
zajeta 16 18,2

Wneka $ledziony nie zajeta 69 78,4
w TK i PET/CT watpliwie 2 2,3
w ocenie centralnej nie do oceny 1 11

razem 88 100,0

Tabela 110. Zgodnos$¢ wynikow w TK dla zajecia regionu wneki sledziony w ocenie centralnej i lokalnej

Region wneki §ledziony Lokalnie Liczba i
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 5 (5,7%) 8 (9,2%) 0 (0,0%) 13 (14,9%)
Centralnie nie zajety 1(1,1%) 63 (72,4%) 0 (0,0%) 64 (73,6%)
watpliwie 3(3,4%) 6 (6,9%) 1(1,1%) 10 (11,5%)
Liczba dzieci 9 (10,3%) 77 (88,5%) 1(1,1%) 87 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej

oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:

82,1%, 77,8% i 78,3% (tabela 111).

104




Tabela 111. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia Wch w TK dla regionu wneki $ledziony centralnie
i lokalnie w rozdzieleniu na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla regionu wngki §ledziony Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 23 82,1
Rok 2009 niezgodne 5 17,9
razem 28 100,0
zgodne 28 77,8
Rok 2010 niezgodne 8 22,2
razem 36 100,0
zgodne 18 78,3
Lata 2011-2012 niezgodne 5 21,7
razem 23 100,0

Zgodnos$¢ wynikow oceny zajecia Weh w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla wneki sledziony mozliwa byta do analizy u 76 pacjentéw (tabela 112). Zgodnos¢ w
zakresie zajetych wezlow chtonnych wneki $ledziony w TK oraz PET/CT wynosita
100,0%. W przypadku braku zajecia Wch w regionie wngki $ledziony w badaniu TK,
stwierdzono réwniez brak ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodnos¢ w 100%). Wsrod 8
dzieci z watpliwymi weztami chtonnymi w badaniu TK, w 3 (3,9%) przypadkach na
podstawie pozytywnego PET/CT stwierdzono ich zajecie.

Tabela 112. Zgodnos¢ wynikéw w TK i PET/CT dla zajecia regionu wneki sledziony w ocenie centralnej

Wneka $ledziony Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak w PET/CT zajeta 12 100,0
Zajgcie nie w PET/CT nie zajeta 56 100,0
-\IfVK zajeta 3 37,5
watpliwe w PET/CT nie zajeta 5 62,5
Razem 76

VI1.2.1.27. Podsumowanie zgodnosci w obrebie regionow i podregionow
mierzalnych (wezlowych) w TK w ocenie centralnej i lokalnej
Srednia zgodno$é procentowa w zakresie oceny zajecia obszaréw mierzalnych

w TK w ocenie centralnej i lokalnej wynosita 78,6% (tabela 113).
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Tabela 113. Podsumowanie zgodnosci w TK w regionach i podregionach mierzalnych w ocenie
centralnej i lokalnej

Ocena lokalna Razem
Ocena centralna zajety nie zajety watpliwy
438 115 53 606
Zajety 5,4% 2,5% 28,5%
60 1191 74 1610
Nie zajgty 2,8% 3,5% 62,3%
29 123 195
Watpliwy 1,4% 5,8% 9,2%
527 1429 170 2126
Razem 24,8% 67,2% 8,0% 100,0%

Na wykresie 10 przedstawiono rozklad zgodnosci procentowej dotyczacej
poréwnania wynikow badan TK poszczegolnych regionéw i podregionow weztowych
w ocenie centralnej i lokalnej. Najnizsza zgodno$¢ byta stwierdzona w ocenie zajecia
weztow chlonnych podregionu szyjnego goérnego lewego (56,8%) oraz regionu
pachowego lewego (58,0%) i pachowego prawego (60,2%). Natomiast najwyzsza
zgodno$¢ wykazano w ocenie regionow: biodrowego prawego 94,1%, wneki watroby

90,8%.

Zgodnosc procentowa w regionach i podregionach mierzalnych
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BIODP
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DSZP
GS7ZL
GSZP
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Wykres 10. Rozktad zgodnosci procentowej w TK w obszarach weztowych w ocenie centralnej i lokalne;j
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Wspotczynnik zgodnosci kappa dla regionow i podregionéow mierzalnych
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*p<0,001
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Wykres 11. Rozktad zgodnosci w TK wyrazonej wspotczynnikiem kappa w regionach i podregionach
weztowych w ocenie centralnej i lokalnej

Wspodlezynnikiem kappa wyrazajacy site zgodnosci wynikow byl najmniejszy
w zakresie weztow krezki (0,087), ale wynik nie byt istotny statystycznie. Natomiast
najwyzszy wspotczynnik zgodnosci kappa byt stwierdzony w obrgbie podregionow
$rodpiersia gornego 1 srodkowego: 0,658 1 0,638 1 wyniki byly istotne statystycznie
(wykres 11).

VI1.2.1.28. Porownanie wynikéw oceny zajecia Wch w badaniach TK
i PET/CT w zakresie zmian wezlowych w weryfikacji centralnej
Porownanie wynikow TK 1 PET/CT mozliwe bylo w 1932 regionach
1 podregionach mierzalnych (weztowych) (tabela 114).
Wsrod analizowanych pacjentéw najrzadziej zajgte byty takie regiony wezlowe, jak:
pachwinowy lewy 2 (2,3%), pachwinowy prawy 3 (3,4%), i krezki 3 (3,4%).
Na podstawie przeprowadzonej oceny weztow chtonnych w badaniach TK

1 PET/CT wykazano (wykres 12), ze w przypadku:
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e wezldw chlonnych ocenianych w TK jako zajete, badanie PET/CT byto pozytywne
w 98,2%, a negatywne (wynik niezgodny) w 1,8%;

e wezldw chlonnych, ktore byly uznane w TK za nie zaje¢te, badanie PET/CT bylo
negatywne (zgodne) w 98,7%.

Wspdlezynnik kappa wyrazajacy sile zgodnosci pomigdzy wynikami w tych dwoéch

badaniach, dotyczacych oceny weztéw chlonnych 1 stwierdzenia: zajety w TK

1 pozytywny w PET/CT, nie zajety w TK 1 negatywny w PET/CT, wyniost 0,977 (na

wysokim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 114. Porownanie wynikéw TK i PET/CT w regionach i podregionach weztowych

Ocena centralna w PET/CT Razem
Liczba regiondéw i podregionéw weztowych
Ocena centralna w TK zajety nie zajety watpliwy
Zajety 544 8 2 554
Nie zajety 9 1176 6 1191
Watpliwy 57 127 3 187
Razem 610 1311 11 1932
® watpliwy w PET/CT  m niezajety w PET/CT ™ zajety w PET/CT
0,4% 0,5%
100% -
00% 1,4%
80% -
70% -
60% -
50% - .
40%
30% -
20% -
10% -
0% - T
zajety w TK niezajety w TK

Wykres 12. Ocena weztow chtonnych w badaniach TK i PET/CT
*— odsetek wynikow zgodnych
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Wykres 13. Porownanie wynikéw watpliwych w badaniach TK z badaniami PET/CT w zakresie zmian
mierzalnych

W przypadku weztéw chlonnych, ktére byly uznane w TK jako watpliwe (W

najwigkszym wymiarze >10mm<20mm), badanie PET/CT byto pozytywne w 30,5%, a

negatywne w 67,95% (wykres 13). Skutkowato to tym, ze na podstawie pozytywnego

badania PET/CT w tych regionach lub/i podregionach zmiany mierzalne uznawane

byty za zajete 1 konieczne byto dokonanie pomiaréw wielkosci z objetoscia wlacznie.

V1.2.2. Porownanie oceny zaj¢cia regionow pozawezlowych w TK w ocenie

centralnej i lokalnej

V1.2.2.1. Porownanie oceny zaj¢cia oplucnych w TK centralnie i lokalnie

W ocenie centralnej stwierdzono u wigkszej liczby pacjentdw zajgcie optucnych,
niz w ocenie lokalnej (tabela 115). Zajgcie oplucnej prawej w ocenie centralnej
stwierdzono u 16 (18,2%), w lokalnej u 5 (6,8%) dzieci. Zajecie optucnej lewej
odpowiednio: u 11 (12,5%) i u 5 (5,7%) dzieci.
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Tabela 115. Ocena zajgcia optucnych w TK centralnie i lokalnie

Liczba dzieci Odsetek dzieci

Optucna prawa zajeta 16 18,2
wTK nie zajeta 72 81,8

W ocenie centralnegj razem 88 1000
Optucna prawa zajgta 6 6,8
wTK nie zajeta 82 93,2

w ocenie lokalnej razem 38 1000
Optucna lewa zajeta 11 12,5

w TK nie zajeta 76 86,4

W ocenie centralnej razem 88 100.0
Optucna lewa zajeta 5 57
wTK nie zajeta 83 94,3

w ocenie lokalnej razem 88 1000

Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie centralnej 1 lokalnej byta
analizowana u 88 dzieci 1 wynosila 88,6% w zakresie oplucnej prawej (tabela 116)
1 90,8% w zakresie oplucnej lewej (tabela 117). Wspodtczynnik kappa wyrazajacy
zgodnos$¢ w interpretacji zajgcia, badz braku zajgcia w ocenie centralnej i lokalnej dla:

e oplucnej prawej wyniost 0,495 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny
statystycznie (p<0,001).

e oplucnej lewej wyniost 0,427 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny
statystycznie (p<0,001).

Tabela 116. Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK dla oplucnej prawej w ocenie centralnej i lokalnej

Optucna prawa Lokalnie Liczba i odsetek
zajeta nie zajeta dzieci
zajeta 6 (6,8%) 10 (11,4%) 17 (18,2%)
Centralnie nie zajeta 0 (0,0%) 72 (81,8%) 72 (81,8%)
Liczba dzieci 6 (6,8%) 82 (93,2%) 88 (100,0%)

Tabela 117. Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK dla optucnej lewej w ocenie centralnej i lokalne;j

Optucna lewa Lokalnie Liczba i odsetek
zajeta nie zajeta dzieci
zajeta 4 (4,5%) 7 (8,0%) 11 (12,5%)
Centralnie nie zajeta 1(1,1%) 75 (85,2%) 76 (86,4%)
watpliwie 0 (0,0%) 1 (1,1%) 1(1,1%)
Liczba dzieci 5 (5,7%) 83 (94,3%) 88 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej

oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita w zakresie
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optucnej prawej odpowiednio: 82,1%, 91,9% i 91,3% (tabela 118), a w zakresie
optucnej lewej: 85,7%, 97,3% 1 82,6% (tabela 119).

Tabela 118. Zgodno$¢ wynikow oceny zaj¢cia w TK optucnej prawej centralnie i lokalnie w rozdzieleniu
na lata 2009-2012

Wiyniki w TK dla oplucnej prawe;j Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 23 82,1
Rok 2009 niezgodne 5 17,9
razem 28 100,0
zgodne 34 91,9
Rok 2010 niezgodne 3 8,1
razem 37 100,0
zgodne 21 91,3
Lata 2011-2012 niezgodne 2 8,7
razem 23 100,0

Tabela 119. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia w TK optucnej lewej centralnie i lokalnie w rozdzieleniu
na lata 2009-2012

Wyniki w TK dla optucnej lewe;j Liczba dzieci Odsetek dzieci
zgodne 24 85,7
Rok 2009 niezgodne 4 14,3
razem 28 100,0
zgodne 36 97,3
Rok 2010 niezgodne 1 2,7
razem 37 100,0
zgodne 19 82,6
Lata 2011-2012 niezgodne 4 17,4
razem 23 100,0

VI1.2.2.2. Poréwnanie oceny zajecia osierdzia w TK centralnie i lokalnie

W ocenie centralnej stwierdzono wigcej zmian w osierdziu niz w ocenie
lokalnej. Zajecie osierdzia stwierdzono odpowiednio: u 24 (27,3%) i 10 (11,4%) dzieci
(tabela 120). Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz
braku zajecia osierdzia w ocenie centralnej i lokalnej wyniost 0,369 (na niskim

poziomie) i byl istotny statystycznie (p=0,001).
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Tabela 120. Ocena zaj¢cia osierdzia w TK w ocenie centralnej i lokalnej

Osierdzie Liczba dzieci Odsetek dzieci
Osierdzie w TK zajete 24 27,3
. . nie zajete 64 72,7
w ocenie centralnej
razem 88 100,0
Osierdzie w TK zajete 10 11,4
. . nie zajete 78 88,6
w ocenie lokalnej
razem 88 100,0

Tabela 121. Zgodnos¢ wynikdéw oceny zajecia osierdzia w TK centralnie i lokalnie

Lokalnie Liczba i odsetek
Osierdzie zajgty nie zajgty dzieci
zajety 8 (9,1%) 16 (18,2%) 24 (27,3%)
Centralnie nie zajety 2 (2,3%) 62 (70,5%) 70 (72,7%)
Liczba i odsetek dzieci 10 (11,4%) 78 (88,6%) 88 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
71,4%, 86,5% i 78,3% (tabela 122).

Tabela 122. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia osierdzia w TK centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata

2009-2012
Wyniki w TK dla osierdzia Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 20 71,4

Rok 2009 niezgodne 8 28,6
razem 28 100,0

zgodne 32 86,5

Rok 2010 niezgodne 5 13,5
razem 37 100,0

zgodne 18 78,3

Lata 2011-2012 niezgodne 5 21,7
razem 23 100,0

V1.2.2.3. Porownanie oceny zajecia watroby w TK centralnie i lokalnie oraz
porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie watroby w ocenie centralnej stwierdzono u 4 (4,5%), a w lokalnej u 6

(6,8%) pacjentow. Natomiast watpliwe zmiany w tym narzadzie centralnie

I lokalnie wykazano odpowiednio: u 3 pacjentow i 1 pacjenta (tabela 123).
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Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK watroby w ocenie centralnej i lokalnej byta

analizowana u 84 dzieci i wynosita 95,3% (tabela 124). Wspotczynnik kappa

wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia tego narzadu w ocenie

centralnej 1 lokalnej wyniost 0,673 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny

statystycznie (p<0,001).

Tabela 123. Ocena zaj¢cia watroby w TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT w weryfikacji

centralnej
Watroba Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajeta 4 45
nie zajgta 77 87,5%
Watroba -
wTK watpliwie 3 3,4
w ocenie centralnej nie do oceny 4 4,5
razem 88 100,0
zajeta 6 6,6
Watroba nie zajeta 81 92,0
w TK Tiwi 1 11
w ocenie lokalnej watpliwie :
razem 88 100,0
zajeta 7 8,0
Watroba nie zajeta 69 78,4
w PET/CT o d " 36
w ocenie centralnej nie do oceny :
razem 88 100,0
zajeta 7 8,0
Wa}_troba nie zajeta 80 90,9
w TK i PET/CT i d 1 1
w ocenie centralnej nie do oceny :
razem 88 100,0

Tabela 124. Zgodnos$¢ wynikow w badaniach TK dla zajecia watroby w ocenie centralnej i lokalnej

Watroba Lokalnie Liczba i
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 4 (4,8%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 4 (4,8%)
Centralnie nie zajety 0 (0,0%) 76 (90,5%) 1(1,2%) 77 (91,7%)
watpliwie 1 (1,2%) 2 (2,4%) 0 (0,0%) 3 (3,6%)
Liczba dzieci 5 (6,0%) 78 (92,9%) 1 (1,2%) 84 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow oceny zajgcia watroby w TK centralnie i lokalnie

oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:

96,3%, 94,4% i 95,2% (tabela 125).
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Tabela 125. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia watroby w TK centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata

2009-2012
Wyniki w TK dla watroby Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 26 96,3

Rok 2009 niezgodne 1 3,7
razem 27 100,0

zgodne 34 94,4

Rok 2010 niezgodne 2 5,6
razem 36 100,0

zgodne 20 95,2

Lata 2011-2012 niezgodne 1 4,8
razem 21 100,0

Zgodnos¢ w badaniach TK oraz PET/CT w weryfikacji centralnej w zakresie oceny
zajgcia, badz nie zajgcia watroby mozliwa byta do oceny u 73 pacjentow (tabela 126).
Zgodnos¢ w zakresie zajecia wyniosta 75%. W przypadku braku jej zajecia w badaniu
TK, w badaniu PET/CT nie stwierdzano zmian w 98,5%. Ws$rod 3 pacjentéw
z watpliwymi zmianami w watrobie w badaniu TK, u dwoch stwierdzono jej zajecie na

podstawie pozytywnego wyniku badania PET/CT.

Tabela 126. Zgodnos¢ wynikdéw w badaniach TK i PET/CT dla zajecia watroby w ocenie centralnej

Watroba Liczba dzieci Odsetek dzieci
Zajecie tak w PET/CT zajeta 3 75,0
nie zajeta 1 25,0
w nie w PET/CT zajeta 1 15
K nie zajgta 65 98,5
watpliwie W PET/CT zajeta 2 66,7
nie zajgta 1 33,3

Razem 73

VI1.2.2.4. Porownanie oceny zaje¢cia sledziony w TK centralnie i lokalnie

oraz porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Pewne zajecie §ledziony w ocenie centralnej stwierdzono u 20 (22,7%),

a w ocenie lokalnej u 13 (14,9%) pacjentow. Watpliwe zmiany w $ledzionie w ocenie

centralnej stwierdzono u 6 (6,8%) dzieci, podczas gdy w ocenie lokalnej w zadnym

przypadku nie wykazano watpliwych zmian w tym narzadzie (tabela 127).
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Tabela 127. Ocena zajg¢cia $ledziony w badaniach TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT

w weryfikacji centralnej

Sledziona Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajeta 20 22,7
Sledziona nie zaj¢ta 50 56,8
wTK watpliwie 6 6,8
W ocenie centralnej nie do oceny 12 13,8
razem 88 100,0
Sledziona zajeta 13 14,9
w TK nie zajeta 74 85,1
w ocenie lokalnej razem 88 100,0
zajeta 21 23,9
Sledziona nie zajeta 54 61,4
w PET/CT watpliwie 1 1,1
w ocenie centralnej nie do oceny 12 13,6
razem 88 100,0
zajeta 24 27,3
Sledziona nie zajeta 60 68,2
w TK i PET/CT watpliwie 1 11
w ocenie centralnej nie do oceny 34
razem 88 100,0

Zgodnos$¢ wynikow w zakresie zajecia w badaniach TK w ocenie centralnej

1 lokalnej byla analizowana u 75 dzieci i wynosita 80,0% (tabela 128).

Wspotczynnik kappa wyrazajacy zgodno$¢ w interpretacji zajg¢cia, badz braku zajecia

tego narzadu w ocenie centralnej 1

akceptowalnym) 1 byt istotny statystycznie (p<0,001).

lokalnej wyniést 0,510 (na poziomie

Tabela 128. Zgodnos¢ wynikéw w TK dla zajecia $ledziony w ocenie centralnej i lokalnej

$ledziona Lokalnie Liczbai
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 11 (14,5%) 9 (11,8%) 0 (0,0%) 20 (26,3%)
Centralnie nie zajety 0 (0,0%) 50 (65,8) 0 (0,0%) 77 (65,8%)
watpliwie 1 (1,3%) 5 (6,6%) 0 (0,0%) 6 (7,9%)
Liczba dzieci 12 (15,8%) 64 (84,2%) 0 (0,0%) 76 (100,0%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej

oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
85,2%, 72,4% i 85,0% (tabela 129).

115



Tabela 129. Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia $ledziony w TK centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata

2009-2012
Wyniki w TK dla $ledziony Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 23 85,2

Rok 2009 niezgodne 4 14,8
razem 27 100,0

zgodne 21 72,4

Rok 2010 niezgodne 8 27,4
razem 29 100,0

zgodne 17 85,0

Lata 2011-2012 niezgodne 3 15,0
razem 20 100

Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia Sledziony w TK i PET/CT w weryfikacji

centralnej mozliwa byta u 67 pacjentow (tabela 130). Zgodnos¢ w zakresie zajgcia

$ledziony w badaniach TK oraz PET/CT wynosita 94,4%. W przypadku braku jej

zajecia w badaniu TK, w badaniu PET/CT nie stwierdzono zmian w 97,7%. Wsréd

5 pacjentéw z watpliwymi zmianami w $ledzionie w badaniu TK, na podstawie

pozytywnego wyniku badania PET/CT, u dwoch stwierdzono jej zajecie.

Tabela 130. Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK i PET/CT dla zajecia $ledziony w ocenie centralnej

Sledziona Liczba dzieci | Odsetek dzieci
tak w PET/CT zajota 17 94,4
$ledziona nie zajgta 1 5,6
w zajeta 0 0,0
TK nie w PET/CT nie zajeta 43 97,7
watpliwie 1 2,3
watpliwe w PET/CT zajeta 2 40,0
nie zajeta 3 60,0
Razem 67
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V1.2.2.5. Porownanie oceny zajecia pluc w TK i PET/CT centralnie

i lokalnie oraz porownanie wynikow TK i PET/CT w weryfikacji

centralnej

Zajecie pluca prawego w ocenie centralnej w postaci zmian rozsianych stwierdzono

u 11 (12,5 %) dzieci, a przez ciagtos¢ w 3 przypadkach (3,4%). W ocenie lokalnej nie

sprecyzowano rodzaju zajecia ptuc i stwierdzono u 14 (15,9%) dzieci (tabela 131).

Tabela 131. Ocena zajecia ptuca prawego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT centralnie

Liczba dzieci Odsetek dzieci

Zmiany rozsiane tak 11 12,5
w ptucu prawym nie 75 85,2

P TPK e T 1 11

W nie do oceny 1 1,1
w ocenie centralnej razem g8 1000

Zajecie przez ciaglosé tak 3 34
nie 84 95,5

phuca prawego _

e nie do oceny 1 1,1

W razem 88 100,0
w ocenie centralnej

Phuco prawe 4 ‘?Fe 14 15,9
wTK nie zajgte 73 83,0

ic lokalnei watpliwie 1 11
w ocenie lokalnej P, o T
Phuco prawe .zaj ‘?Fe 11 12,5

W PET/CT nie zajete 77 87,5
. . razem 88 100,0

w ocenie centralnej

Phuco prawe vzajf;"re 1 12,5

W TK i PET/CT nie zajgte 77 87,5
razem 88 100,0

W ocenie centralnej

Zajecie pluca lewego w ocenie centralnej w postaci zmian rozsianych

stwierdzono u 9 dzieci (10,2%), przez ciagltos¢ w 4 przypadkach (4,6), a w 1 watpliwie.

W ocenie lokalnej zajecie ptuca lewego stwierdzono u 11 dzieci (12,5%) (tabela 132).
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Tabela 132. Ocena zajecia ptuca lewego w TK centralnie i lokalnie oraz w TK i PET/CT centralnie

Liczba dzieci Odsetek dzieci

Zmiany rozsiane tak 9 10,2
w plucu lewym nie 79 89,8

W ocenie centralnej razem 88 100,0
tak 4 4,6

Zajecie przez cigglosé nie 83 94,3
phuca lewego watpliwie 1 1,1

W ocenie centralnej razem 88 100,0
zajete 11 12,5

Pluco lewe nie zajgte 75 85,2
w TK Watpliwie 2 2,3

w ocenie lokalnej razem 88 100,0
Ptuco lewe zajete 9 10,2

w PET/CT nie zajete 79 89,8

W ocenie centralnej razem 88 100,0
Phuco lewe zajete 9 10,2

w TK i PET/CT nie zajete 79 89,8

w ocenie centralnej razem 88 100,0

Zgodnos¢ w interpretacji zajecia ptuca prawego, badz braku zmian (niezaleznie
czy przez cigglo$¢, czy jako zmiany rozsiane) w ocenie centralnej 1 lokalnej byla
analizowana u 87 dzieci 1 wynosila 94,2%, a wyrazona wspotczynnikiem kappa
wynosita 0,784 (na wysokim poziomie), ktory byt istotny statystycznie (p=0,001).

Zgodno$¢ w interpretacji zajgcia ptuca lewego byla analizowana u 88 dzieci 1
wynosita 91,0%, a wyrazona wspolczynnikiem kappa 0,591 (na poziomie

akceptowalnym), ktory byl istotny statystycznie (p=0,001) (tabela 133 1 134).

Tabela 133. Zgodnos¢ wynikéw w TK dla zajecia ptuca prawego w ocenie centralnej i lokalnej

Phuco prawe Lokalnie Liczbai
zajety nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 11 (12,6%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 11 (12,6%)
Centralnie nie zajety 3 (3,4%) 71 (81,6%) 1(1,1%) 75 (86,2%)
watpliwie 0 (0,0%) 1(1,1%) 0 (0,0%) 1(1,1%)
Liczba dzieci 14 (16,1%) 72 (82,8%) 1(1,1%) 87 (100,0%)

Tabela 134. Zgodnos¢ wynikow w TK dla zajgcia ptuca lewego w ocenie centralnej i lokalnej

Ptuco lewe Lokalnie Liczba i
zajgty nie zajgty watpliwy odsetek dzieci
zajety 7 (8,0%) 2 (2,3%) 0 (0,0%) 9 (10,2%)
Centralnie nie zajety 4 (4,5%) 73 (83,0%) 2 (2,3%) 79 (89,8%)
watpliwie 0 (0,0%) 1(1,1%) 0 (0,0%) 1(1,1%)
Liczba dzieci 14 (16,1%) 72 (82,8%) 2 (2,3%) 88 (100,0%)
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK centralnie i lokalnie oszacowana
odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 dla oceny ptuca prawego wynosita
odpowiednio: 92,6%, 97,3% 1 90,9% (tabela 135), a dla pluca lewego: 85,7%, 91,9% i
95,7% (tabela 136).

Tabela 135. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajgcia pluca prawego w TK centralnie i lokalnie w rozdzieleniu
na lata 2009-2012

Wryniki w TK dla pluca prawego Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 26 92,9

Rok 2009 niezgodne 2 71
razem 28 100,0

zgodne 36 97,3

Rok 2010 niezgodne 1 2,7
razem 37 100,0

zgodne 20 90,9

Lata 2011-2012 niezgodne 2 9,1
razem 22 100,0

Tabela 136. Zgodno$¢ wynikow oceny zajecia ptuca lewego w TK centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na
lata 2009-2012

Wiyniki w TK dla pluca lewego Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 24 85,7

Rok 2009 niezgodne 4 14,3
razem 28 100,0

zgodne 34 91,9

Rok 2010 niezgodne 3 81
razem 37 100,0

zgodne 22 95,7

Lata 2011-2012 niezgodne 1 4,3
razem 23 100,0

Zgodnos$¢ wynikow badan dla pluc w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
mozliwa byla do oceny u 75 pacjentow w zakresie prawego 1 u 76 pacjentow w zakresie
lewego (tabela 137).

W badaniu PET/CT byty oceniane tylko zmiany ogniskowe lub rozsiane, a nie zajgcie
phluc przez ciggltos¢. Wsrod 8 dzieci, u ktérych stwierdzono zmiany w ptucu prawym

w badaniu TK, u 7 zajecie tego pluca zostato potwierdzone przez pozytywny wynik
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badania PET/CT. Natomiast u wszystkich 7 dzieci, u ktérych wykazano zmiany w plucu

lewym w badaniu TK, zajecie tego ptuca zostato potwierdzone przez pozytywny wynik

badania PET/CT. W przypadku braku zajecia ptuc w badaniu TK, wykazano pozytywy

wynik badania PET/CT w phlucu prawym w jednym przypadku, a w drugim

przypadku w ptucu lewym (tabela 137).

Tabela 137. Zgodno$¢ wynikow TK i PET/CT dla obu ptuc w ocenie centralnej

Phuca — zmiany rozsiane Liczba dzieci Odsetek dzieci

zajete 7 87,5

Prawe tak w PET/CT nie zajete 1 12,5
TV\|I< zajete 1 1,5
nie w PET/CT nie zajete 65 98,5

watpliwie w PET/CT nie zajete 1 100,0

Lewe tak w PET/CT zajgte 100,0
w nie w PET/CT zajete 1 1,4
L nie zajote 68 98,6

VI1.2.2.6. Ocena zajecia kosci w TK centralnie i lokalnie oraz poroéwnanie

wynikéw w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Podejrzenie zajecia kosSci na podstawie badan TK w ocenie centralnej

stwierdzono u 9 dzieci (10,2%), a lokalnie u 7 (8,1%) (tabela 138), w tym pdzniej

w 1 przypadku wykluczono =zajgcie kosci po doktadniejszej diagnostyce, gdyz

przyczyna zmian byl proces zapalny, a nie nowotworowy.

Tabela 138. Ocena zajecia kosci w TK centralnie i lokalnie

Koéci Liczba dzieci Odsetek dzieci
Kosci zajete 9 10,2
wTK nie zajete 79 89,8
W ocenie centralnej razem 88 100.0
zajete 7 8,1
Kosci nie zajete 80 90,9
w TK -
. . tpl 1 1,2
w ocenie lokalnej W?az;:rvlle 88 1000
zajete 11 12,5
Kosci nie zajgte 63 71,6
WEErCr watpliwic 2 2.3
w ocenie centralnej .
nie do oceny 12 13,6
razem 88 100,0
Kosci zajete 9 10,2
w TK i PET/CT nie zajete 79 89,8
w ocenie centralnej razem 88 100.0
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Zgodnos¢ wynikow w zakresie zajecia kosci w badaniach TK w ocenie
centralnej i lokalnej byla analizowana u 88 dzieci i wynosila 90,9% (tabela 139).
Zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz braku zajecia kosci w ocenie centralnej 1 lokalnej
wyrazona wspotczynnikiem kappa, wynosita 0,483 (na poziomie akceptowalnym),

ktory byt istotny statystycznie (p<<0,001).

Tabela 139. Zgodnos¢ wynikéw w TK dla zajecia kosci w ocenie centralnej i lokalne;j

Kosci Lokalnie Liczba
zajety nie zajety watpliwie i odsetek dzieci
Centralnie zajety 4 (4,5%) 4 (4,5%) 1(1,1%) 9 (10,2%)
nie zajety 3(3,4%) 76 (86,4%) 0 (0,0%) 79 (89,8%)
Liczba i odsetek dzieci 7 (8,0%) 80 (90,9%) 1(1,1%) 88 (100%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikdw oceny zajecia kosci w TK centralnie
i lokalnie oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wyniosta
odpowiednio: 92,9%, 91,9% i 87,0% (tabela 140).

Tabela 140. Zgodno$¢ wynikéw oceny zajecia kosci w TK centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata

2009-2012
Wyniki w TK dla ko$ci Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 26 92,9

Rok 2009 niezgodne 2 71
razem 28 100,0

zgodne 34 91,9

Rok 2010 niezgodne 3 8,1
razem 37 100,0

zgodne 20 87,0

Lata 2011-2012 niezgodne 3 13,0
razem 23 100,0

Zgodnos¢ wynikow oceny zajecia kosci w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej mozliwa byta do analizy u 76 pacjentow (tabela 141).

Zgodnos¢ wynikow w TK 1 PET/CT w zakresie kosci w ocenie centralnej wynosita
100%. W przypadku braku ich zajgcia w badaniu TK, w badaniu PET/CT i rezonansie
magnetycznym uzyskano wynik pozytywny u 3 dzieci, a watpliwy u 2, co w tacznosci

z wynikiem trepanobiopsji $§wiadczylo o zajeciu szpiku kostnego.
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Tabela 141. Zgodnos¢ wynikéw w TK i PET/CT dla zaj¢cia koséci w ocenie centralnej

Kosci Liczba dzieci Odsetek dzieci
tak 8 100,0
Zajecie tak w PET/CT nie 0 0,0
w watpliwie 0 0,0
TK tak 3 4,4
nie w PET/CT nie 63 92,6
watpliwie 2 2,9

VI1.2.2.7. Ocena zajecia Sciany klatki piersiowej w TK centralnie i lokalnie
Wsréd 88 badanych dzieci zajecie §ciany KLP w ocenie centralnej stwierdzono

u 4 dzieci a w ocenie lokalnej w 2 przypadkach.

Tabela 142. Zajecie sciany KLP w TK w ocenie centralnej i lokalnej

Sciana KLP Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajete 4 4,5
wTK _ nie zajgte 84 95,5
w ocenie centralnej razem 88 100,0
Zajete 2 2,3
wTK . nie zajete 86 97,7
w ocenie lokalnej razem 88 100,0

Zgodno$¢ w zakresie oceny zajecia lub nie zajecia Sciany KLP centralnie
1 lokalnie wyniosta 97,8% (tabela 143), wyrazona wspolczynnikiem kappa; 0,656 (na
poziomie akceptowalnym), ktory byt istotny statystycznie (p<0,001).

Tabela 143 . Zgodnos$¢ wynikow w TK dla zajgcia Sciany KLP w ocenie centralnej i lokalnej

Sciana KLP Lokalnie Liczba
zajety nie zajety i odsetek dzieci
Centralnie zajety 2 (2,3%) 2 (2,3%) 4 (4,5%)
nie zajety 0(0,0) 84 (95,5%) 84 (95,5%)
Liczba i odsetek dzieci 2 (2,3%) 86 (97,&%) 88 (100%)

Odsetkowa zgodno$¢ wynikoéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej

oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:

96,4%, 100,0% i 95,7% (tabela 144).
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Tabela 144. Zgodnoé¢ wynikow w TK dla zajecia $ciany KLP centralnie i lokalnie w rozdzieleniu na lata

2009-2012
Wyniki w TK dla §ciany KLP Liczba dzieci Odsetek dzieci

zgodne 27 96,4

Rok 2009 niezgodne 1 3,6
razem 28 100,0
zgodne 37 100,0

Rok 2010 niezgodne 0 0,00
razem 37 100,0

zgodne 22 95,7

Lata 2011-2012 niezgodne 1 4,3
razem 23 100,0

VI1.2.2.8. Ocena zaj¢cia szpiku kostnego lokalnie

Ocena zajecia szpiku kostnego dokonywana byta lokalnie na podstawie badania
cytomorfotycznego i histopatologicznego probki szpiku kostnego pobranej odpowiednio
droga biopsji aspiracyjnej 1 trepanobiopsji. Wsrdod 88 badanych pacjentow pewne

zajecie szpiku kostnego stwierdzono u 6 (6,8%), u 1 dziecka zajecie szpiku bylo

watpliwe.

Tabela 145. Zajecie szpiku kostnego

Szpik kostny Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 6 6,8
w ocenie lokalnej nie zajety 81 92,0
watpliwie 1 1,1
razem 88 100,0

VI1.2.2.9. Ocena zajecia pierscienia Waldeyera lokalnie

Wsrod 88 ocenianych pacjentow zajgcie tkanki limfatycznej pier§cienia

Waldeyera

laryngologicznego dokonanego lokalnie w onkologicznych osrodkach.

Tabela 146. Zajgcie pierScienia Waldeyera

stwierdzono w 5 (5,7%)

przypadkach

na podstawie

badania

PierScien Waldeyera Liczba dzieci Odsetek dzieci
zajety 5 5,7
w ocenie lokalnej nie zajety 83 94,3
razem 88 100,0
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VI1.2.2.10. Podsumowanie zgodnoSci wynikow oceny zajecia w zakresie

regionow niemierzalnych w TK centralnie i lokalnie

U badanych pacjentow S$rednia zgodno$¢ procentowa w zakresie zajgcia

regionow niemierzalnych w ocenie centralnej i lokalnej wyniosta 90,9% (tabela 147).

Tabela 147. Zgodnos$¢ zajecia obszaréw niemierzalnych w ocenie centralnej i lokalnej

_I Ocena lokalna Razem
Ocena centralna zajety nie zajgty watpliwy
Zajety 72 56 0 128
7,5% 0,0% 17,1%
Niezajety 8 608 3 619
1,1% 0,4% 82,8%
Watpliwy 0 1 0
0,0% 0,1%
Razem 80 665 3 748
10,7% 88,9% 0,4% 100,0%
Najnizsza zgodno$¢ procentowa dotyczyta osierdzia 79,6%, a najwyzsza

watroby 95,3% (wykres 14).

KOSCI
SLEDZIONA
WATROBA
OSIERDZIE
OPEUCNAL
OPLUCNAP
PLUCOL
PLUCOP

Zgodnosc¢ procentowa w regionach niemierzalnych

I I I I I I I I I
10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Wykres 14. Rozklad procentowy zgodnosci w zakresie obszarow niemierzalnych

Najnizsza zgodno$¢ w zakresie wspotczynnika kappa dotyczyla osierdzia

(0,369), a najwyzsza ptuca prawego 0,784 i wyniki byly istotne statystycznie (wykres

15).
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Wspotczynnik zgodnosci kappa dla regionow niemierzalnych

KOSCI *p<0,001

SLEDZIONA
WATROBA
OSIERDZIE
OPLUCNAL
OPLUCNAP

PLtUCOL

PLUCOP

o o1 02 03 04 05 06 07 08 09 1

Wykres 15. Rozktad wartosci wspotezynnika zgodnosci kappa w zakresie obszaréw niemierzalnych

Wsréd grupy badanych na podstawie badania TK stwierdzono zajecie regionow
niemierzalnych u dzieci w liczbie: 44 (54,3%) w centralnej, a 38 (46,9%) w lokalnej

ocenie (wykres 16).

Porownanie zajecia regionow niemierzalnych
54,3% 50.6%
60% —— - - 50,6% ——
° (44) 46,9% (41) M ocena centralna

50% 38 M ocena lokalna

40%

30%

20%

10%

0%

zajety niezajety watpliwy

Wykres 16. Rozktad odsetkowy dzieci z zajeciem i niezajgciem regionéw niemierzalnych w TK w ocenie
centralnej i lokalnej
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VI1.2.2.11. Porownanie wynikow w TK i PET/CT w zakresie narzadow
miazszowych w: watrobie, sledzionie i plucach

Poréwnania wynikow TK 1 PET/CT dokonano w obrgbie 367 narzadow
migzszowych (tabela 148).
Zajecie narzadéw migzszowych w ocenie centralnej w badaniach TK stwierdzono w
12,7% badanych pacjentow, a w badaniu PET/CT w 13,5%. Brak zajecia narzadow
migzszowych wykazano w 87,3% w badaniu TK, a w badaniu PET/CT w 86,5%.
Porownanie wynikow w TK 1 PET/CT w ocenie centralnej w zakresie narzagdow

migzszowych w: watrobie, §ledzionie i ptucach przedstawiono na wykresach 17 i 18.

Tabela 148. Poréwnanie wynikéw TK i PET/CT w narzadach migzszowych

PET/CT w ocenie centralnej Razem
Liczba narzadéw migzszowych
TK w ocenie
centralnej zajety nie zajgty watpliwy
Zajety 42 3 0 45
Nie zajety 6 304 3 313
Watpliwy 4 5 0 9
Razem 52 312 3 367
m watpliwy w PET/CT  ® niezajety w PET/CT W zajety w PET/CT
100% - 1,0%

90% -

80% -

70% -

60% -

*

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0% - .
zajety w TK niezajety w TK

Wykres 17. Poréwnanie wynikow w TK i PET/CT w zakresie narzadow miazszowych: watroba,
$ledziona i ptuca.
*— odsetek wynikow zgodnych
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W zakresie wynikow oceny zajecia lub nie zajecia narzadow migzszowych,
wspotczynnik kappa wyrazajacy site zgodnosci w badaniach TK i PET/CT wynidst
0,889 1 byt istotny statystycznie (p<0,001). Natomiast po uwzglednieniu wynikéw
uznanych jako watpliwie zaj¢te w TK, w poréwnaniu z wynikami PET/CT,
wspolczynnik kappa wyniost zaledwie 0,298 1 byt istotny statystycznie (p<0,001).

W przypadkach watpliwego zajecia narzadu w badaniu TK, na podstawie
PET/CT stwierdzono ich zajecie w 44,4%, natomiast brak zajecia w 55,6%.

100% 1,4%
90% -
80% T — watpliwy w PET/CT
70% -
60% -
50% 95,8% niezajety w PET/CT
40% -
30% -
20% -
10% -

(o e —— .

wynik watpliwy w TK

B zajetyw PET/CT

Wykres 18. Zgodnos¢ wynikow watpliwych w TK z wynikami w PET/CT w watrobie, $ledzionie i w
ptucach

VI1.2.3. Podsumowania wynikéw PET/CT w przypadkach watpliwych w TK
w zakresie zmian wezlowych i narzadow migzszowych

W przypadku watpliwych zmian weztowych (najwiekszy wymiar 10-20 mm)
w badaniach TK o ich zajeciu decydowatl pozytywny wynik badania PET/CT. Wérod
187 watpliwych zmian w weztach chlonnych w zakresie regionéw 1 podregionéw na
podstawie badania PET/CT ich zajecie uznano w 57 (30,5%), a brak zajecia w 127
(67,9%). Natomiast w odniesieniu do narzadéw migzszowych, takich jak: watroba,
sledziona 1 ptuca sposrdd 9 watpliwych zmian w badaniach TK na podstawie PET/CT
W 4 (44,4%) uznano zajecie, a w 5 (55,6%) brak zajecia (tabela 149, wykres 19).
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Tabela 149. Zmiany watpliwe w TK

Zmiany mierzalne (weztowe)

Liczba i odsetek regionow i

podregionow weztowych
Zajecie tak 57 (30,5%)
TK " li W PET/CT nie 127 (67.9%)
watpiiwe iplie 3 (1.6%)
Razem 187 (100,0%)
Narzady migzszowe (watroba, §ledziona, ptuca) Liczba i odsetek
Zajecie tak 4 (44,4%)
W -
0
TK watpline w PET/CT nie 5 (55,6%)
watpliwie 0 (0,0%)
Razem 9 (100,0%)

80%

Rozktad wynikow PET/CT gdy TK watpliwe

67,9%

70%

60% -

55,6%

50% -
40% -

30% -

20% -

10% -

1,6%

0% -

regiony i podregiony mierzalne

W dodatni N ujemny

watroba, sledziona, ptuca

watpliwy

Wykres 19. Rozklad wynikow PET/CT, gdy TK watpliwe

VI1.2.4. Ocena zgodnosci procentowej w zakresie obszaré6w mierzalnych

i niemierzalnych w TK w ocenie centralnej i lokalnej dokonanej

w okresie od czerwca 2009 do grudnia 2012 roku

W zwigzku z tym, Ze liczba ocenianych dzieci w latach 2011 i 2012 byta
znacznie nizsza niz w latach 2009 i 2010, to w badaniach poréwnawczych dotyczacych

zgodnosci, przeprowadzono odrebnie analizy dla lat: 2009 1 2010, a tacznie dla lat 2011

i 2012 (wykresy 43 i 44).

Zgodno$¢ procentowa w ocenie centralnej i1 lokalnej utrzymywata si¢ na
podobnym poziomie, z dyskretng poprawa w zakresie zmian mierzalnych z 77,0%
w 2009 r do 79,8% w latach 2011-2012. W zakresie zmian niemierzalnych w trakcie
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prowadzenia centralnej weryfikacji w 2010 r. byta poprawa w uzyskaniu wigkszej
zgodno$ci w porownaniu z 2009 rokiem (z 86,5% na 90,9%). Natomiast w latach 2011—

2012 odsetek zgodnosci obnizyt si¢ do 88,2%.

Zgodnos¢ procentowa w zakresie obszarow mierzalnych w
odpowiednich latach 79,8%
80% -
79% - 77,9%
78Y% - 77,0%
77% -
76% -
75% . . .
2009 2010 2011-12

Wykres 20. Srednia zgodno$¢ procentowa w ocenie centralnej i lokalnej w zakresie obszaréw
mierzalnych w TK w latach: 2009, 2010, 2011 i 2012

Zgodnosc¢ procentowa w zakresie obszarow
niemierzalnych w odpowiednich latach
90,9%
91% -+
90% -
88,2%
89% -
88Y%, - 86,5%
87% -
86% -
85% -
84% T T .
2009 2010 2011-12

Wykres 21. Srednia zgodnos¢ procentowa w ocenie centralnej i lokalnej w zakresie oceny obszarow
niemierzalnych w TK w latach: 2009, 2010, 2011 i 2012
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VL.3. Laczny rozklad liczbowy zajetych regionéw limfatycznych
mierzalnych i niemierzalnych u pacjentéw z cHL

Na podstawie dokonanych analiz zajecia 1 nie zajecia regionéw limfatycznych
mierzalnych 1 niemierzalnych (pierscien Waldeyera) w przebiegu HL, dokonano
rozktadu pacjentéw w zaleznos$ci od liczby zajetych tych regionow (wykres 23).
Wisréd badanych 88 pacjentdw, liczba zajetych regiondow wynosita 1-12 ($rednio 4,7).
Minimalna (1 region) i maksymalna liczba (12) zajetych regionéw wystepowala
w pojedynczych przypadkach. Najczesciej (u 25 dzieci) stwierdzono zajecie 3
regionow.
Na podstawie uzyskanych danych liczona jest zalezno$¢ pomiedzy liczbg zajetych
regiondw limfatycznych a stopniem zaawansowania i grupg terapeutyczng u pacjentow

z cHL (rozdz.VI1.17.1.5. 1 V1.17.2.5).

257 Srednia = 4,66
Odch. stan. = 2,61
N=83
20
G
o
N 15+
[1+]
L
]
L*]
©
10—
5_
0 I
J I | [ [ | | [ [ | | I [ [

0 1 2 3 4 5 G 7 g 9 m 11 12 13
liczba zajetych regionéw limfatycznych

Wykres 22. Liczba zaj¢tych regiondow limfatycznych u dzieci
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VI1.4. Porownanie ustalenia stopnia zaawansowania w ocenie centralnej
i lokalnej
Podstawg do ustalenia stopnia zaawansowania byt wynik oceny zajecia badz
braku zajecia anatomicznych regionéw weztowych i pozaweztowych w badaniu TK.
Jednak w przypadku oceny zajecia pierScienia Waldeyera, lub szpiku kostnego wynik
TK nie byt badaniem decydujacym (rozdziat IV.2.3, str. 36). W sytuacjach watpliwego
zajecia narzgdow migzszowych lub weztow chtonnych (w najwigkszym wymiarze 10—
20mm) w badaniu TK, o ich zajeciu decydowat wynik PET/CT. Dlatego stopien
zaawansowania choroby (I, II, III, IV) ustalano na podstawie oceny =zajecia
poszczegodlnych anatomicznych regionow weztowych i pozawezlowych nie tylko
w badaniach TK ale rowniez badania PET/CT (tabela 150, 151).
W analizie poréwnawczej interpretacji wynikéw badan TK centralnie i1 lokalnie
wykazano, ze lokalnie nie stwierdzono:
e zajecia osierdzia: w 8 przypadkach,
e zajecia oplucnej/optucnych: w 4 przypadkach,
e zajecia $ledziony: w 4 przypadkach,
e zajecia watroby: w 3 przypadkach,
e zajecia ptuca/ptuc: w 2 przypadkach,
e 7zajecia grasicy: w 1 przypadku,
e zmian we¢ztowych w jamie brzusznej: w 1 przypadku,
e zmian w¢zlowych powyzej przepony: w 2 przypadkach,
W ocenie lokalnej uznano niestusznie za zajete:
e $ledziong i watrobe: w 1 przypadku (byto tylko powigkszenie tych narzadow),
e tkanke grasicy jednorodnie cieniujaca: w 1 przypadku,
e pakiety weztow biodrowych, a byty to petle jelitowe (wynik badania PET/CT tej
okolicy negatywny): w 1 przypadKu.
Ponadto nie uzyskano informacji dlaczego lokalnie uznano:
e stopien IIIAE, a nie IIAE: w 1 przypadku,
e stopien IV, a nie III: w 1 przypadku.
W ocenie lokalnej w 1 przypadku nie wzigto pod uwage wystepujacych objawow
klinicznych (ustalono stopien 1A, a powinien by¢ I1B).
Uwzgledniajac te wszystkie wyniki oceny zajecia, badz braku zajecia regionow

weztowych 1 pozaweztowych ustalano stopien zaawansowania centralnie (tabela 150),
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a potem uzyskane zaawansowanie porownywano (tabela 152) z oceng lokalng (tabela

151), najpierw bez uwzglednienia zmiany E i objawoéw ogolnych A i B, a nastgpnie po

ich uwzglednieniu (tabela 154 i wykresy 24-28).

Tabela 150. Stopien zaawansowania ustalony w weryfikacji centralne;j

Stopien zaawansowania Stopien Liczba i odsetek Liczba i odsetek
bez uwzglednienia zaawansowania dzieci dzieci dla
ABIE LA LIV
| 1A 5(5,7) 5(5,7)
IB 0 (0)
1 1A 25 (28,4) 41 (46,6)
1B 7 (8,0)
IIEA 3(3,4)
IIEB 6 (6,8)
1] A 9 (10,2) 17 (19,3)
"B 4 (4,5)
IHIEA 2(2,3)
IIEB 2(2,3)
v IVA 7 (8,0) 25 (28,4)
IVB 5(5,7)
IVEA 3(3,4)
IVEB 10 (11,4)
Razem 88 (100,0) 88 (100,0)

Tabela 151. Stopien zaawansowania ustalony lokalnie

Stopien zaawansowania Stopien Liczba i odsetek Liczba i odsetek
bez uwzglednienia zaawansowania dzieci dzieci dla
ABIE I, 1, L 1V
| 1A 3(3,4) 3(3,4)
IB 0 (0,0)
1 1A 33 (37,5) 46 (52,3)
11B 8(9,1)
IIEA 0 (0,0)
IIEB 5(5,7)
11 1A 9 (10,2) 17 (19,3)
1B 3(3,4)
IHIEA 2(2,3)
I1IEB 3(3,4)
v IVA 6 (6,8) 22 (25,0)
IVB 14 (15,9)
IVEA 1(1,1)
IVEB 1(1,1)
Razem 88 (100,0) 88 (100,0)

132




Tabela 152. Zgodno$¢ w ustaleniu stopnia zaawansowania w ocenie centralnej i lokalnej

w ocenie lokalnej Liczba i
odsetek
Stopien zaawansowania I 1l 1] \Y2 dzieci
W |
2 (2,3%) 3 (3,4%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 5 (5,7%)
ocenie
centralnej L 1(1,1%) | 3640,9%) | 3(3,4%) | 1(1,1%) | 41 (46,6%)

0(0,0%) | 3(3.4%) |12(13.6%) | 2(2.3%) | 17 (19,3%)

i 000,0%) | 4@45%) | 2@23%) |19@16%) | 25 (284%)
Liczba i odsetek 88
o 3(3,4%) | 46 (52,3%) | 17 (19,3%) | 22 (25,0%)
dzieci (100,0%)

kappa=0,666, p<0,001

Wsrdéd 88 analizowanych pacjentéw tylko podprzeponowa lokalizacja byta
stwierdzona w 1 przypadku z IIA stopniem zaawansowania ustalonym zaréwno

lokalnie, jak i w wyniku centralnej weryfikacji.

BN zgodny
lokalna nizsza
lokalna wyzsza

50% -

a0% -
30% -
20% /A
0% -+ :
1 2 3 4

STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE LOKALNEJ

Wykres 23. Porownanie ustalenia stopnia zaawansowania choroby (I-1V) w ocenie centralnej i lokalnej.
Oznaczenia 1, 2, 3, 4, odpowiadajg odpowiednio: I, II, III i IV stopniu zaawansowania
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Tabela 153. Roéznica w ocenie zgodno$ci w zakresie stopni zaawansowania ustalonych lokalnie

i centralnie
Stopien zaawansowania Liczba dzieci Odsetek dzieci
Wyzszy lokalnie 9 10,2
Zgodny 69 78,4
Nizszy lokalnie 10 11,4
Razem 88 100

Ustalony stopien zaawansowania choroby w ocenie lokalnej byt w 78,4%
zgodny ze stopniem okre$§lonym centralnie (tabela 152 i 153). Wsrod tego odsetka
najwigksza zgodno$¢ byta w Il stopniu zaawansowania i wynosita 40,9% (tabela 152).
Poréwnanie ustalonego stopnia zaawansowania choroby (I-1V) w ocenie centralnej
i lokalnej przedstawiono na wykresie 23.

U pacjentow, u ktéorych w ocenie centralnej, choroba zostata zakwalifikowana do
I stopnia zaawansowania w 60% nie pokryla si¢ z oceng lokalng, w tych przypadkach
ustalono II stopien zaawansowania.

Wsrod pacjentow, u ktérych w ocenie centralnej ustalono II stopien zaawansowania,
w ocenie lokalnej wskazano na I, III lub IV stopien zaawansowania, odpowiednio
w: 2,4%, 7,3% 1 2,4 % (wykres 23). W tej grupie zgodnos$¢ byta najwyzsza 1 wynosita
87,8%. W przypadku zakwalifikowania pacjentow w ocenie centralnej do III stopnia
zaawansowania, prawie jedna trzecia miata inng oceng stopnia zaawansowania w ocenie
lokalnej. W 17,6% byt to II stopien, a w 11,8% IV stopien (wykres 23). U dzieci
Z najwyzszym stopniem zaawansowania w ocenie centralnej, niezgodnos¢ dotyczyla
24% badanych. W 8% ustalony byt III stopien, a w 16% II stopien (wykres 24).

Na kolejnych trzech wykresach: 24, 25 1 26 przedstawiono pordwnanie stopni
zaawansowania ustalonych centralnie i lokalnie po uwzglgdnieniu w oznaczeniu stopnia

zaawansowania obecnosci objawow ogolnych (A lub B) 1 zmiany E.
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STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE LOKALNEJ
m4 m3 m2 ml

100% -
90% -
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -

0% -

1 2 3 4
STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE CENTRALNE]

Wykres 24. Porownanie ustalenia stopnia zaawansowania choroby (I—1V) w ocenie centralnej i lokalnej
*— odsetek wynikow zgodnych

Ocena zgodnosci dotyczacej ustalenia I i II stopnia zaawansowania

Wisréd pacjentow, u ktérych w ocenie centralnej choroba zostata zakwalifikowana do
IA stopnia zaawansowania, w ocenie lokalnej ustalono w 40% ten sam stopien
zaawansowania, a w 60% lIA. Najwyzsza zgodnos$¢ stwierdzono dla oznaczenia ITA
i IIB stopni zaawansowania, wynoszaca odpowiednio: 96% i 71,4%. Natomiast
najnizsza zgodnos¢ dotyczyta IIEA i1 IIEB stopni zaawansowania i wynosila w obu

sytuacjach 33,3% (wykres 25).
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STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE LOKALNE!
HWIVEB WIIIEA ®WIlIB WIEB ®IB MWIA WIA

100%
90%
X

80%

70%

60% *

*
50% - -
40%
*

30%

20%

10%

0% : : : .

1A 1A 11B IIEA 1IEB
STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE CENTRALNEJ

Wykres 25. Poréwnanie ustalenia w I i II stopniu zaawansowania choroby w ocenie centralnej i lokalnej
*— oznacza odsetek wynikow zgodnych

Ocena zgodnosci dotyczacej ustalenia III stopnia zaawansowania

STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE LOKALNE)
WIVB WIIEB ®WIIEA ®mIIIB ™mIIA WIEB ®mIIA

100% -
90% -
80% -
_x
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -
0% - . 1

A 1B IHIEA 1IEB
STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE CENTRALNEJ

Wykres 26. Poréwnanie ustalenia w I1I stopniu zaawansowania choroby w ocenie centralnej i lokalnej
*— oznacza odsetek wynikow zgodnych
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W przypadku ustalenia w ocenie centralnej I1IA i Il1IB stopni zaawansowania
zgodno$¢ z lokalng kwalifikacja wynosita odpowiednio: 66,7% 1 25%. W ustaleniu
I1IEB stopnia zaawansowania wynik byl zgodny w 50%. W centralne; weryfikacji
potowa pacjentéw zostata przekwalifikowana do IIEB. Natomiast w zakresie stopnia
IITEA ustalonego centralnie, wykazano 100% niezgodno$¢ z oceng lokalng, w ktdrej nie
stwierdzono zmiany E.

Ocena zgodnosci dotyczacej ustalenia IV stopnia zaawansowania

STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE LOKALNE)
WIVEA mIVB mIVA mIlIEB mIlIA mIIEB mIIB mIlIA

100% -

90% -

80% -

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0% - . 1

IVA IVB IVEA IVEB
STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE CENTRALNEJ

Wykres 27. Poréwnanie ustalenia w IV stopniu zaawansowania choroby w ocenie centralne;j i lokalnej
*— oznacza odsetek wynikow zgodnych

W przypadku ustalenia centralnie IVB stopnia zaawansowania zgodno$¢ z oceng
lokalng wyniosta 100%. W zakresie IVEA stopnia zaawansowania ustalonego
centralnie zgodno$¢ z ocena lokalng wynosita tylko 33,3% z powodu braku
stwierdzenia zmiany E. W ocenie lokalnej w zadnym przypadku nie ustalono IVEB
stopnia zaawansowania. W obrgbie stopnia zaawansowania [VEB ustalonego centralnie,
lokalnie btednie ustalono: IVB, IIB, IIIEB i IIEB stopien zaawansowania, odpowiednio
w 70%, 10%, 10%, 10% (wykres 27).

Po uwzglednieniu zmian typu E oraz obecnych objawow ogdlnych (B) lub ich braku
(A), zgodno$¢ w ocenie stopnia zaawansowania wynosita 57,95% (51/88),

wspotczynnik kappa 0,506 1 wyniki te byly istotne staystycznie (p<0,001) (wykres 28).
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Roéznica w ocenie stopnia zaawansowania dotyczyta 37 dzieci, w tym 11 (12,5%)

pacjentdow miato wyzszy, a 26 (29,5%) wyzszy stopien w ocenie lokalnej niz

w centralnej (tabela 154).

27,3%
25%

20%

15%

10%

0%

A 1A
STOPIEN ZAAWANSOWANIA W OCENIE LOKALNE)

1B
IEA LIEB mA B MEAIIEB VA |vB IVEA |VEB

8,0%

ANSOWANIA w/

STOPIEN zaaw,
OCENIE CENTRALNE;

oraz objawow og6lnych lub ich braku

Tabela 154. Roznica w ocenie zgodno$ci w zakresie stopni zaawansowania ustalonych lokalnie

i centralnie po uwzglgdnieniu zmiany E oraz objawéw ogoélnych lub ich braku

Wykres 28. Rozklad stopnia zawansowania w ocenie centralnej i lokalnej po uwzglednieniu zmiany E

Stopien zaawansowania Liczba dzieci Odsetek dzieci
Wyzszy lokalnie 11 12,5%
Zgodny 51 58,0%
Nizszy lokalnie 26 29,5%
Razem 88 100,0%
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VLS. Porownanie kwalifikacji do grup terapeutycznych w ocenie centralnej
i lokalnej

Roznice dotyczace kwalifikacji do grup terapeutycznych w ocenie centralnej
1 lokalnej przedstawiono na wykresach 29 i1 30. Zgodno$¢ w kwalifikacji do grupy
terapeutycznej TG1, TG2 i TG3, wynosita odpowiednio: 96,7%, 57,9% i 84,6%
(wykres 29).
Roéznica w kwalifikacji do grup terapeutycznych dotyczyta 15 dzieci, w tym 4 (4,5%)
pacjentow otrzymato w ocenie centralnej grupe nizsza, a w 11 (12,5%) grupe wyzsza

(tabela 157).

Tabela 155. Grupa terapeutyczna w ocenie centralnej

Grupa terapeutyczna Liczba dzieci Odsetek dzieci
TG1 30 34,1
Centralnie TG2 19 21,6
TG3 39 443
Razem 88 100,0
Tabela 156. Grupa terapeutyczna w ocenie lokalnej
Grupa terapeutyczna Liczba dzieci Odsetek dzieci
TG1 35 39,9
Lokalnie TG2 17 19,3
TG3 36 40,9
Razem 88 100,0

Tabela 157. Zgodno$¢ w kwalifikacji do grupy terapeutycznej w ocenie centralnej i lokalnej

w ocenie lokalnej Liczba i
Grupa terapeutyczna TGl TG2 TG3 odsetek dzieci
TG1
29 (33,0%) 1 (1,1%) 0 (0,0%) 30 (34,1%)
W G2 5 (5,7% 11 (12,5% 3 (3,4% 19 (21,6%
ocenie (5.7%) (12,5%) (3,4%) (21,6%)
centralnej TG3
1 (1,1%) 5 (5,7%) 33 (37,5%) 39 (44,3%)
Liczba i odsetek
dieci 35 (39,8%) 17 (19,3%) 36 (40, 9%) 88 (100,0%)

kappa=0,735, p<0,001




GRUPA TERAPEUTYCZNA W OCENIE LOKALNEJ
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Wykres 29. Roznice w kwalifikacji do grup terapeutycznych w ocenie centralnej i lokalne;j
*- oznacza odsetek wynikow zgodnych
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TG1

Wykres 30. Lokalna i centralna kwalifikacja do grup terapeutycznych

VI1.6. Porownanie zmiany stopnia zaawansowania oraz przydzialu do grupy
terapeutycznej

Wsrod dzieci, u ktérych ocena stopnia zaawansowania byla zgodna (N=51),

zgodna byla rdwniez ocena przydzialu do grupy terapeutycznej, z wyjatkiem jednego

dziecka ktéremu omytkowo lokalnie podwyzszono grupe terapeutyczng. W grupie
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dzieci (N=11), u ktérych ocena centralna stopnia zaawansowania zostala obnizona
w stosunku do oceny lokalnej, w 3 przypadkach (27,3%) obnizono réwniez grupeg
terapeutyczng. Pozostate przydzialty do grupy terapeutycznej byty zgodne. U dzieci
u ktérych w ocenie centralnej podwyzszono stopien zaawansowania w odniesieniu do
oceny lokalnej (N=26), przydziat do grupy terapeutycznej zgodny byt w 57,7%,
natomiast w przypadku pozostalych 42,3% dzieci grupa terapeutyczna zostata

podwyzszona (tabela 158).

Tabela 158. Porownanie zmiany stopnia zaawansowania oraz przydziatu do grupy terapeutycznej

Roéznica Roznica grupa Liczba odsetek dzieci odsetek dzieci
w stopniu terapeutyczna dzieci z ogbtu
zaawansowania
Lokalna wyzsza lokalna wyzsza 3 27,3% 3,4%
bez wplywu na 8 72,7.8% 9,1%
zmiang TG
Zgodna lokalna wyzsza 1 2.,0% 1,1%
zgodna 50 98,0% 56,8%
bez wplywu na 15 57,7% 17,0%
zmian¢ TG
Lokalnie nizsza lokalna nizsza 11 42,3% 12,5%

VI1.7. Pomiary objetosci powiekszonych wezléw chlonnych i zmiany

guzowatej w srodpiersiu w ocenie centralnej i lokalnej

VI1.7.1. Pomiary objetosci powiekszonych wezléow chlonnych i zmiany
guzowatej w $rédpiersiu w ocenie centralnej i lokalnej z analiza
roznicy objetosci

Pomiary objeto$ci zmian weztowych byly dokonane po wylaczeniu 5 dzieci,

u ktérych obliczono sumaryczng objetos¢ dla pakietéw wezldéw nadobojczykowych

1 w $rddpiersiu zgodnie z opisem zawartym w rozdziale IV str. 24.
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Tabela 159. Objetosci zmian dla ocenianych obszarow w weryfikacji centralnej

Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar

1-v 2-V 3-V 4-V 5-V 6-V 7-V 8-V
Liczba dzieci 65 66 27 23 70 25 4 3
Srednia 28,80 28,78 10,21 33,58 204,82 45,93 21,75 2,47
objetosc
Odchylenie 48,46 49,65 18,82 59,82 211,13 88,54 39,5 1,27
standardowe
Minimum 0,50 0,50 0,7 0,20 1,50 0,90 15 15
Maksimum 358,00 358,00 88 191,20 979,40 373,20 81,0 3,9
Q1 3,70 4,35 15 1,3 57,0 2,3 1,63 15
Mediana 13,40 16,80 2,40 3,30 129,15 9,00 2,25 2,0
Q3 36,85 46,75 10,6 29 285,23 45,0 61,38

Tabela 160. Objetosci zmian dla obszaréw w ocenie lokalnej
Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar Obszar

1-v 2-V 3-V 4-\V 5-V 6-V 7-V 8-V
Liczba dzieci 30 28 0 9 46 6
Srednia 38,15 51,86 39,22 290,11 97,03 0,00 0,00
objetosc
Odchylenie 45,24 60,23 47,61 284,14 177,41
standardowe
Minimum 2,20 1,30 2,50 1,00 1,70
Maksimum 200,00 278,00 148,00 1180,0 450,70

0

Q1 9,12 13,35 6,25 76,88 3,8
Mediana 25,30 24,40 20,3 186,5 11,65
Q3 47,22 75,25 65,7 441,85 189,18

1-V, 2-V, 3-V, 4-V, 5-V, 6-V, 7-V, 8-V — objetosci w ml dla obszaréw (zgrupowanych

regionow i podregionow).

Ze wzgledu na malg liczbe dzieci, u ktorych lokalnie byta obliczona objetose,

regiony takie jak: 3 (okolica podobojczykowa i pachowa prawa), 7 i 8 (okolica

pachwinowa prawa i lewa) nie byly uwzglgdnione w przeprowadzonych analizach

statystycznych. Dla pozostatych regionow (1, 2, 4, 5 i 6) obliczono réznic¢ miedzy

pomiarem objetosci dokonanej centralnie 1 lokalnie (gdy warto$¢ objetosci w ocenie

centralnej byta mniejsza, niz w lokalnej otrzymano ujemne wyniki).
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Stwierdzono, ze $rednia sumaryczna objeto$¢ zmian w klatce piersiowej w ocenie

centralnej byla istotnie nizsza, niz w ocenie lokalnej (p=0,004). Badania poréwnawcze

dokonano u 46 pacjentow. W niektorych przypadkach wigksza obj¢tos¢ zmian

stwierdzonych w ocenie lokalnej byla spowodowana pomiarem masy wezlowe] guza

z anatomicznymi strukturami $rodpiersia (ryc. 16).

Tabela 161. Roznice objetosci dla ocenianych obszardw u wszystkich badanych dzieci

Roznica Roznica Roznica RoOznica Roznica
objetosci objetosci dla objetosci objetosci objetosci
dla obszaru obszaru dla obszaru dla obszaru dla obszaru
1 2 4 5 6
Liczba dzieci 29 27 7 46 5
Srednia -4,23 17,36 11,64 -71,40 -69,46
Odchylenie 27,03 108,03 18,17 160,36 143,98
standardowe
Minimum --93,40 -66,50 -10,50 -445,10 -326,00
Maksimum 44,40 541,00 41,00 360,20 5,00
Q1 -15,95 -13,09 -3,9 - 155,80 -176,6
Mediana 1,60 -5,10 13,60 -21,50 -0,200
Q3 11,55 10,20 25,1 13,55 3,05
p 0,754 0,614 0,176 0,004 0,500

Ryec. 16. Nieprawidlowy pomiar masy weztowej guza Srodpiersia

Natomiast $rednia sumaryczna objetos¢ dla wszystkich badanych obszaréw u tych
samych dzieci (N=56) w ocenie centralnej nie rdznila si¢ istotnie w poréwnaniu do

lokalnej (p=0,424) (tabela 162).
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Tabela 162. Sumaryczna $rednia objetos¢ mas weztowych w ocenie lokalnej i centralnej

Objetosé (ml) | Srednia | Odchylenie | Mini Maksi Q1 Media Q3
wyjsciowa zmian standardowe | mum mum na
mierzona u
okreslonej liczby
dzieci (N)
Objetos¢ w ocenie | 262,60 239,99 10 996 69,2 160,10 | 371.90
centralnej
N=77
Objetos¢ w ocenie | 286,67 289,90 3,50 1200,1 62,30 148,7 | 475,50
lokalnej
N=57
Réznica w --19,25 187,21 -489,0 541,0 -87,85 | -12,35 | 50,02
objetosci miedzy
oceng centralng a
lokalng
N=56
P=0,424

VI1.7.2. Zalezno$¢ pomiedzy wielkosScia objetosci masy wezlowej w Kklp

a stopniem zaawansowania
Nie wykazano istotnych roznic statystycznych dotyczacych objetosci
stwierdzanych zmian wezlowych w klatce piersiowej w zalezno$ci od stopni
zaawansowania choroby; p=0,245 (tabela 163). Mate 1 duze objetosci stwierdzano

zardwno w niskim, jak i w wysokim stopniu zaawansowania.

Tabela 163. Zalezno$¢ pomigdzy wielkos$cia objetosci masy weztowej w klp a stopniem zaawansowania

Stopien Liczba Objetosé Objetosé Objetosé Odchylenie Mediana
zaawansowania | dzieci minimalna maksymalna w $rednia standartowe
w zakresie Klp zakresie klp w zakresie klp
1A 18 1,50 819,00 164,72 220,25 72,10
IHEA 3 19,00 523,40 300,13 257,13 358,00
11B 7 31,60 199,00 113,79 57,52 115,50
IHEB 7 199,70 583,00 430,30 152,77 488,80
1A 8 1,50 139,00 61,86 45,61 49,35
IHIEA 2 235,00 267,70 251,35 23,12 251,35
1B 4 12,60 242,90 126,53 98,28 125,30
IHIEB 2 69,00 492,00 280,50 299,11 28,50
IVA 7 26,00 218,70 121,31 73,08 107,70
IVEA 3 155,60 440,80 251,47 163,97 158,00
1VB 5 81,60 979,40 405,44 374,14 309,00
IVEB 5 20,00 704,10 213,38 203,24 143,35
1] 34 1,50 819,00 213,05 213,94 128,15
11 16 1,50 492,00 129,04 127,92 83,80
v 25 20,0 979,40 230,58 228,97 155,60
p=0,245
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VI1.8. Rozklad zaje¢cia obszarow wezlowych

Oceng zmian w poszczegolnych obszarach wezlowych w ocenie centralnej u 88
dzieci z HL, przedstawiono w tabelach 164-169. W analizach obszaru szyjno-
nadobojczykowego prawego i lewego wylgczono 6 dzieci ze wzgledu na obrazowanie w
MR i brak danych dostarczonych badan TK.

Obszar 1 — okolica szyjna gérna i dolna oraz nadobojczykowa po stronie prawej

Zajecie obszaru 1 stwierdzono u 70 dzieci (tabela 164).

Tabela 164. Zajecie obszaru 1 (okolica szyjna gorna i dolna oraz nadobojczykowa po stronie prawej)

Obszar 1 Liczba dzieci Odsetek dzieci
szyjno-nadobojczykowy prawy
Zajgcie 70 85,4
Brak zajecia 11 13,4
Watpliwe w TK, (+) w PET/CT 1 1,2
Razem 82 100,0

Obszar 2 — okolica szyjna gorna i dolna oraz nadobojczykowa po stronie lewej

Zajecie obszaru 2 stwierdzono u 68 dzieci (tabela 165).

Tabela 165. Zajecie obszaru 2 (okolica szyjna gorna i dolna oraz nadobojczykowa po stronie lewej)

Obszar 2 Liczba dzieci Odsetek dzieci
szyjno-nadobojczykowy lewy
Zajecie 68 82,9
Brak zajecia 13 15,9
Watpliwe w TK, (+) w PET/CT 1 1,2
Razem 82 100,0

Obszar 3 — dét podobojczykowy i pachowy prawy

Zajecie obszaru 3 stwierdzono u 28 dzieci (tabela 166).
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Tabela 166. Zajecie obszaru 3 (dét podobojczykowy i pachowy prawy)

Obszar 3 Liczba dzieci Odsetek dzieci

dot pachowy i podobojczykowy prawy

Zajecie 28 3,8
Brak zajecia 59 67,0
Watpliwie w TK, (+) w PET/CT 1 1,1
Razem 88 100,0

Obszar 4 — dét podobojczykowy i pachowy lewy

Zajecie obszaru 4 stwierdzono u 23 dzieci (tabela 167).

Tabela 167. Zajecie obszaru 4 (dot podobojczykowy 1 pachowy lewy)

Obszar 4 Liczba dzieci Odsetek dzieci
dot pachowy i podobojczykowy lewy

Zajgcie 23 26,1

Brak zajecia 63 71,6
Watpliwie w TK, (+) w PET/CT 2 2,3

Razem 88 100,0

Obszar 5 — $rodpiersie gorne, srodkowe, dolne, wneka prawa i lewa pluc oraz

zachylek przeponowy prawy i lewy

Zajecie obszaru 5 stwierdzono u 75 dzieci (tabela 168).

Tabela 168. Zajecie obszaru 5 (Srodpiersie gorne, srodkowe, dolne, wneka prawa i lewa ptuc oraz
zachytek przeponowy prawy i lewy)

Obszar 5 Liczba dzieci Odsetek dzieci
wezly chlonne klatki piersiowej

Zajecie 75 85,2
Nie zajecie 13 14,8
Razem 88 100,0

Obszar 6 — okolica aortalna gorna i dolna, region krezki, wneka watroby
i Sledziony oraz okolica biodrowa prawa i lewa

Zajecie obszaru 6 stwierdzono u 23 dzieci (tabela 169).
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Tabela 169. Zajecie obszaru 6 (okolica aortalna gorna i dolna, region krezki, wngka watroby i Sledziony
oraz okolica biodrowa prawa i lewa)

Obszar 6 Liczba dzieci Odsetek dzieci
wezty chtonne j. brzusznej i miednicy
Zajecie 23 26,4
Brak zajecia 62 71,3
Watpliwie w TK, (+) w PET/CT 2 23
Razem 87 100,0
Nie do oceny 1
Razem 88

VI1.9. Zajecie obszarow wezlowych a grupa terapeutyczna

W badanej grupie pacjentOw najczesciej stwierdzane bylo zajecie obszaru
szyjno-nadobojczykowego, w TG1 czeSciej po stronie prawej (79,3%) niz po stronie
lewej (72,4%), a w TG2 1 TG3 zajecie tej okolicy po obu stronach byto poréwnywalne.
Wszystkie (N=39) dzieci zakwalifikowane do TG3 mialy zajete $rodpiersie.
Natomiast w TG2 1 TG1 $rodpiersie bylo zajete odpowiednio w: 94,7% 1 60,0%. Zajecie
weztow chlonnych w obszarze 6 (jama brzuszna i miednica) réwniez wystgpowato
najczesciej wsrod pacjentow zakwalifikowanych do TG3 (42,1%), a najrzadziej w TG1
(3,3%). Wszystkie oceniane obszary byty najczesciej zajete u pacjentow w TG3. Istotne
roznice statystyczne dotyczyly obszaru 3, 5 1 6 (tabela 170).

Tabela 170. Zajecie obszarow weztowych a grupy terapeutyczne

Analizowany Liczba i odsetek pacjentow w grupach terapeutycznych Istotno$é¢
obszar statystyczna
TG 1 TG2 TG 3 ()
Liczba i odsetek Liczba i odsetek Liczba i odsetek
dzieci dzieci dzieci
Obszar 1 23 (79,3%) 13 (81,3%) 34 (91,9%) 0,299
Obszar 2 21 (72,4%) 13 (81,3%) 34 (91,9%) 0,111
Obszar 3 5 (16,7%) 4 (21,1%) 19 (48,7%) 0,009
Obszar 4 5 (16,7%) 3 (15,8%) 15 (38,5%) 0,063
Obszar 5 18 (60,0%) 18 (94,7%) 39 (100,0%) <0,001
Obszar 6 1 (3,3%) 6 (31,6%) 16 (42,1%) 0,001
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VI.10. Wplyw wyniku badania PET/CT na ustalenie stopnia
zaawansowania i zakwalifikowanie do odpowiedniej grupy
terapeutycznej

Wynik badania PET/CT do oceny stopnia zaawansowania byl brany pod uwage

w 76 przypadkach. U 12 pacjentéw badanie PET/CT nie bylo wykonywane lub byto

wykonane, ale z powodu niepoprawnej techniki badania nie czytelne i1 nie

diagnostyczne w ocenie centralnej.

Na podstawie wyniku badania PET/CT zdecydowano o zmianie stopnia zaawansowania

i/lub grupie terapeutycznej w nastepujacych 18 przypadkach:

1) W badaniu TK stwierdzono zaj¢cie weztdw chtonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, zajecie optucnej prawej, $ledziony, weztéw chtonnych wneki

$ledziony 1 przyaortalnych gornych, watpliwy obraz watroby, a w badaniu PET/CT

wynik pozytywny.
Ostatecznie ustalono IVEB, a nie I1IEB stopien zaawansowania.

Pacjent pozostat w tej samej grupie TG3.
2) W badaniu TK stwierdzono zajecie weztow chtonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajecia weztoéw chlonnych ponizej przepony 1 innych

narzadow, watpliwy obraz Sledziony, a w badaniu PET/CT wynik pozytywny.

Zmieniono wstegpnie ustalony stopien IIA na IIIA, a grupe terapeutyczng z TG1 na
TG2.

3) W badaniu TK stwierdzono zaj¢cie weztow chtonnych ponad przepong w wigceej niz
jednym regionie, brak zajecia weztow chlonnych ponizej przepony i innych

narzadéw, a w_badaniu PET/CT wynik byl pozytywny, wskazujacy na zajecie

watroby.
Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IVA, a nie I1A, grupe terapeutyczng TG

3, anie TGL.

4) W badaniu TK stwierdzono zajg¢cie wegztow chtonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajgcia wezldw chlonnych ponizej przepony 1 innych
narzadoéw oraz watpliwy obraz watroby, a w badaniu PET/CT wynik byt pozytywny.
Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IVA, a nie IIA, a grupe terapeutyczng
TG 3, anie TGL.

5) W badaniu TK stwierdzono zajecie we¢ztdw chlonnych ponad przepong w wigcej niz

jednym regionie, brak zajgcia wezldw chlonnych ponizej przepony 1 innych
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narzadéw oraz watpliwy obraz $ledziony, a w badaniu PET/CT wynik byt

0z ny.
Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIIA, a nie IIA, grup¢ terapeutyczng
TG2, anie TGL.
6) W badaniu TK stwierdzono zajecie we¢ztdw chlonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajecia weztéw chtonnych ponizej przepony, $ledziona nie

kwalifikowala sie do oceny, w badaniu PET/CT wynik byl pozytywny

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIIA, a nie IIA, grupe terapeutycznag
TG2, anie TG1.

7) W badaniu TK stwierdzono zajecie we¢ztdw chlonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajecia we¢ztoéw chlonnych ponizej przepony i innych

narzgdow oraz watpliwy obraz watroby, a w badaniu PET/CT wynik byt negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania I1B, a nie 1VB, grupe terapeutyczng
TG2, anie TG3.
8) W badaniu TK stwierdzono zajecie weztow chtonnych ponad przepong w wigcej niz

jednym regionie, w prawej i lewej pachwinie pojedyncze wezty chtonne ponizej 2

cm w najwiekszym wymiarze, a w badaniu PET/CT wynik negatywny, watpliwy

obraz §ledziony w TK 1 w badaniu PET/CT wynik byt negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIA, a nie IIIA, grupe¢ terapeutyczna
TG1, anie TG2.

9) W badaniu TK stwierdzono pakiet weztowy w okolicy szyjno-nadobojczykowej
prawej, brak zajecia wegzlow chilonnych ponizej przepony i innych narzadow,

w podregionie gérnym szyi, w dole pachowym prawym wezel chlonny ponizej 2 cm

w najwiekszym wymiarze, a w badaniu PET/CT wynik negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania |A, a nie IIA. Pacjent pozostal w tej
samej grupie terapeutycznej TG1.

10) W badaniu TK stwierdzono zajecie wegztow chtonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajecia innych wezldéw chlonnych ponizej przepony

1 narzadéw oraz we wnece Sledziony wezel chlonny ponizej 2 cm w najwiekszym

wymiarze, ktory w badaniu PET/CT byl negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIA, a nie IIIA, grupe terapeutyczng
TG1, anie TG 2.
11) W badaniu TK stwierdzono zajecie we¢ztow chlonnych ponad przepona w wigcej niz

jednym regionie, brak =zajecia innych weztdéw chlonnych ponizej przepony
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1 narzadéw oraz we wnece Sledziony wezet chlonny ponizej 2 cm w najwiekszym

wymiarze, ktory w badaniu PET/CT byl negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIB, a nie IIIB, grupe terapeutyczng
TG2, anie TG3.

12) W badaniu TK stwierdzono zajg¢cie weztow chlonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajgcia we¢zldw chlonnych ponizej przepony i1 innych

narzagdow oraz W _lewe] pachwinie pojedynczy wezel chlonny i kilka weziow

chlonnych krezki ponize] 2 cm w najwiekszym wymiarze, ktére w badaniu PET/CT

byly negatywne.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIA, a nie IIIA, grup¢ terapeutyczng
TG1, anie TG2.

13) W badaniu TK stwierdzono zajecie weztow chtonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, zajecie osierdzia, brak zajecia innych weztéw chtonnych ponizej

przepony i innych narzadéw oraz wezty chtonne przyaortalne dolne ponizej 2 cm

w najwiekszym wymiarze, ktore w badaniu PET/CT byly negatywne.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIEB, a nie IIIEB. Pacjent pozostat
w tej samej grupie terapeutycznej TG3.

14) W badaniu TK stwierdzono zajecie weztow chtonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajgcia innych wezlow chlonnych ponizej przepony

1 narzagdow oraz brak mozliwosci oceny $ledziony (brak fazy migzszowej), a w

badaniu PET/CT wynik negatywny, w lewej pachwinie wezel chlonny ponizej 2 cm

w najwiekszym wymiarze, a w badaniu PET/CT wynik negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIB, a nie IIIB, grupe¢ terapeutyczna
TG2, anie TG3.

15) W badaniu TK stwierdzono zajecie wegzlow chlonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajecia innych weziow chlonnych ponizej przepony
1 narzadow.

Doly pachwinowe nie byly mozliwe do oceny bo nie zostaly zobrazowane w TK,

a w badaniu PET/CT wynik byt negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIA, a nie IIIA, grupe terapeutyczng
TG1, anie TG2.

16) W badaniu TK stwierdzono zajecie weztow chlonnych ponad przepona w wigcej niz
jednym regionie, brak zajgcia wezldw chlonnych ponizej przepony 1 innych

narzadow.
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Watroba i $ledziona w TK byla nie do oceny, ze wzgledu na brak miazszowej fazy

badania, a w PET/CT wynik byl negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania [IB, a nie IIIB lub IVB, grup¢
terapeutyczng TG2, nie TG3.

17) W badaniu TK stwierdzono zaj¢cie weztow chlonnych ponad przepong w wigcej niz
jednym regionie, brak zajecia innych narzadow i1 weztéw chlonnych ponizej
przepony.

Sledziona w TK byla nie do oceny, ze wzgledu na brak miazszowej fazy, a w

badaniu PET/CT wynik byl negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIA, a nie IIIA, grup¢ terapeutyczna
TG1, anie TG2.
18) W badaniu TK stwierdzono zajecie weztow chtonnych na szyi po stronie prawej,

wezly chlonne szyjne gorne po stronie lewej ponizej 2 cm w najwiekszym

wymiarze, w badaniu PET/CT pozytywne, wezty chlonne przyaortalne powvyzej

lcm 1 ponizej 2 cm w najwiekszym wymiarze, a w PET/CT negatywne.

Watroba i $ledziona w TK nie byly mozliwe do oceny ze wzgledu na brak

miazszowe] fazy badania, a w badaniu PET/CT wynik byl negatywny.

Ostatecznie ustalono stopien zaawansowania IIA, grupe terapeutyczng TG1.
Bez badania PET/CT nie byloby mozliwe poprawne okreslenie stopnia
zawansowania i grupy terapeutyczne;j.

W przypadkach 1-6, wynik PET/CT wptyngt na podwyzszenie stopnia

zaawansowania 1 u 5 dzieci byto to zwigzane z zakwalifikowaniem do wyzszej grupy
terapeutycznej. W przypadkach 7-17 wynik PET/CT wptynat na obnizenie stopnia
zaawansowania i u 9 dzieci bylo to zwigzane z zakwalifikowaniem do nizszej grupy
terapeutycznej (tabela 71). W ostatnim, 18 przypadku wynik PET/CT istotnie wptynat
na stopien zaawansowania przy wielu watpliwosciach na podstawie obrazu TK.
Badanie PET/CT wplyngto na zmiang stopnia zaawansowania u 23,7% badanych
pacjentow (95% PU: 14,1-33,3%) a na zmiang¢ klasyfikacji do grupy terapeutycznej
u 19,7% (95% PU: 10,8-28,6%). W obydwu sytuacjach wplyw ten byl istotnie wyzszy
od 10% (odpowiednio p<0,001 oraz p=0,005).
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Tabela 171. Wptyw PET/CT na stopien zaawansowania (SZ) i grupe terapeutyczng (TG)
X- dotyczy przypadku 18, gdzie wynik PET/CT miat istotny wpltyw i mégt podwyzszy¢ lub

obnizy¢ SZi TG

Stopien zaawansowania po | Liczba i odsetek dzieci | Grupa terapeutyczna po | Liczba i odsetek dzieci
uwzglednieniu PET/CT uwzglednieniu PET/CT
Wyzszy 6 (7,9%) Wyzsza 5 (6,6%)
Nizszy 11 (14,5%) Nizsza 9 (11,9%)
X 1 (1,3%) X 1 (1,3%)
Brak wptywu 58 (76,3%) Brak wptywu 61 (80,3%)
Razem 76 (100,0%) Razem 76 (100,0%)

VI1.11. Woczesna ocena odpowiedzi na leczenie (eRA) po 2 cyklach
chemioterapii OEPA

VI.11.1. Terminowo$¢ obrazowania w TK

Wsrod 88 ocenianych pacjentow kontrolne badania TK w celu wczesnej oceny
odpowiedzi na leczenie u 65 (74%) wykonano w terminie okreslonym przez program;
u 14 (16%) z opdznieniem, a u 6 (7%) dzieci zbyt wczesnie. U dwojki dzieci ze
wzgledu na rozdzielenie badan i obrazowanie w TK w dwdch réznych dniach, okazato
si¢, ze byly wykonane w jednym przypadku we wlasciwym terminie i przed terminem
oraz w drugim przypadku w terminie wyznaczonym przez program jak i po terminie,
czyli w dniach 10-14, przed 10 dniem, po 14 dniu od ostatniej dawki OEPA. W 1
przypadku nie bylo mozliwe okreslenie terminowos$ci wykonania kontrolnych badan

obrazowych z powodu braku daty podania ostatniej dawki prednizonu (wykres 31).

w termieniei
po terminie
1(1%)

Terminowosé¢ wykonania badania TK

po terminie

14 (16%)
w terminie;

65 (74%)

4 - nie do oceny
1(1%)
przed terminem
6 (7%)

ed terminem
i w termienie
1(1%)

Wykres 31. Terminowo$¢ wykonania TK do wczesnej oceny odpowiedzi na leczenie
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VI.11.2. Ocena poprawnosci wykonanych badan TK w eRA

Sposrod 88 ocenianych pacjentdw, poprawnie pod wzgledem technicznym
badania wykonano u 65 (73,9%) dzieci (tabela 173). Pod uwage brano te same
parametry, co przy weryfikacji badan wyjsciowych w ocenie wst¢pnego zajecia
regiondw 1 podregiondw (objecie badanego regionu w catosci, zobrazowanie po
dozylnym podaniu i odpowiedniej ilosci §rodka kontrastowego, obrazowanie w fazie
migzszowej, wypetnienie $rodkiem kontrastowym s$wiatta przewodu pokarmowego
w TK jamy brzusznej i miednicy, brak rozdzielenia badan TK, tak aby dato si¢ dokona¢
pomiaré6w objetosci pakietow weztowych przechodzacych z jednego do drugiego
regionu anatomicznego).
Analizie poddano 246 badan. Bylo ich mniej niz poczatkowo, gdyz mialy by¢
obrazowane tylko te obszary, ktore byly wyjsciowo zajete w przebiegu HL. U jednego
pacjenta mogto by¢ wykonanych badan 4, 3, 2 lub 1 obszaru.
Nieprawidlowosci stwierdzono w 10,6% tj. 26/246, (95% PU: 6,8%—14,4%).

Tabela 172. Liczba badan TK w eRA

Liczba badan TK w eRA Liczba dzieci Odsetek dzieci
1 8 9,1
2 35 39,8
3 12 13,6
4 33 37,5
Razem 88 100,0

Tabela 173. Poprawnos¢ wykonanych badan TK pod wzgledem technicznym

Technika badania Liczba dzieci Odsetek dzieci
Wihasciwa 62 70,5
Nie wlasciwa 26 29,5
Razem 88 100,0

Wsrod 88 ocenianych pacjentoéw analizowano poprawno$¢ wykonanych badan
pod wzgledem koniecznosci lub nie obrazowania danych cze$ci ciala. Wsrod
analizowanych pacjentow za duzo badan wykonano u 11 (12,5%). Brano pod uwage
zarOwno obrazowanie czg$ci ciata, nie objetych procesem chorobowym, jak 1 seri¢
badania natywnego przy obrazowaniu szyi, klp, miednicy, przy obecnej serii po

dozylnym podaniu $rodka kontrastowego, oraz seri¢ przed wypekieniem przewodu
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pokarmowego w przypadku TK j. brzusznej i/lub miednicy, przy obecnosci kolejnej
serii po zakontrastowaniu $wiatta przewodu pokarmowego. Natomiast za malo badan

wykonano u 2 (2,3%) dzieci — j. brzusznej i miednicy (tabela 174 i 175).

Tabela 174. Nadmiar wykonanych badan TK

Oceniane parametry Liczba dzieci Odsetek dzieci
Bez nadmiaru wykonanych badan 77 87,5
Nadmiar wykonanych badan 11 12,5
Razem 88 10,00

Tabela 175. Niedobor wykonanych badan TK

Oceniane parametry Liczba dzieci Odsetek dzieci
Bez niedoboru wykonanych badan 86 97,7
Niedobdr wykonanych badan 2 2,3
Razem 88 100,0

VI.12. Objetos¢ i stopien regresji zmian mierzalnych po 2 cyklach OEPA

VI.12.1. Analiza dotyczaca roéznic pomiedzy centralna a lokalna ocena
w zakresie obliczania obj¢tosci mierzalnych zmian w TK
Ocene objetosci zmian mierzalnych dokonang po wstepnym leczeniu
(z wylaczeniem 5 dzieci, u ktérych obliczono sumaryczng objetos¢ dla pakietow
wezléw nadobojczykowych 1 w Srodpiersiu) przedstawiono w tabelach 176 1 177.

Najwiekszg srednig objeto$¢ zmiany stwierdzono w obszarze klatki piersiowej.

Tabela 176. Objetosci zmian weztowych w ocenie centralnej w TK w eRA

Oceniane parametry Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar
objetosci (ml) zmiany u 1 2 2 4 5 6 7 8
okreslonej liczby dzieci N=54 N=59 N=18 N=17 N=66 N=19 N=4 N=4

N
Sredniz(a o)bje;tos’é 3,10 5,62 1,38 3,01 46,29 16,34 8ISl 2,40
Odchylenie standardowe 4,23 7,40 1,68 5,65 57,26 27,60 4,11 2,42
Minimum 0,0 0,0 0,0 0,0 0,20 0,0 0,0 0,8
Maksimum 23,3 32,0 6,50 21,60 318,90 | 103,10 8,0 6,0
Q1 0,48 0,80 0,38 0,25 10,28 0,80 0,01 0,93
Mediana 1,35 2,80 0,80 0,80 27,65 2,80 3,03 1,4
Q2 4,18 6,60 1,75 2,45 49,55 18,00 7,50 4,88
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Tabela 177. Objetosci zmian weztowych w ocenie lokalnej w TK w eRA

Oceniane parametry objetosci (ml) Obszar 1 Obszar 2 Obszar 4 Obszar 5 Obszar 6

zmiany u okreslonej liczby N=22 N=27 N=3 N=40 N=5
dzieci (N)

Srednia objetos¢ 4,59 5,34 12,0 48,38 8,34
odchylenie standardowe 8,37 7,35 15,72 92,78 17,98

minimum 0,0 0,0 1,0 0,0 0,0
maksimum 38,50 30,00 30,0 545,0 40,50

Q1 0,25 0,60 1,00 5,25 0,00

mediana 2,85 3.0 5.0 20.80 0.5
Q2 4,48 6,10 49,28 20,60

Porownanie objetosci zmian obliczonych lokalnie i centralnie bylo mozliwe
tylko w 3 spos$rod 8 ocenianych obszaréw z powodu braku obliczen lokalnych w 3, 7, 8
obszarze lub niskiej liczebnosci w 4 1 6 obszarze. Roznice objgtosci dla
porownywanych obszaréw (1, 2, 5) nie byly istotne statystycznie (tabela 178).

Tabelal78. Podsumowanie obliczonych objetosci dla wszystkich dzieci po 2 cyklach OEPA obliczonych
w ocenie centralnej i lokalnej

Oceniane parametry objetosci Réznica wyniku Roéznica wyniku Roéznica wyniku
(ml) u okreslonej liczby dzieci objetosci objetosci objetosci
(N) w obszarze 1 w obszarze 2 w obszarze 5
N=21 N=25 N=38
Brak danych 57 53 45
Srednia 0,15 0,56 -3,61
Odchylenie standardowe 4,55 9,36 45,27
Minimum -15,20 -26,80 -226,10
Maksimum 10,40 27,40 44,50
Q1 -0,20 -0,90 -2,93
Mediana 0,20 0,10 5,00
Q2 2,10 1,85 13,38
Istotnos$¢ statystyczna (p) 0, 157 0,906 0,064

VI1.12.2. Poréwnanie obliczonej Sredniej objetosci zmian mierzalnych w TK
po 2 cyklach OEPA w ocenie centralnej i lokalnej

Na podstawie przeprowadzonych analiz zaobserwowano, ze $rednia warto$¢
1 mediana objetosci wszystkich mierzalnych zmian obliczone centralnie byly wigksze

niz dokonane lokalnie 1 r6znice byly istotne statystycznie (p=0,024) (tabela 179).
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Tabela 179. Laczna $rednia objetos¢ mas weztowych po 2 cyklach OEPA w ocenie lokalnej i centralnej
mierzona u okreslonej liczby dzieci (N)

Objetosé
(ml) zmian Odchylenie
po Srednia | standardowe | Minimum | Maksimum Q1 Mediana | Q2
2 cyklach
OEPA

Ocena
centralna 51,46 58,12 0,30 334,30 13,10 32,00 69,90
N=75

Ocena
lokalna 42,67 83,87 0,00 547,20 3,75 19,60 42,90
N=49
Réznica w -
objetosci 2,07 41,61 -212,90 54,50 2,30 4,85 25,20
miedzy
oceng
centralng a
lokalna
N=48
P=0,024

VI.12.3. Centralna i lokalna ocena regresji w TK po wst¢epnym leczeniu
Oceng regresji obje¢to$ci zmian mierzalnych po wstgpnym leczeniu centralnie
I lokalnie dokonano u pacjentow po wylgczeniem 5 dzieci, u ktérych obliczono
wyjsciowo taczng objetos¢ dla pakietow weztow chtonnych nadobojczykowych
1 §rodpiersia. Jako odsetek regresji dla ocenianych obszaréw przyjeto $rednig odsetka

regresji wyliczonego u badanych pacjentow dla poszczegolnych obszardow.

Sredni odsetek regresji w ocenie centralnej wynosil (tabela 180):

e dlaobszaru 1: szyjno-nadobojczykowego prawego 78,84%

e dla obszaru 2: szyjno-nadobojczykowego lewego 78,94%

e dlaobszaru 3: pachowo-podobojczykowego prawego 62,83%
e dla obszaru 4: pachowo-podobojczykowego lewego 72,64%
e dlaobszaru 5: klatki piersiowej 76,60%

e dlaobszaru 6: jamy brzusznej i miednicy 85, 84%

e dlaobszaru 7: pachwinowego prawego 96,00%

e dla obszaru 8: pachwinowego lewego 42,00%

Najnizszy odsetek regresji objetosci zajetych wezlow uzyskano w regionie

pachwinowym lewym (42,0%).
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Tabela 180. Odsetek regresji zmian we¢zlowych w ocenie centralnej po 2 cyklach OEPA

Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar | Obszar

Oceniane parametry 1 2 3 4 5 6 7 8
u okreslonej liczby N=61 N=64 N=23 N=22 N=67 N=21 N=3 N=2
dzieci (N)

Odchylenie 24,03 22,45 35,16 35,52 10,08 21,12 5,29 52,33
standardowe
Maksimum 100,0 100,0 100,0 100,0 94,5 100,0 100,0 79,00

Uzyskane dane w zakresie regresji zmian mierzalnych po 2 cyklach OEPA

obliczonej lokalnie, dotyczyly mniejszej liczby dzieci niz centralnie i tylko 5 z 8

analizowanych obszarow.

Sredni odsetek regresji w ocenie lokalnej wynosil (tabela 181):
e dlaobszaru 1: szyjno-nadobojczykowego prawego 82,59%
e dla obszaru 2: szyjno-nadobojczykowego lewego 84,52%
o dla obszaru 4: pachowo-podobojczykowego lewego 68,83%
o dlaobszaru 5: klatki piersiowej 78,61%

o dlaobszaru 6: jamy brzusznej i miednicy 95,33%.
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Tabela 181. Odsetek regresji zmian weztowych w ocenie lokalnej po 2 cyklach OEPA

Oceniane parametry | Obszar 1 Obszar 2 Obszar 4 Obszar 5 Obszar 6
u okreslonej liczby | N=20 N=21 N=3 N=32 N=3
dzieci(N)
Sredni odsetek 82,59 84,52 68,83 78,61 95,33
regresji (%)
Odchylenie 27,28 15,35 24,48 16,49 6,43
standardowe
Minimum 0,0 50,0 50,0 25,00 88,00
Maksimum 100,0 100,0 96,50 100,0 100,0
Q1 85,13 75,75 50,00 70,75 88,00
Mediana 92,0 87,0 60,0 84,30 98,00
Q2 98,80 99,00 89,28

VI.12.3.1. Poréwnanie odsetka regresji zmian mierzalnych po 2 cyklach
OEPA w ocenie centralnej i lokalnej w TK

Analizy porownawcze przeprowadzono tylko dla tych obszaréw, w ktérych

liczebnos¢ byta wigksza niz 5. W odniesieniu do odsetka uzyskanej regresji objetosci

zmian weztowych obliczonego po przeprowadzeniu 2 cykli OEPA, badania

porownawcze pomigdzy oceng centralng 1 lokalng dotyczyty tylko 1, 2 1 5 obszaru.

Odsetki uzyskanych regresji byly wyzsze w ocenie lokalnej (tabela 181), niz

w centralnej (tabela 180), ale rdznice nie byly istotne statystycznie (tabela 182).

Tabela 182. Porownanie stopnia regresji zmian mierzalnych po 2 cyklach OEPA w ocenie centralnej

i lokalnej
Réznica odsetka regres;ji Obszar 1 Obszar 2 Obszar 5
pomigdzy oceng centralng a N=19 N=19 N=32

lokalng, mierzona u okreslone;j
liczby dzieci (N)

Brak danych 59 59 51

Srednia roznica odsetka regresji -2,61 -0,20 -2,72
Odchylenie standardowe 19,34 14,82 15,05
Minimum -35,50 -40,00 -29,00
Maksimum 60,50 28,17 40,50
Q1 -8,50 -7,00 -14,97

Mediana -1,20 -1,00 =13

Q2 2,0 9,00 3,88

Istotno$¢ statystyczna (p) 0,157 0,906 0,228
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V1.12.3.2. Podsumowanie odsetka regresji dla wszystkich dzieci po 2
cyklach OEPA
W ponizszej analizie przyj¢to dla kazdego dziecka pojedynczg wartos¢ odsetka
regresji jednej sumarycznej objetosci zmian mierzalnych w przebiegu HL. Dlatego
zostaly w niej uwzglednione wszystkie 88 dzieci, gdzie rozgraniczenie na objetosci
w zakresie danego obszaru nie bylo istotne.
Catkowity odsetek regresji zmian mierzalnych analizowano na podstawie
e J$redniej wartosci regresji zmian obecnych w 1-6 obszarach
e minimalnej wartosci regresji zmian obecnych w 1-6 obszarach

e maksymalnej wartos$¢ regresji zmian obecnych w 1-6 obszarach

Wyniki dla calkowitego odsetka regresji w ocenach centralnej i lokalnej
przedstawiono w tabeli 183. Sredni odsetek regresji w weryfikacji centralne;
w ocenianych obszarach wynosit 80% (zakres 30-97%), jesli wzieto pod uwage Srednig
poziomu regresji, 59,5% jesli wzigto pod uwage minimalng odpowiedz (zakres 0-97%).
Gdy uwzgledniono najlepsza odpowiedz, to $redni odsetek regresji wynosit 93,8%
(zakres 62-100%). W ocenie lokalnej oceniane Srednie wartoSci regresji byly wyzsze,
jesli wzieto pod uwage $redni odsetek regresji (82,8%) i najmniejszy poziom regresji
odpowiedzi w 5 analizowanych obszarach (77,5%). W przypadku najlepszej
odpowiedzi w ocenie lokalnej w badanych obszarach, uzyskany wynik byt nizszy niz
w ocenie centralnej 1 wynosit 88%. Analiza oceny rdznic w zakresie regresji zmian
w ocenie centralnej i lokalnej byta mozliwa u 42 dzieci. Istotne roéznice statystyczne
dotyczyly odpowiedzi minimalnej (p<0,001) 1 S$redniej (p=0,038). Natomiast
w przypadku maksymalnej nie byty istotne statystycznie (p=0,112) (tabela 183).
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Tabela 183. Porownanie odsetka regresji zmian mierzalnych po 2-cyklach OEPA w ocenie centralnej
i lokalnej

Odchylenie Wartosé Wartos¢ Q1 Mediana Q3
Oceniany parametr Srednia | standardowe | minimalna | maksymalna (%)
u liczby dzieci N (%) (%) (%)

Regresja oceniona 79,60 14,28 29,63 97,40 751 82,5 88,9
centralnie
($rednia warto$¢)
N=76
Regresja oceniona 82,76 15,87 35,0 100,0 75,0 86,7 96,0
lokalnie
($rednia wartosc)
N=43
Regresja oceniona 59,51 32,06 0,0 97,40 44,0 73,0 83,9
centralnie
(minimalna warto$¢)
N=76
Regresja oceniona 77,54 22,42 0,0 100,0 70,0 85,0 95,0
lokalnie
(minimalna warto$¢)
N=43
Regresja oceniona 93,77 7,21 62,0 100,0 91,0 95,0 100,0
centralnie
(maksymalna wartosc)
N=76
Regresja oceniona 88,06 12,88 50,00 100,0 80,0 92,0 98,2
lokalnie
(maksymalna wartosc¢)
N=43
Roznica w odsetku -4,55 15,08 -49,27 29,97 -12,8 -4.4 3,3
regresji mi¢dzy oceng
centralng a lokalng
($rednia wartosc)
N=42
P=0,038
Roéznica w odsetku -21,13 34,35 -85,40 52,50 -51,5 -8,80 11
regresji mi¢dzy oceng
centralng a lokalna
(minimalna warto$¢)
N=42
P=0,001
Roznica w odsetku 4,80 12,54 -11,0 49,00 -3,0 1,2 9,7
regresji mi¢dzy oceng
centralng a lokalna
(maksymalna wartosc¢)
N=42
P=0,112

V1.13. Badanie PET/CT we wczesnej odpowiedzi na leczenie (eRA)

V1.13.1. Wyniki badania PET/CT w eRA w ocenie centralnej

We weczesnej ocenie odpowiedzi dokonanej po 2 cyklach OEPA, w weryfikacji
centralnej negatywny wynik badania PET/CT w kazdym regionie anatomicznym
uzyskano u 60 (67%), a pozytywny w co najmniej jednym regionie anatomicznym u 22

(25%) pacjentow (wykres 32).
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Wynik PET/CT w eRA

5 (6%) 1(2%)

22 (25%)

W pozytywny
W negatywny
m watpliwy

B brak danych

60 (67%)

Wykres 32. Wyniki badania PET/CT w eRA w ocenie centralnej

VI1.13.2. Wyniki badania PET/CT w eRA a grupa terapeutyczna ustalona
w ocenie centralnej
Na podstawie przeprowadzonej analizy czestos¢ pozytywnego wyniku badania
PET/CT wykonanego w eRA wzrastala wraz z wyzsza grupa terapeutyczng (tabela 184
i 185). W grupach TG1, TG2 i TG3, pozytywne badaniec PET/CT wystepowato
odpowiednio w: 6,9%, 18,8%, 1 47,2% (tabela 185) i roznice byly istotne statystycznie,
(p<0,001).

Tabela 184. Wyniki badania PET/CT (pozytywny, negatywny i watpliwy) w eRA w grupach
terapeutycznych ustalonych centralnie

Grupy terapeutyczna
Wynik badania TG 1 TG 2 TG 3 Razem
PET/CT weRA Liczba i odsetek Liczba i odsetek | Liczba i odsetek
dzieci dzieci dzieci
Watpliwy N=1 N=1 N=3 N=5
3,3% 5,9% 7.7% 5,8%
Pozytywny N=2 N=3 N=17 N=22
6,7% 17,6% 43,6% 25,6%
Negatywny N=27 N=13 N=19 N=59
90,0% 76,5% 48,7% 68,6%
Razem N=30 N=17 N=39 N=86
100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
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Tabela 185. Pozytywne i negatywne wyniki badania PET/CT w eRA w grupach terapeutycznych
ustalonych centralnie

Grupa terapeutyczna

TG1 TG2 TG3
Wynik badania Liczba i odsetek Liczba i odsetek | Liczba i odsetek Razem

PET/CT w eRA dzieci dzieci dzieci
Pozytywny N=2 N=3 N=17 N=22
6,9% 18,8% 47.2% 27,2%
negatywny N=27 N=13 N=19 N=59
93,1% 81,3% 52,8% 72,8%
Razem N=29 N=16 N=36 N=81
100% 100% 100% 100%

p=0,001

VI1.13.3. Wyniki badania PET/CT w eRA a stopien zaawansowania ustalony
w ocenie centralnej
Wyniki badania PET/CT w eRA zalezaly od stopnia zaawansowania. Im wyzszy
byt stopien zaawansowania, tym odsetek negatywnego PET/CT byt nizszy (tabela 186 i
187). Réznice byly istotne statystycznie (p=0,014). W IA stopniu zaawansowania
u wszystkich 5 dzieci w eRA wynik badania PET/CT byt negatywny.

Tabela 186. Zalezno$¢ pomiedzy wynikiem PET/CT a stopniem zaawansowania

Szczegblowy Wynik PET/CT w eRA
zaaV\S/;?wlzgevI\iania Watpliwy Pozytywny Negatywny Razem
Liczba (odsetek) Liczba (odsetek) Liczba (odsetek) Liczba (odsetek)
dzieci dzieci dzieci dzieci
1A 0 (0,0%) 0 (0,0%) 5 (5,8%) 5 (5,8%)
A 1(1,2%) 2 (2,3%) 22 (25,6%) 25 (29,1%)
1B 1 (1,2%) 1 (1,2%) 5 (5,8%) 7 (8,1%)
IHEA 0 (0,0%) 1 (1,2%) 1 (1,2%) 2 (2,3%)
IIEB 1 (1,2%) 3 (3,5%) 2 (2,3%) 6 (7,0%)
A 0 (0,0%) 1(1,2%) 7 (8,1%) 8 (9,3%)
1B 0 (0,0%) 1 (1,2%) 3 (3,5%) 4 (4,7%)
IHIEA 0 (0,0%) 1 (1,2%) 1(1,2%) 2 (2,3%)
I1IEB 0 (0,0%) 1 (1,2%) 1 (1,2%) 2 (2,3%)
IVA 1(1,2%) 1 (1,2%) 5 (5,8%) 7 (8,1%)
VB 1 (1,2%) 4 (4,7%) 0 (0,0%) 5 (5,8%)
IVEA 0 (0,0%) 1(1,2%) 2 (2,3%) 3 (3,5%)
IVEB 0 (0,0%) 5 (5,8%) 5 (5,8%) 10 (11,6%)
Razem 5 (5,8%) 22 (25,6%) 59 (68,6%) 86 (100,0%)
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Tabela 187. Wyniki badania PET/CT we wczesnej ocenie (eRA) stopien zaawansowania bez
uwzglednienia obecnosci objawow ogdlnych i zmiany E

Wynik PET/CT

Ogdlny stopien zaawansowania

w eRA | 1 i v p=0,014
Liczbai Liczbai Liczbai Liczbai Razem
odsetek odsetek odsetek odsetek

dzieci dzieci dzieci dzieci
Watpliwy 0 (0,0%) 3 (7,5%) 0 (0,0%) 2 (8,0%) 5 (5,8%)
Pozytywny 0 (0,0%) 7 (17,5%) 4 (25,0%) 11 (44,0%) 22 (25,6%)
Negatywny 5 (100,0%) 30 (75,0%) 12 (75,0%) 12 (48,0%) 59 (68,6%)
Razem 5 (100,0%) 40 (100,0%) 16 (100,0%) 25 (100,0%) 86 (100,0%)

VI.14. Odpowiedz po 2 cyklach OEPA w zakresie regionow mierzalnych

I niemierzalnych w badaniu TK w ocenie centralnej i lokalnej

VI.14.1. Odpowiedz w zakresie regionow mierzalnych w badaniu TK

w ocenie centralnej

Po 2 cyklach OEPA obliczano obj¢tos¢ i odsetek regresji zmian weztowych. Ze

wzgledu na brak wystarczajacych danych dotyczacych najgorszych lokalnych

odpowiedzi po dwoch cyklach OEPA w ocenie lokalnej, analizy przeprowadzono tylko

dla danych uzyskanych z oceny centralne;j.

nie do oceny

PR (29) 33%

(5) 6%

CR (2) 2%

CRu (52) 59%

odpowiedzZregionow mierzalnych

Wykres 33. Rozklad wynikoéw odpowiedzi w eRA w TK w zakresie regionéw mierzalnych w ocenie
centralnej
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Wséréd 88 badanych pacjentdw, najczesciej, bo u 52 (59%) jako najgorsza
lokalng odpowiedz stwierdzono CRu (regresja zmiany >75%<95% lub objetos¢
resztkowego guza/wezta <2 ml).

U 29 (33%) dzieci wykazano PR (regresja zmiany >50%<75% lub objeto$¢ guza
resztkowego <5 ml). Najrzadziej, bo u dwojki dzieci stwierdzono odpowiedz lokal CR
(regresja zmiany >95% i resztkowa objetos¢ guza <2 ml) (wykres 32).

W 5 przypadkach w ocenie centralnej nie dato si¢ ustali¢ dla zmian mierzalnych
najgorszej lokalnej odpowiedzi w eRA. Bylo to spowodowane brakiem mozliwosci
obliczenia objetosci przed rozpoczeciem leczenia lub po przeprowadzeniu 2 cykli

OEPA.

VI1.14.2. Odpowiedz w zakresie regionéw niemierzalnych w TK w ocenie
centralnej i lokalnej

Wsrod 50 pacjentow, u ktorych w ocenie centralnej stwierdzono zajgcie

regiondw niemierzalnych przed rozpoczeciem leczenia, po przeprowadzeniu 2 cykli

OEPA u 26 (30,2%) dzieci zmiany nadal byly wykrywalne. Catkowita regresj¢ zmian

stwierdzono u 23 chorych (tabela 188). W 2 przypadkach ocena regresji zmian

niemierzalnych byta niemozliwa z powodu braku kontrolnego badania obrazowego lub

obecnosci tylko fazy miazszowej przy wyjsciowo zajetej §ledzionie.

Tabela 188. Odpowiedz regiondw niemierzalnych w TK w eRA w ocenie centralne;j

Ocena regionéw niemierzalnych Liczba dzieci Odsetek dzieci
Wyjsciowo nie zajgte 36 41,9
Wyjsciowo W eRA Nie wykrywalne 23 26,7
zajete Wykrywalne 26 30,2
(N=50) Watpliwe 1 1,2

Razem 86 100,0

Brak mozliwosci oceny 2

Razem 88

W ocenie lokalnej wstepnie (przed rozpoczgciem leczenia) w badaniach TK
stwierdzono mniej przypadkow z zajeciem regiond6w niemierzalnych (N=39)
w pordéwnaniu do centralnej weryfikacji (N=50) (tabela 188 1 189). Wsrod 39
pacjentow, u ktorych w ocenie lokalnej stwierdzono zajecie regionoOw obszardow

niemierzalnych przed rozpoczgciem leczenia, po przeprowadzeniu 2 cykli OEPA u 14
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dzieci zmiany nadal byly wykrywalne. Calkowita regresj¢ zmian stwierdzono u 23
chorych (tabela 188).

Tabela 189. Odpowiedz na leczenie w regionach niemierzalnych w TK w eRA w ocenie lokalnej

Ocena regiondéw niemierzalnych Liczba dzieci Odsetek dzieci
Wyjsciowo nie zajete 42 51,9
Wyijsciowo zajete W eRA Nie wykrywalne 25 30,9
(N=39)

Wykrywalne 14 17,3

Razem 81 100,0
Brak danych 7
Razem 88

VI1.14.3. Poréwnanie wynikow zajecia regionow niemierzalnych w eRA

Porownanie wynikow zajecia regiondw niemierzalnych we wczesnej ocenie
odpowiedzi na leczenie przedstawiono na wykresie 34. Stwierdzono, ze w zakresie
zmian niewykrywalnych wyniki w ocenie centralnej i lokalnej byty zgodne w 70%,
a w zakresie wykrywalnych w 57%. W kazdym przypadku, w ktérym wstepnie
centralnie nie stwierdzono zmian w narzadach, nie wykazano ich zajgcia w ocenie

lokalnej po 2 cyklach OEPA (zgodno$¢ 100%).

100% -
90% -
80% -
70% -
60% - ocena lokalna
50% | obszaréw
40% - niemierzalnych
30% - B wapliwa
20% - = wykrywalna
10% - M niewykrywalna
0% - o nie zai
nie zajety niewykrywalna wykrywalna wapliwa (tylko nie zajety wyjsciowo
wyjsciowo 1 przypadek)
ocena centralna obszaréw niemierzalnych

Wykres 34. Poréwnanie wynikow zajecia regionéw niemierzalnych w eRA w ocenie lokalnej i centralnej
*— oznacza odsetek wynikow zgodnych
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Zgodno$¢ w ocenie centralnej i lokalnej dotyczaca wczesnej odpowiedzi na
leczenie w obszarach niemierzalnych w TK przedstawiono na wykresie 35. Zgodnos¢
w obszarach niemierzalnych w eRA z wliczeniem regionow wyj$ciowo nie zajetych,
wyrazona wspotczynnikiem kappa wynosita 0,667 (na poziomie akceptowalnym).

I istotna statystycznie (p<0,001). Jesli wzieto pod uwage tylko regiony zajete
wyjsciowo to w ocenie lokalnej i centralnej poréwnanie bylo mozliwe u 38 dzieci

1 zgodnos$¢ wyniosta 73,7% (28/38 ), kappa=0,495; p=0,001.

zgodnosc oceny zajecia regionow niemierzalnych

niezgodne
18%

________.‘_wqtpliwe

1%
zgodne
72%
niemoiliwe
do oceny
9%

Wykres 35. Zgodno$¢ oceny zajecia regionéw niemierzalnych w TK w ocenie centralnej i lokalnej

VI.14.4. OdpowiedZ na leczenie po 2 cyklach OEPA na podstawie

TK i PET/CT w ocenie centralnej
Na podstawie uzyskanych wynikow wczesnej oceny odpowiedzi na leczenie w
poszczegolnych regionach, z wykorzystaniem tabeli 6 i1 7 (rozdziat IV, str. 47), ustalono
ostatecznie odpowiedzi na leczenie. Wsrod badanych 88 pacjentow najwicksza grupe
N=53 (60,2%) stanowili chorzy z odpowiedzia AR2, a najmniejszg N=1 (1,1%) z AR1
(tabela 190). Dzieci zakwalifikowane do obu tych grup (facznie 61,3%), ze wzgledu na

adekwatng odpowiedz, miaty mie¢ zastosowang wylacznie chemioterapie.
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Tabela 190. OdpowiedZ oceniana po dwoch cyklach OEPA (eRA) na podstawie TK i PET/CT centralnie

Odpowiedz na leczenie Liczba dzieci Odsetek dzieci
AR1 1 1,1
AR2 53 60,2
IRu 12 13,6
IR 22 25,0
Razem 88 100,0

VI.15. Wynik PET/CT w eRA a wielkos¢ i odsetek regresji resztkowej masy
wezlowej w Srodpiersiu w eRA w ocenie centralnej

Sposrod 88 badanych pacjentdéw wyltoniono grupe 64 dzieci z wyjSciowym
zajeciem S$rodpiersia w badaniach TK i PET/CT, u ktorych we wczesnej ocenie po 2
cyklach OEPA byto wykonane badanie PET/CT i obliczona objetos¢ resztkowej masy
weztowej wraz z odsetkiem regresji. Do obliczen wybrano ten region, ze wzgledu na
najwigksza wyjsciowo $rednig objetos¢ zmian mierzalnych.
Stwierdzono, ze przy dodatnim wyniku badania PET/CT w $rodpiersiu we wczesnej
ocenie, mediana objetosci resztkowej masy weztowej w tej lokalizacji wynosita 54,9 ml
(Q1-Q3=23,5 mI-85,0 ml). Natomiast przy ujemnym wyniku PET/CT w $rodpiersiu,
mediana objetosci wynosita 28,2 ml (Q1-Q3=14,7 ml-50,0 ml), ale roznice nie byty
istotne statystycznie p=0,17 (wykres 36).

3007

2507 *

2007 *

objetosé zmian wezlowych w Srodpiersiu w eRA

150
o
Q
8
o]
1007 -1
507
0 T T !
watplivwy dodatni ujemny

PETICT w eRA w srodpiersiu

Wykres 36. Zalezno$¢ wyniku badania PET/CT i objetosci resztkowej masy weztowej w §rodpiersiu
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Przy dodatnim wyniku badania PET/CT w $rodpiersiu, mediana odsetka regresji

masy wezlowej w jego obrgbie wynosita 71,8% (Q1-Q3=63%—77%).

Natomiast przy ujemnym wyniku PET/CT w $rodpiersiu, mediana wynosita 76,4%
(Q1-Q3=70%-80,4%), ale roznice nie byly istotne statystycznie p=0,48 (wykres 37).
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Wykres 37. Zalezno$¢ wyniku badania PET/CT i odsetka regresji objgtosci masy weztowej w Srodpiersiu

V1.16. Kwalifikacja do RTh
Sposrod 88 ocenianych pacjentow, 43 (49%) zostato zakwalifikowanych do RTh

na obszary wstepnie zajete, a 45 (51%) dzieci nie wymagato RTh na podstawie oceny

dokonanej po 2 cyklach OEPA centralnie (wykres 38).

Centralnie kwalifikacja do radioterapii

TAK (43)
49%

Wykres 38. Wyniki kwalifikacji do RTh przeprowadzonej centralnie
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Do RTh w ocenie centralnej zakwalifikowano 9 wigcej dzieci niz to wynikato

z o0go6lnej odpowiedzi (tabela 190). Bylo to spowodowane brakiem wykonania

niektorych badan zgodnie z wytycznymi obowigzujacego europejskiego programu

EuroNet-PHL-C1, co uniemozliwialo ocen¢ wczesnej odpowiedzi na leczenie.

Dotyczylo to nastepujacych sytuacji:

Braku obrazowania po pobraniu wycinka.

Pobrania catego pakietu Wch do badania histopatologicznego.

Braku wyjsciowego badania PET/CT do oceny stopnia zaawansowania.

Braku centralnej weryfikacji PET/CT (brak kompatybilnosci migdzy formatem
pliku zapisanym w miejscu badania, a dostgpnym oprogramowaniem na stacji
weryfikujacej).

Braku przeprowadzenia obrazowania ktorego$ regionu w celu ustalenia stopnia.
zaawansowania i/lub eRA, badz braku mozliwosci obliczenia stopnia regres;ji.

Zbyt wczesnie wykonane badanie PET/CT do wczesnej oceny odpowiedzi na
leczenie (eRA).

Wykonanie badan TK 1 PET/CT w trakcie ChTh.

W  powyzszych przypadkach decyzje o przeprowadzeniu leczenia wylacznie

chemioterapig lub skojarzonego z RTh byty podejmowane indywidualnie.

Z danych przekazanych z osrodkow onkologicznych, w ktérych byly leczone dzieci

z HL wynika, ze RTh przeprowadzono u 37 (42,5%) dzieci (wykres 39), to jest

W nizszym odsetku niz to wynikato z centralnej kwalifikacji.

Lokalnie przeprowadzona radioterapia

TAK (37)
43%

Wykres 39. Wyniki kwalifikacji do RTh przeprowadzonej lokalnie
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VI.17. Zaleznosci dotyczace stopnia zawansowania i grupy terapeutycznej

od innych czynnikéw rokowniczych na podstawie oceny centralnej

VI.17.1. Zalezno$¢ miedzy stopniem zaawansowania choroby a innymi

czynnikami

VI.17.1.1. Stopien zaawansowania choroby a wiek dziecka w chwili
rozpoznania HL

Stwierdzono, ze najwyzsza $rednia wieku w chwili zachorowania na HL byta w

IV stopniu zaawansowania (14,7 lat), a najnizsza w I stopniu zaawansowania (12 lat),

ale réznice nie byly istotne statystycznie (p=0,167). Najmlodsze dziecko w chwili

rozpoznania miato 3,9 lat (III stopien zaawansowania), a najstarsze 17,9 lat (I stopien)

1 17,7 lat (IV stopien zaawansowania) (tabela 191).

Tabela 191. Stopien zaawansowania a wiek zachorowania

Oceniane parametry wieku Stopien zaawansowania i liczba dzieci (N)
| | Il v
N=5 N=41 N=17 N=25
Wiek Srednia 12,0 14,3 12,7 14,7
zachorowania |~eq hvienie standardowe 3,93 3,76 4,47 2,57
Minimum 6,1 5,0 39 8,9
Maksimum 16,8 17,9 17,3 17,7
Mediana 13,0 16,0 14,6 14,8
2o p=0,167
= 167 T
.E 5 1 — —
= 16
o
'E 14
5 12+
2 10+
5] ——
N 8-
ﬁ 6_ o
g —_—
4 .
2= I I I I
| Il ] v

Stopien zaawansowania

Wykres 40. Stopien zaawansowania choroby a wiek dziecka
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Srednia wieku dzieci w chwili zachorowania byla nizsza w 1 i III stopniu
zaawansowania w porownaniu do II i IV stopnia zaawansowania, ale rdznice nie byly
istotne statystycznie (wykres 40). Wiek zachorowania i stopien zaawansowania

(kategorie 1-1V) wsp. Spearmana=0,047; p=0,667.

VI1.17.1.2. Stopien zaawansowania a ple¢ dziecka

Wsérdéd dziewczat jak 1 chlopcéw najczegsciej stwierdzono II  stopien
zaawansowania choroby. IV stopien zaawansowania byl w podobnej ilosci ustalany

u dzieci obu ptci. Réznice nie byly istotne statystycznie (tabela 192).

Tabela 192. Stopien zaawansowania a pte¢ dziecka

Ple¢ pacjenta Stopien zaawansowania Razem P
| I 11| v
Dziewczynki 2 25 8 13 48 p=0,668
(liczba i (40,0%) (61,0%) (47,1%) (52,0%) (54,5%)
odsetek dzieci)
Chtopcy 3 16 9 12 40
(liczbai (60,0%) (39,0%) (52,9%) (48,0%) (45,5%)
odsetek dzieci)

VI1.17.1.3. Stopien zaawansowania choroby a typ histopatologiczny
Stwierdzono podobny odsetek wystgpowania typu NS i MC we wszystkich

stopniach zaawansowania choroby (tabela 193).

Tabela 193. Stopien zaawansowania choroby a typ histopatologiczny klasycznej postaci chtoniaka Hodgkina

Typ Stopien zaawansowania p
histopatologiczny T m v,
Liczba i odsetek Liczba i odsetek Liczba i odsetek
dzieci dzieci dzieci

NS 32 (69,6%) 14 (82,4%) 18 (72,0%) 0,597
pozostate 14 (30,4%) 3 (17,6%) 7 (28,0%)

NS 32 (76,2%) 14 (87,5%) 18 (75,0%) 0,592

MC 10 (23,8%) 2 (12,5%) 6 (25,0%)

VI.17.1.4. Stopien zaawansowania a region Polski, z ktorego pochodzil
pacjent
W regionie Polski Potudniowej 11, III 1 IV stopien zaawansowania HL stwierdzono

odpowiednio u: 14, 7 1 9. W regionie Wschodnim bylo ogoétem tylko 5 dzieci, w tym 4
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mialo centralnie ustalony II, a jedno III stopien zaawansowania. Stopien zaawansowania [
byt stwierdzony tylko u 5 dzieci, w tym 2 dzieci pochodzito z regionu Péinocnego (tabela
194).

Tabela 194. Stopien zaawansowania choroby a region pochodzenia dziecka

Region Polski Stopien zaawansowania Razem
| I Il v

Centralny N=1 N=5 N=2 N=5 N=13
20,0% 12,2% 11,8% 20,0% 14,8%

Potudniowy N=1 N=13 N=5 N=9 N=28
20,0% 31,7% 29,4% 36,0% 31,8%

Wschodni N=0 N=4 N=1 N=0 N=5

0,0% 9,8% 5,9% 0,0% 5,7%

PoInocno-zachodni N=1 N=2 N=4 N=5 N=12
20,0% 4,9% 23,5% 20,0% 13,6%

Potudniowo-zachodni N=0 N=7 N=1 N=2 N=10
0,0% 17,1% 5,9% 8,0% 11,4%

Ponocny N=2 N=10 N=4 N=4 N=20
40,0% 24,4% 23,5% 16,0% 22,7%

Razem N=5 N=41 N=17 N=25 N=88
100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

VI.17.1.5. Stopien zaawansowania a liczba zaj¢tych anatomicznych
regionow limfatycznych
Liczba zajg¢tych regionéw limfatycznych wzrastata wraz z wyzszym stopniem
zaawansowania. W IL, III 1 IV stopniu zaawansowania $rednig liczbe zajetych regiondw
stwierdzono odpowiednio: 3,5; 5,7; 6,7. Roznice byly istotne statystycznie (p<0,001)
(tabela 195, 196, wykres 41).
W 1 stopniu zaawansowania zmiany obejmowaly region szyi wraz z dolem

nadobojczykowym po prawej lub po lewej stronie.

Tabela 195. Stopien zaawansowania a liczba zajetych regionow limfatycznych

Zaavs;ﬁls)é?l?ania Liczba zajetych regionéw limfatycznych
Srednia Odchylenie Minimum Maksimum Mediana
standardowe
1 (N=5) 1,00 0,00 1,00 1,00 1,00
11 (N=41) 3,5 1,50 2,00 9,00 3,00
111 (N=14) 5,7 2,37 2,00 10,00 6,00
IV (N=24) 6,7 2,69 3,00 12,00 7,00
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12— p<0,001

liczba zajetych regionow limfatycznych
(=]
]
[+

I | I
| Il 1] v

Stopien zaawansowania

Wykres 41. Stopien zaawansowania a liczba zajetych regiondéw limfatycznych
Liczby: 1, 2, 3 14 oznaczajg odpowiednio: I, II, IIl i IV stopien zaawansowania

Tabela 196. Szczegdlowy stopien zaawansowania a liczba zajetych regiondéw limfatycznych

Stopien Liczba zajetych regionéw limfatycznych
zaawansowania Srednia Odchylenie Minimum | Maksimum Mediana
z uwzglednieniem standardowe
ABIE
1A (N=5) 1,0 0,00 1 1 1
A (N=25) 3,2 1,28 2 7 3
11B (N=7) 31 0,69 2 4 3
IEA (N=3) 4,3 1,15 3 5 5
IIEB (N=6) 4,7 2,50 2 9 4
1A (N=6) 45 2,17 2 7 4
111B (N=4) 7,5 2,08 5 10 8
IIEA (N=2) 7,5 0,71 7 8 8
IIEB (N=2) 4,0 1,41 3 5 4
IVA (N=7) 51 2,34 3 9 5
1VB (N=5) 8,0 3,32 3 12 9
IVEA (N=3) 53 1,53 4 7 5
IVEB (N=9) 7,7 2,40 3 12 8

173




Wspotczynnik korelacji  Spearmana pomigdzy szczegétowym  stopniem
zaawansowania a liczbg zajetych regiondw limfatycznych wynosit 0,697. Réznice byty

istotne statystycznie (p<0,001).

VI1.17.2. Zalezno$¢ pomiedzy grupg terapeutyczng a innymi czynnikami

V1.17.2.1. Grupa terapeutyczna a wiek pacjenta

Stwierdzono, ze $rednia i mediana wieku dziecka w chwili rozpoznania HL
byty najwyzsze w TG3, ale rdznice nie byty istotne statystycznie (p=0,581) (tabela
197).
Wspotczynnik Spearmana zalezno$ci pomiedzy wiekiem pacjenta a grupa terapeutyczng

byt réwny 0,074; p=0,505.

Tabela 197. Grupa terapeutyczna a wiek pacjenta

Wiek zachorowania TG1 TG2 TG3 Istotnosé
N=30 N=19 N=39 statystyczna
(p)
Srednia 13,3 14,1 14,5
; 0,581

Mediana 4,13 4,03 3,08
Odchylenie standardowe 5,0 5,0 3,9
Minimum 17,9 17,8 17,9
Maksimum 14,3 15,9 15,2

VI1.17.2.2. Grupa terapeutyczna a ple¢
Dziewczeta w porownaniu do chtopcow czesciej byly kwalifikowane do TGI

1 TG3, ale roznice nie byly istotne statystycznie (p=0,549) (tabela 198).
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Tabela 198. Grupa terapeutyczna a pteé

Grupa terapeutyczna w ocenie centralnej

Plec TG 1 TG?2 TG3
Dziewczynki N=17 N=8 N=23
(liczba i odsetek)
56,7% 42,1% 59,0%
Chiopcy N=13 N=11 N=16
(liczba i odsetek)
43,3% 57,9% 41,0%
Razem N=30 N=19 N=39
100,0% 100,0% 100,0%

Razem

N=48
54,5%
N=40
45,5%
N=88

100,0%

V1.17.2.3. Grupa terapeutyczna a typ histopatologiczny

Najwiecej dzieci miato stwierdzany typ histopatologiczny NS, mniej MC, a

Istotnos¢

statystyczna

(p)

0,461

najmniej LD i LR, dlatego najpierw poréwnywano zalezno$¢ pomiedzy NS a TG, oraz
facznie MC, LD i LR, a nastgpnie tylko NS a TG 1 MC a TG. W tabeli 2001 pominigto

dzieci z typem LD i1 LR, gdyz byto ich tylko 6.

Stwierdzono brak =zalezno$ci pomiedzy typem histopatologicznym a grupa

terapeutyczng: p=0,131 1 p=0,1

Tabela 199. Grupa terapeutyczna a typ histopatologiczny cHL

- Grupa terapeutyczna w ocenie centralnej
yp

histopatologiczny TG1 TG2 TG3

NS N=18 N=16 N=30
(liczba i odsetek)

60,0% 84,2% 76,9%

MC lub LD lub LR N=12 N=3 N=9
(liczba i odsetek) 40,0% 15.8% 23.1%
Razem N=30 N=19 N=39
100,0% 100,0% 100,0%
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N=64
72,7%
N=24
27,3%
N=88
100,0%

Istotnos¢
statystyczn
a

(p)
p=0,131



Tabela 200. Grupa terapeutyczna a typ histopatologiczny NS i MC w cHL

. . Grupa terapeutyczna w ocenie Razem Istotnosé
Typ histopatologiczny )
centralnej statystyczna
TG1 TG2 TG3 (P)
NS N=18 N=16 N=30 N=64
(liczba i odsetek) p=0,100
66,7% 94,1% 78,9% 78,0%
MC N=9 N=1 N=8 N=18
(liczba  odsetek) 33,3% 5,9% 21,1% 22,0%
Razem N=27 N=17 N=38 N=82
100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

VI1.17.2.4. Grupa terapeutyczna a region Polski, z ktérego pochodzil pacjent
Dzieci z regionu Polski poludniowo-wschodniej i centralnej dwukrotnie czesciej
mialy stwierdzong grupe TGI1, niz TG2, natomiast pacjenci z cze$ci zachodniej
1 pétnocnej dwukrotnie czgsciej nalezeli do grupy TG2 niz TG1. Roznice byty istotne
statystycznie.
W grupie TG3 taki sam odsetek pacjentdw pochodzit z obu poréwnywanych regiondw

Polski (tabela 201).

Tabela 201. Grupa terapeutyczna a region Polski, z ktérego pochodzit pacjent

Region Polski Grupa terapeutyczna Razem Istotnodt
TG 1 TG 2 TG 3
statystyczna
(p)
Region Polski 1 20 5 21 46 p=0,022
(liczba i odsetek)
66,7 26,3 53,8 52,3
Region Polski 2 10 14 18 42
(liczba i odsetek)
333 73,7 46,2 47,7
Razem 30 19 39 88
(liczba i odsetek)
100,0 100,0 100,0 100,0

Regiony: 1= potudniowo-wschodni + centralny; 2 = potudniowo-zachodni + poétnocny
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V1.17.2.5. Grupa terapeutyczna a liczba zajetych anatomicznych regionow

Liczba zajetych anatomicznych regionéw limfatycznych wzrastata wraz
Z wWyzsza grupa terapeutyczng (tabela 202, wykres 42). W TGI1, TG2 i1 TG3 s$rednig
liczbe zajetych regiondw limfatycznych stwierdzono odpowiednio: 2,9; 3,9; 6,4.

Réznice byty istotne statystycznie (p<0,001).

Tabela 202. Grupa terapeutyczna a liczba zajgtych regiondw

Liczba zajetych regionéw limfatycznych

Grupa
terapeutyczna Srednia Odchylenie Minimum Maksimum Mediana
standardowe
TG1 (N=29) 2,9 1,41 1,00 7,00 3,00
TG2 (N=16) 3,9 1,54 2,00 7,00 3,00
TG3 (N=38) 6,4 2,61 2,00 12,00 7,00
12+ p<0,001 -
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Wykres 42. Grupa terapeutyczna a liczba zajetych regionow limfatycznych

Wspotczynnik korelacji Spearmana pomigdzy liczbg zajetych regiondéw
limfatycznych a grupg terapeutyczng wynosit 0,661. Roznice byly istotne statystycznie
(p<0,001).
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VII. Podsumowanie wynikéw badan

VIIL.1. Porownanie wynikow badan TK wykonanych lokalnie z weryfikacja
centralna we wstepnej ocenie
VIIL.1.1. Czesto$¢ i rodzaj nieprawidlowosci dotyczacych wykonywanego
badania i interpretacji wynikow w TK
VIL.1.1.1. Ocena technicznej poprawnosci wykonanych badan TK i
wymogow technicznych
Brano pod uwagg: rodzaj aparatu TK, grubo$¢ warstw, zakres wykonanych
badan w TK, protokot dozylnego podania $rodka kontrastowego, podanie $rodka
kontrastowego do przewodu pokarmowego przed obrazowaniem narzadow jamy
brzusznej i miednicy.
1. Rodzaj aparatu TK
Sposrod 88 badanych dzieci wstgpne badania obrazowe, wykorzystywane do
ustalenia stopnia zaawansowania, u 87 dzieci byly wykonane przy uzyciu
spiralnego wielorzgdowego aparatu TK. W jednym przypadku obrazowania
dokonano jednorzedowym aparatem.
2. Grubos¢ warstw
Seria badan TK po podaniu dozylnym $rodka kontrastowego u 83 pacjentow
przy obrazowaniu klatki piersiowej, jamy brzusznej i miednicy byta wykonana
w warstwach 5 mm grubo$ci, a nastepnie recon 3 mm lub 2,5 mm,
a nawet mniej. W jednym przypadku, gdzie obrazowanie byto wykonane na
jednorzedowym aparacie TK, warstwy mialy grubo$¢ 5 mm, bez reconu.
U 10 dzieci seria badan TK po podaniu dozylnym s$rodka kontrastowego byta
wykona w warstwach o grubo$ci 2,5 lub 3 mm z reconem 1 mm lub ponizej
Imm, lub bez reconu. Obrazowanie szyi byto wykonywane przede wszystkim w
warstwach grubo$ci 3 mm, badz 2,5 mm, z reconem 1 mm, oraz mniej licznie w
warstwach grubosci 5 mm.
3. Protokél dozylnego podania Srodka kontrastowego
Brak fazy migzszowej w obrazowaniu jamy brzusznej. U 20 (22,7%) dzieci TK
tej czesci ciata bylo wykonane w fazie tgtniczej lub w przewadze tetniczej, tj.
skanowanie w czasie 20-30-40s po dozylnym podaniu $rodka kontrastowego,
bez obrazowania w fazie migzszowej. Brak badania z dozylnym podaniem

srodka kontrastowego (2 przypadki)

178



4. Podanie S.K. do $wiatla przewodu pokarmowego. W 6 przypadkach
obrazowan w TK jamy brzusznej i miednicy $wiatto przewodu pokarmowego
nie byto wypehione §rodkiem kontrastowym, co utrudniato, a w pojedynczych
przypadkach uniemozliwialo oceng¢ weztow chitonnych i ich pomiary w jamie
brzusznej i w miednicy.

5. Zakres wykonywanych badan TK.

Nie objeto badaniem w catos$ci regionu/ow/: gornego szyjnego u 9 dzieci oraz

pachwin u 5 dzieci.

Rozdzieleniu badan TK w czasie na kilka obrazowan w sytuacji, kiedy masy

wezlowe obejmowaly przez ciaglos¢ sasiadujace regiony uniemozliwiato

dokonanie wtasciwego pomiaru wysokosci pakietow weztow chtonnych.

W takim przypadku dochodzilo do nakladania si¢ na siebie skanow

w dwoch oddzielnych badaniach i trudno$ci w wyznaczeniu wymiaru wysokos$ci

pakietu weztowego lub guza.

W przeprowadzonej analizie badan obrazowych TK wykazano, ze wérod 88
analizowanych pacjentow obrazowanie regiondow wykonano bez jakichkolwiek
odchylen, ktéore moglyby utrudni¢ ocene 1 spowodowacé nieprawidtowa interpretacje
wynikow badan u 52 (59,1%) dzieci. Natomiast w 36 (41%) przypadkach stwierdzono
co najmniej jedno odchylenie (opisane w pkt 3,4,5), ktére utrudniato Ilub
uniemozliwialo ocen¢ obrazéw, w tym obliczenie objetosci zajetych obszarow
weztowych 1 ustaleniem rozlegtosci zajgcia narzadow w przebiegu HL.

Weryfikacji poddano 343 badan TK, co wynika z liczby pacjentow 88, u ktorych kazdy
powinien mie¢ wykonane 4 badania TK. Jednak w 5 przypadkach bylo obrazowanie
szyi w MR, co wykluczono z oceny, u 1 dziecka brak wykonania TK szyi, a u innego
miednicy. U tych ostatnich dwojki dzieci ocena lokalna byta dokonywana tylko na
podstawie badania ultrasonograficznego, ktéorego nie mozna bylo zweryfikowaé
centralnie. Brak wykonania TK ktoregokolwiek obszaru ciata uniemozliwiat centralng
weryfikacj¢. Dwa badania nie zostaty nagrane na ptytk¢ CD w osrodku lokalnym i nie
przystane do weryfikacji centralne;.

Podsumowujac poszczegolne badania, nieprawidlowosci wystapity w 14,86% 51/343,
(95% PU: 11,1%-18,7%).

Ponadto stwierdzono brak obrazowania regionu w TK, z ktérego pobrano Wch lub
pakiet Wch do badania histopatologicznego: u 15 (17%) chorych, brak danych o

dokonaniu tej czynnosci u 4 (4,2%) dzieci.
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VIIL.1.2. Interpretacja wynikow badan

VIL.1.2.1. Poréownanie wynikow oceny zajecia regionéw i podregionéow
wezlowych w badaniu TK centralnie i lokalnie oraz poré6wnanie
wynikow TK i PET/CT w weryfikacji centralnej

Zajecie podregionu szyjnego gérnego prawego w badaniu TK zaré6wno w ocenie
centralnej jak i lokalnej stwierdzono u 24 (28,9%) dzieci, ale nie zawsze dotyczylo tych
samych pacjentow. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej
byta analizowana u 74 dzieci i wynosita 64,9% (tabela 10), wspotczynnik kappa
wynosit 0,465 (na poziomie akceptowalnym) i wynik ten byl istotny statystycznie
(p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byla mozliwa do
obliczenia w sumie u 74 dzieci i wynosita odpowiednio: 62,5%, 62,1% 1 71,4%.
Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej analizowana u 64
pacjentow 1 w zakresie oceny zaje¢tych jak i1 nie zajetych weztéw chtonnych wynosita
100%. W 18 przypadkach z watpliwym zajeciem weztow chtonnych w TK, na
podstawie badania PET/CT ich zajecie stwierdzono u 4 (6,25%) pacjentow.

Zajecie podregionu szyjnego gornego lewego W ocenie centralnej stwierdzono u 18
dzieci (21,7%), a lokalnie u 24 (28,9%) dzieci. Zgodno$¢ wynikow badan w TK
w ocenie centralnej i1 lokalnej byla analizowana u 74 dzieci i wynosita 56,8%,
wspotczynnik kappa wynosit 0,323 (na niskim poziomie) 1 wynik ten byl istotny
statystycznie (p=0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i
lokalnej oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 byta mozliwa do
obliczenia w sumie u 74 dzieci i wynosita odpowiednio: 62,5%, 37,9%, 76,2%.
Zgodno$¢ wynikow badan TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej analizowano u 64
pacjentow 1 w oceny zakresie zajetych weztow chlonnych wynosita 93,8%, a w zakresie
braku ich zajecia 100,0%. W 16 przypadkach z watpliwym zajeciem Wch w TK, na
podstawie badania PET/CT ich zajecie stwierdzono u 6 (37,5%) pacjentow.

Zajecie podregionu szyjnego dolnego prawego w badaniach TK w ocenie centralnej
stwierdzono u 51 (61,4%), a w lokalnej u 41 (49,4%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow w TK
w ocenie centralnej i lokalnej byla analizowana u 81 dzieci i wynosita 66,7%,
wspotczynnik kappa wynosil 0,420 (na poziomie akceptowalnym) i wynik ten byt
istotny statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie
centralnej i lokalnej oszacowana odr¢bnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byta
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mozliwa do obliczenia w sumie u 81 dzieci i wynosita odpowiednio: 70,4%, 67,7%,
60,9%. Zgodnos¢ wynikow w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej analizowana u 70
pacjentow 1 w zakresie oceny zajetych weztow chlonnych wynosita 95,3%, a w zakresie
braku ich zajecia 95,0%. W 7 przypadkach z watpliwym zajeciem weztéw chtonnych w
badaniach TK, na podstawie badania PET/CT zajecie Wch stwierdzono u 2 (2,9%)
pacjentow.

Zajecie podregionu szyjnego dolnego lewego w TK w ocenie centralnej i lokalnej
byto podobne i wynosito odpowiednio: u 55 (66,3%) 1 44 (53,0%) dzieci. Zgodno$¢
wynikow w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana u 81 dzieci i wynosita
67,8%, wspotczynnik kappa wynosit 0,422 (na poziomie akceptowalnym) i wynik ten
byt istotny statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie
centralnej i lokalnej oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 byta
mozliwa do obliczenia w sumie u 81 dzieci i wynosita odpowiednio: 51,9%, 80,6%,
69,6%. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla omawianego
podregionu analizowana u 71 pacjentow 1 w zakresie oceny zajetych weztéw chtonnych
w TK oraz PET/CT wynosita 95,7%, a w zakresie braku ich zajecia 100%. W 7
przypadkach z watpliwym zajgciem weztow chtonnych w badaniach TK, na podstawie
badania PET/CT ich zajecie stwierdzono u 2 (2,8%) pacjentow.

Zajecie podregionu nadobojczykowego prawego W TK w ocenie centralnej
stwierdzono u 61 (70,1%), a w ocenie lokalnej u 45 (51,7%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow
w TKw ocenie centralnej 1 lokalnej byta analizowana u 85 dzieci 1 wynosita 68,3%,
wspotczynnik kappa, wynosit 0,409 (na poziomie akceptowalnym) i wynik ten byt
istotny statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie
centralnej i lokalnej oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byta
mozliwa do obliczenia w sumie u 85 dzieci i wynosita odpowiednio: 66,7%, 69,4%
1 68,2%. Zgodnos¢ wynikow w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla omawianego
regionu analizowana u 75 pacjentow 1 w zakresie oceny zajecia weztow chionnych
wynosita 100%, a w zakresie braku ich zajecia 94,4%. W 7 przypadkach z watpliwym
zajeciem weztow chlonnych w badaniach TK, na podstawie badania PET/CT ich zajecie
stwierdzono u 3 (4,0%) pacjentow.

Zajecie podregionu nadobojczykowego lewego w TK w ocenie centralnej
stwierdzono u 61 (70,1%), a w ocenie lokalnej u 53 (60,9%) dzieci. Zgodno$¢ wynikow

w TK w ocenie centralnej i lokalnej byla analizowana u 85 dzieci 1 wynosita 80,0%,
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wspotezynnik kappa wynosit 0,589 (na poziomie akceptowalnym) i wynik ten byt
istotny statystycznie (p<0,001).

Odsetkowa zgodnos$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byta mozliwa do obliczenia w sumie u
85 dzieci 1 wynosita odpowiednio: 81,5%, 83,3%, 72,7%. Zgodno$¢ wynikow w TK
i PET/CT w weryfikacji centralnej dla omawianego regionu byla analizowana u 75
pacjentow 1 w zakresie oceny zajecia we¢ztow chlonnych w obu badaniach wynosita
98,0%, a w zakresie braku ich zajecia 100%. Sposrod 5 przypadkow z watpliwym
zajeciem weztow chlonnych w badaniach TK, na podstawie badania PET/CT zajecie ich
stwierdzono u 2 (2,7%) pacjentow.

Zajecie regionu podobojczykowego prawego W TK w ocenie centralnej stwierdzono
ull (12,5%) a w lokalnej u 14 (15,9%) dzieci. Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK
w ocenie centralnej i lokalnej byla analizowana u 87 dzieci, wynosita 78,2%,
wspotczynnik kappa wynosit 0,436 (na poziomie akceptowalnym) i wynik ten byt
istotny statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie
centralnej i lokalnej oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 byta
mozliwa do obliczenia w sumie u 87 dzieci wynosita odpowiednio: 75,0%, 77,8%,
82,6%. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla omawianego
regionu byla analizowana u 76 pacjentéw i w zakresie oceny zaj¢cia weztdw chlonnych
w obu badaniach wynosita 100%. W przypadku braku zajecia Wch w tym regionie w
badaniu TK, w 96,6% nie stwierdzono ich zajecia w badaniu PET/CT. Wsréd 10
przypadkoéw z watpliwym zajeciem wezlow chlonnych w badaniach TK, na podstawie
badania PET/CT ich zajecie stwierdzono u 6 (7,9%) pacjentow.

Zajecie regionu podobojczykowego lewego w TK w ocenie centralnej stwierdzono
u 12 (13,6%), a w lokalnej u 18 (20,5%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK w
ocenie centralnej 1 lokalnej byta analizowana u 87 dzieci 1 wynosita 79,2%,
wspotczynnik kappa wynosit 0,449 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny
statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej
1 lokalnej oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 byta mozliwa do
obliczenia w sumie u 87 dzieci 1 wynosita odpowiednio: 71,4%, 88,9% 1 73,9%.
Zgodno$¢ wynikow w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego regionu
analizowano u 76 pacjentdow i w zakresie oceny zajecia, jak i nie zajecia weztow

chlonnych w badaniu TK oraz PET/CT wynosita 100%. W 7 przypadkach watpliwego
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zajecia w regionie podobojczykowym lewym w badaniu TK na podstawie PET/CT u 4
(5,3%) dzieci stwierdzono ich zajecie.

Zajecie regionu pachowego prawego w badaniach TK w ocenie centralnej
stwierdzono u 10 (11,4%), a w lokalnej u 8 (9,1%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow
w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byla analizowana u 88 dzieci i wynosita
60,2%, wspolczynnik kappa wynosit 0,225 (na niskim poziomie) i byt istotny
statystycznie (p=0,003). Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej
1 lokalnej oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita
odpowiednio: 67,9%, 54,1% i 60,9%. Zgodno$¢ wynikow w TK 1 PET/CT
w weryfikacji centralnej dla tego regionu analizowano u 76 pacjentoéw i w zakresie
oceny zajecia wezlow omawianego regionu w TK oraz PET/CT wynosita 100%.
W przypadku braku zajgcia Wch w badaniu TK, brak zajecia w PET/CT stwierdzano w
97,5%. Wsrdd 26 przypadkdéw z watpliwym zajeciem weztéw chlonnych w badaniach
TK, na podstawie badania PET/CT ich zajgcie stwierdzono u 7 (25,9%) pacjentow.
Zajecie regionu pachowego lewego w ocenie centralnej stwierdzono u 13 (14,8%), a w
lokalnej u 11 (12,5%) dzieci. Zgodno$¢ wynikow zajecia dla regionu w badaniach TK w
ocenie centralnej 1 lokalnej byla analizowana u 88 dzieci 1 wynosita 58%, wspotczynnik
kappa wynosit 0,269 (na poziomie niskim) i byl istotny statystycznie (p<0,001).
Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio: 53,6%, 59,5%,
60,9%. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla
omawianego regionu byla analizowana u 76 pacjentow 1 w zakresie zajetych weztow
chtonnych w badaniach TK oraz PET/CT wynosita 100%.

W przypadku braku zajecia w tym regionie w badaniu TK, brak zajecia w PET/CT
stwierdzano w 97,4%. Wsrod 29 przypadkéw z watpliwym zajeciem weztdw chlonnych
w badaniach TK na podstawie PET/CT ich zajecie stwierdzono u 3 (3,9%) pacjentow
w ocenie centralnej.

Zajecie Srodpiersia gérnego w ocenie centralnej stwierdzono u 73 (83,0%), a w
lokalnej u 68 (77,3%) dzieci. Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie centralne;j
1 lokalnej byta analizowana u 88 dzieci 1 wynosita 88,7%, wspotczynnik kappa wynosit
0,658 (na gornej granicy poziomu akceptowalnego) 1 byt istotny statystycznie
(p<0,001). Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
96,4%, 81,1% i 91,3%.
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Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla
omawianego podregionu analizowana u 76 pacjentow 1 w zakresie oceny zajecia
weztow chtonnych w badaniu TK oraz PE/CT wynosita 100%.

W przypadku braku zajecia Wch w badaniu TK, nie stwierdzono ich zajgcia rowniez
w badaniu PET/CT w 100%. Wsrod 3 przypadkow z watpliwym zajeciem weztow
chlonnych w badaniach TK na podstawie badania PET/CT zajecie ich ustalono u 1
(1,3%) dziecka.

Zajecie Srodpiersia Srodkowego W ocenie centralnej stwierdzono u 71 (80,7%), a w
lokalnej u 63 (71,6%) dzieci. Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej
i lokalnej w zakresie tego podregionu byla analizowana u 88 dzieci
1 wynosita 86,4%, wspotczynnik kappa wynosil 0,638 (na poziomie akceptowalnym)
1 byl istotny statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w
ocenie centralnej i lokalnej oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012
wynosita odpowiednio: 92,9%, 75,7% 1 95,7%. Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK
1 PET/CT dla omawianego podregionu byla analizowana u 76 pacjentow 1 w zakresie
oceny zajecia weztow chlonnych w badaniach TK 1 PET/CT wynosita 100%,
w przypadku braku zajecia Wch w TK, brak zajecia w PET/CT stwierdzono réwniez
w 100%. W jednym przypadku watpliwego zajecia Wch w $rodpiersiu w badaniu TK,
na podstawie negatywnego PET/CT stwierdzono brak ich zajgcia.

Zajecie $Srodpiersia dolnego w ocenie centralnej stwierdzono u 45 (51,1%), a w
lokalnej u 40 (45,5%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK w ocenie centralnej
1 lokalnej byta analizowana u 88 dzieci 1 wynosita 73%, wspotczynnik kappa wynosit
0,522 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio: 78,6%, 67,6%
i 82,6%. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla
tego podregionu mozliwa byla do analizy u 76 pacjentow 1 w zakresie oceny zajgcia
weztéow chtonnych w TK 1 badaniu PET/CT wynosita 100%. W przypadku
stwierdzanego braku zajecia omawianego podregionu w badaniu TK, brak zajecia w
PET/CT stwierdzano w 94,9%.

U 2 dzieci, u ktorych stwierdzono watpliwe zajecie weztéw chtonnych w badaniach TK,
na podstawie (+) PET/CT stwierdzono ich zajgcie.

Zajecie wneki pluca prawego w ocenie centralnej stwierdzono u 34 (36,6%), a w

lokalnej u 22 (25,0%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK tego regionu
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w ocenie centralnej i lokalnej byla analizowana u 86 dzieci i wynosita 72,1%,
wspotczynnik kappa wynosit 0,490 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny
statystycznie (p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej
1 lokalnej oszacowana odregbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita
odpowiednio: 66,7%, 70,3% i 77,3%.

Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla
omawianego regionu mozliwa byla do analizy u 76 pacjentdéw 1 w zakresie oceny
zajecia weztow chlonnych w TK oraz PET/CT wynosita 96,6%. W przypadku braku
zajecia Wch w TK, brak zmian w tym regionie stwierdzano w badaniu PET/CT w
100%. Wsrod 9 dzieci, u ktérych w badaniach TK zmiany Wch wneki prawej byly
watpliwe u, u czterech na podstawie dodatniego PET/CT stwierdzono zajecie tego
regionu.

Zajecie wneki pluca lewego w ocenie centralnej stwierdzono u 21 (23,9), a w lokalnej
u 18 (20,5%) dzieci. Zgodnos¢ wynikdéw w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta
analizowana u 86 dzieci 1 wynosita 81,4%, wspotczynnik kappa wynosit 0,573 (na
poziomie akceptowalnym) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Odsetkowa zgodnos$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej oszacowana
odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio: 74,1%, 86,5%
1 81,8%. Zgodnos¢ wynikow w badan TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego
regionu mozliwa byla analizy u 76 pacjentow 1 w zakresie oceny zajecia weztow
chtonnych w TK oraz PET/CT wynosita 94,1%. W przypadku braku zajecia Wch w
badaniu TK, nie stwierdzono rdéwniez zmian w omawianym regionie w badaniu
PET/CT (zgodnos¢ w 100%). Wsrdod 6 dzieci z watpliwymi zmianami we wngce lewej
w badaniach TK, w 2 przypadkach stwierdzono jej zajecie na podstawie pozytywnego
badania PET/CT.

Zajecie zachylka przeponowego prawego W ocenie centralnej stwierdzono u 13
(14,8%), a w lokalnej u 8 (9,1%) dzieci. Zgodno$¢ wynikow w TK w ocenie centralnej
1 lokalnej byla analizowana u 87 dzieci i wynosila 82,8%, za$ wspotczynnik kappa
0,345 (na poziomie niskim) i wynik ten byt istotny statystycznie (p<0,001).

Odsetkowa zgodnos$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej oszacowana
odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio: 75,0%, 91,9%
1 77,3%. Zgodnos$¢ wynikdw w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla
tego podregionu mozliwa byla do oceny u 76 pacjentéw i w zakresie oceny zajecia

weztow chionnych w badaniach TK oraz PET/CT wynosita 88,9%. W przypadku
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niepowickszonych Wch omawianego podregionu w badaniu TK, w badaniu PET/CT nie
stwierdzono ich zajecia w 96,9%. Watpliwe zajecie Wch w badaniach TK wykazano u 2
dzieci, w tym u jednego na podstawie pozytywnego badania PET/CT stwierdzono ich
zajecie.

Zajecie zachylka przeponowego lewego W ocenie centralnej stwierdzono u 6 (6,8%),
a w lokalnej u 4 (4,5%) dzieci. Zgodno$¢ wynikéw w ocenie centralnej i lokalnej byta
analizowana u 87 dzieci 1 wynosila 87,3 %, za$ wspotczynnik kappa wynosit 0,377 (na
niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p =0,001).

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odregbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio: 75,0%, 84,6%
1 90,9%. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla
tego podregionu analizowana u 75 pacjentow, w zakresie oceny zajecia weziow
chlonnych w TK i PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku powigkszenia Wch w
badaniu TK, nie stwierdzono ich zajecia rowniez w badaniu PET/CT (zgodno$¢ w
100%). Wsrod 7 dzieci z watpliwym zajeciem Wch omawianego podregionu u 4
stwierdzono ich zajecie na podstawie pozytywnego badania PET/CT.

Zajecie podregionu przyaortalnego gornego w ocenie centralnej stwierdzono u 13
(14,8%) a w lokalnej u 7 (8,0%) dzieci. Zgodno$¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie
centralnej 1 lokalnej byla analizowana u 86 dzieci 1 wynosita 83,8%, za§ wspotczynnik
kappa wynosil 0,479 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny statystycznie
(p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
82,1%, 80,6% i 90,9%.

Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego
podregionu mozliwa byta do oceny u 76 pacjentdw i w zakresie oceny zajecia weztow
chtonnych w TK oraz PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku powigkszenia Wch
w omawianym podregionie w badaniu TK, brak ich zajecia stwierdzono w badaniu
PET/CT (zgodno$¢ w 100%). Wsrdd 5 dzieci z watpliwymi zmianami w Wch, u 2
stwierdzono ich zajecie na podstawie pozytywnego badania PET/CT.

Zajecie podregionu przyaortalnego dolnego w ocenie centralnej stwierdzono u 12
(13,6%) dzieci, a w lokalnej u 8 (9,1%). Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie
centralnej 1 lokalnej byla analizowana u 86 dzieci i wynosita 86%, za§ wspotczynnik
kappa wynosil 0,524 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny statystycznie

(p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej
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oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
82,1%, 91,7% i 81,8%.

Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK i PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego
podregionu mozliwa byta do oceny u 76 pacjentéw 1 w zakresie oceny zajecia weztow
chlonnych w badaniach TK i PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku zmian w
Wch w badaniach TK, nie stwierdzono réwniez ich zajecia w badaniu PET/CT
(zgodnos¢ w 100%). W kazdym z 3 przypadkéw z watpliwym zajeciem Wch w
badaniach TK, na podstawie negatywnego badania PET/CT nie stwierdzono ich zajecia.
Zajecie regionu krezki w ocenie centralnej stwierdzono u 3 (3,4%), a w lokalnej u 7
(8,0%) dzieci. Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie centralnej i lokalnej byta
analizowana u 87 dzieci 1 wynosita 80,5%, za$ wspotczynnik kappa wynosit 0,126 (na
niskim poziomie) i nie byt istotny statystycznie (p=0,087).

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio: 89,3%, 77,9%
1 73,9%. Zgodnos¢ wynikow w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla
tego regionu mozliwa byta do oceny u 76 pacjentow i w zakresie oceny zajecia weztow
chtonnych w badaniach TK 1 PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku
powigkszenia Wch w omawianym regionie w badaniach TK, nie stwierdzono réwniez
ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodnos¢ w 100%). U dwojga dzieci z watpliwymi
zmianami w Wch krezki, na podstawie negatywnego badania PET/CT nie stwierdzono
zajecia tego regionu.

Zajecie regionu biodrowego prawego w ocenie centralnej stwierdzono u 4 (4,5%), aw
lokalnej u 6 (6,8%) dzieci. Zgodnos¢ wynikow w TK w ocenie centralnej i lokalnej byta
analizowana u 84 dzieci i wynosila 94,1%, natomiast wspolczynnik kappa wynosit
0,558 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio: 88,9%, 97,1%
195,5%. Zgodno$¢ wynikéw w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego regionu
mozliwa byla do oceny u 73 pacjentdow i1 w zakresie oceny zaj¢cia weztow chtonnych w
TK oraz PET/CT wyniosta 100%.

W przypadku braku zmian w Wch w omawianym regionie w badaniu TK, w badaniu
PET/CT nie stwierdzono ich zajecia w 98,5%. W jednym przypadku z watpliwym
zajeciem Wch w TK, na podstawie negatywnego badania PET/CT nie stwierdzono ich

zajecia.
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Zajecie regionu biodrowego lewego W ocenie centralnej stwierdzono u 2 (2,3%), a w
lokalnej u 6 (6,8%). Zgodno$¢ wynikow w badaniu TK w ocenie centralnej i lokalnej
byta analizowana u 84 dzieci 1 wynosila 88,1%, za§ wspotczynnik kappa wynosit 0,296
(na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p=0,001).

Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odregbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio: 85,2%, 88,6%
1 90,9%. Zgodnos$¢ wynikéw w TK 1 PET/CT w werytikacji centralnej dla tego regionu
mozliwa byla do oceny u 73 pacjentow 1 w zakresie oceny zaj¢cia weztéw chionnych w
TK oraz PET/CT wynosita 100%. W przypadku braku zajecia w Wch w omawianym
regionie w badaniu TK, brak ich zajecia w badaniu PET/CT stwierdzono w 98,6%. U 2
(2,7%) dzieci z watpliwymi Wch w badaniu TK, na podstawie (+) PET/CT stwierdzono
ich zajecie.

Zajecie regionu pachwinowego prawego W ocenie centralnej stwierdzono u 2 (2,3%)
dzieci, a w lokalnej u 1 (1,1%) dziecka. Zgodnos¢ wynikow w badaniu TK w ocenie
centralnej 1 lokalnej byla analizowana u 80 dzieci 1 wynosila 87,6%, za$ wspotczynnik
kappa wynosit 0,416 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny statystycznie
(p=0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
88,9%, 84,4% i 90,5%.

Zgodnos¢ wynikow w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego regionu mozliwa
byla do oceny u 71 pacjentow 1 w zakresie oceny zaj¢cia weztow chionnych w obu
badaniach wynosita 100%. W przypadku braku zmian w Wch w omawianym regionie w
badaniu TK, stwierdzono rowniez brak ich zajecia w PET/CT (zgodnos¢ w 100%).
Wisrod 5 dzieci z watpliwym zajeciem Wch w badaniach TK, w jednym przypadku na
podstawie pozytywnego PET/CT stwierdzono ich zajecie.

Zajecie regionu pachwinowego lewego w ocenie centralnej stwierdzono u 1 (1,1%)
dziecka, a w lokalnej u 2 (2,3%) dzieci. Zgodno$¢ wynikow w badaniu TK w ocenie
centralnej i lokalnej byta analizowana u 80 dzieci i wynosita 85,1%, za§ wspolczynnik
kappa wynosit 0,327 (na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p=0,001).
Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrebnie w latach: w latach 2009 oraz 2011 i1 2012 wynosita odpowiednio: 88,9%,
75,0% i 95,2%.

Zgodnos¢ wynikow w TK i1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego regionu byla

mozliwa do oceny u 71 pacjentdw 1 w zakresie oceny zajecia weztow chtonnych w obu
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badaniach wynosita 100%. W przypadku braku zajecia Wch w omawianym regionie w
badaniu TK, stwierdzono roéwniez brak ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodno$¢ w
100%). Wsrod 7 dzieci z watpliwymi weztami chtonnymi w badaniu TK, w jednym
przypadku na podstawie pozytywnego PET/CT stwierdzono ich zaj¢cie.

Zajecie regionu wneki watroby w ocenie centralnej stwierdzono u 10 (10,6%),
natomiast w lokalnej u 8 (8,5%) dzieci. Zgodno$¢ wynikéw w badaniu TK w ocenie
centralnej i lokalnej byta analizowana u 87 dzieci i wynosita 90,8%, za§ wspotczynnik
kappa wynosit 0,460 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny statystycznie
(p=0,001). Odsetkowa zgodnos$¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
89,3%, 94,4% i 87%.

Zgodnos¢ wynikow w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego regionu mozliwa
byta do oceny u 76 pacjentdéw i w zakresie oceny zajgcia wezldw chtonnych w obu
badaniach wynosita 100%. W przypadku oceny braku zajecia Wch w omawianym
regionie w badaniu TK, stwierdzono rowniez brak ich zajecia w badaniu PE/CT
(zgodnos$¢ w 100 %). U 2 (2,6%) dzieci z watpliwym zajeciem Wch w badaniach TK,
na podstawie negatywnego badania PET/CT nie stwierdzono ich zajecia.

Zajecie regionu wneki Sledziony w ocenie centralnej stwierdzono u 13 (14,8%),
natomiast w lokalnej u 9 (10,2%) dzieci. Zgodnos¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie
centralnej 1 lokalnej byla analizowana u 87 dzieci 1 wynosila 79,2%, za$§ wspotczynnik
kappa wyniost 0,377 (na niskim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).
Odsetkowa zgodnos¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej oszacowana
odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:

82,1%, 77,8% i 78,3%.

Zgodno$¢ wynikow w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej dla tego regionu mozliwa
byla do oceny u 76 pacjentow 1 w zakresie oceny zajecia weztow chtonnych w obu
badaniach wynosita 100,0%. W przypadku braku zajecia Wch w omawianym regionie
w badaniu TK, stwierdzono roéwniez brak ich zajecia w badaniu PET/CT (zgodnos$¢ w
100%). Wsrod 8 dzieci z watpliwymi weztami chlonnym w badaniu TK, w 3 (3,9%)
przypadkach na podstawie pozytywnego PET/CT stwierdzono ich zaje¢cie.
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VIL.1.2.2. Podsumowanie zgodnosci oceny wynikow w TK w obrebie
regionow i podregionow mierzalnych centralnie i lokalnie
Srednia zgodnos$¢ procentowa w zakresie oceny zajecia obszaréw weztowych
wynosita 78,6%. Najnizsza zgodno$¢ byla stwierdzona w ocenie zajecia weztow
chlonnych regionu szyjnego gornego lewego (56,8%) oraz regionu pachowego lewego
(58,0%) i pachowego prawego (60,2%). Natomiast najwyzsza zgodnos$¢ wykazano
w ocenie regionow: biodrowego prawego 94,1%, wneki watroby 90,8%.
Zgodno$¢ wyrazong wspotczynnikiem kappa stwierdzono najnizszg w zakresie weztow
krezki (0,126), ale wynik nie byt istotny statystycznie, natomiast najwyzsza w obrebie
podregiondéw s$rodpiersia gornego i srodkowego: 0,658 1 0,638 i wyniki byly istotne
statystycznie.
Wsrod analizowanych pacjentow najrzadziej zajgte byly takie regiony wezlowe, jak:

pachwinowy lewy 2 (2,3%), pachwinowy prawy 3 (3,4%), i krezki 3 (3,4%).

VII.1.2.3. Poréwnanie wynikéw badan TK i PET/CT w obre¢bie regionéw

wezltowych

W ocenie centralnej mozliwe byto poréwnanie wynikow TK 1 PET/CT w 1932
regionach i podregionach mierzalnych (weztowych).

Na podstawie przeprowadzonej oceny weztow chlonnych w obu tych badaniach
wykazano, ze w przypadku:

. weztéw chionnych, uznanych za zajete w TK (>20mm), badanie PET/CT byto
pozytywne w 98,2%, a negatywne (wynik niezgodny) w 1,8%;

. weztow chtonnych, uznanych w TK za nie zajete (< 10mm), badanie PET/CT
byto negatywne (zgodne) w 98,7%,

. weztow chtonnych, uznanych w TK jako watpliwe (10—20mm), badanie PET/CT
byto pozytywne w 30,5%, a negatywne w 67,95%.

Wspotezynnik kappa mowiagcy o sile zgodnosci pomiedzy wynikami w tych
dwoch badaniach, dotyczacy poréwnania: zajety w TK i1 pozytywny w PET/CT oraz
nie zajety w TK 1 negatywny w PET/CT, wyniost 0,977 (na wysokim poziomie) i byt
istotny statystycznie (p<0,001). Stanowi to wysoka zgodno$¢ w ocenie zaj¢cia, badz

braku zajecia zmian mierzalnych w badaniach TK i PET/CT.
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VIIL.1.2.4. Liczba zajetych regionow limfatycznych

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan TK i PET/CT w weryfikacji
centralnej przeprowadzono analiz¢ pacjentow w odniesieniu do liczby zajetych
regionow limfatycznych. Wsrdéd badanych 88 dzieci z HL liczba zajetych regionow
wynosita 1-12 ($rednio 4,7), minimalna (1 region) i maksymalna liczba (12) zaj¢tych
regiondw wystepowata w pojedynczych przypadkach. Najczesciej (u 25 dzieci)

stwierdzono zajecie 3 regiondow.

VIIL.1.2.5. Porownanie oceny zajecia regionow pozawezlowych centralnie
I lokalnie

Oplucna prawa i lewa. W ocenie centralnej stwierdzono wigcej zmian w oplucnych,
niz w ocenie lokalnej. Zajecie oplucnej prawej w ocenie centralnej stwierdzono u 16
(18,2%), w lokalnej u 5 (6,8%) dzieci, optucnej lewej w ocenie centralnej stwierdzono u
11 (12,5%), a w lokalnej u 5 (5,7%) dzieci. Zgodno$¢ w interpretacji zajecia, badz
braku zajecia oplucnej prawej w ocenie centralnej 1 lokalnej wyrazona
wspotczynnikiem kappa, wynosita 0,495 (na poziomie akceptowalnym), przy p<0,001,
dla optucnej lewej odpowiednio: 0,427 (na poziomie akceptowalnym) przy p<0,001.
Zgodnos$¢ wynikéw w badaniach TK w ocenie centralnej 1 lokalnej byta analizowana u
88 dzieci 1 wynosila 88,6% w zakresie optlucnej prawej 1 90,8% w zakresie optucnej
lewej. Odsetkowa zgodno$¢ wynikow badan TK oszacowana odrgbnie w latach: 2009,
2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio: w zakresie optucnej prawej: 82,1%,
91,9% 1 91,3%, a w zakresie optucnej lewej: 85,7%, 97,3% i 82,6%.
Osierdzie. W ocenie centralnej stwierdzono zajecie osierdziu u wigkszej liczby dzieci
niz w ocenie lokalnej. Zajecie osierdzia stwierdzono odpowiednio: u 24 (27,3%) 1 10
(11,4%) pacjentow. Zgodno$¢ wynikdw w ocenie centralnej i lokalnej byta analizowana
u 94 dzieci 1 wynosila 79,6%, za§ wspotczynnik kappa wyniost 0,369 (na niskim
poziomie) 1 byt istotny statystycznie (p=0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikoéw badan
TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011
12012 wynosita odpowiednio: 71,4%, 86,5% i 78,3%.
Watroba. Zajecie watroby w ocenie centralnej stwierdzono u 4 (4,5%), a w lokalnej u 6
(6,8%) pacjentéw. Natomiast watpliwe zmiany w tym narzadzie w ocenie centralnej i
lokalnej wykazano odpowiednio: u 3 pacjentéow i 1 pacjenta. Zgodno$¢ wynikéw w
badaniach TK dla tego narzadu byla analizowana u 84 dzieci i wynosita 95,3%,

wspotczynnik kappa 0,673 (na poziomie akceptowalnym) i byl istotny statystycznie
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(p<0,001). Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej
oszacowana odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:
96,3%, 94,4% i 95,2%.

Zgodnos$¢ w badaniach TK oraz PET/CT w weryfikacji centralnej co do oceny zajecia,
badz nie zaj¢cia watroby mozliwa byta do analizy u 73 pacjentdw 1 w zakresie zajgcia
wyniosta 75%. W przypadku braku jej zajecia w badaniu TK, w badaniu PET/CT nie
stwierdzano zmian w 98,5%. Wsrdd 3 pacjentow z watpliwymi zmianami w watrobie w
badaniu TK, u dwoch stwierdzono jej zajeciec na podstawie pozytywnego wyniku
badania PET/CT.

Sledziona. Pewne zajecie $ledziony w ocenie centralnej stwierdzono u 20 (22,7%), a w
ocenie lokalnej u 13 (14,9%) pacjentow. Watpliwe zmiany w tym narzadzie w ocenie
centralnej stwierdzono u 6 (6,8%) dzieci, podczas gdy w ocenie lokalnej w Zadnym
przypadku nie wykazano watpliwych zmian.

Zgodnos¢ wynikow w zakresie zajecia tego narzadu w badaniach TK w ocenie
centralnej 1 lokalnej byta analizowana u 75 dzieci 1 wynosita 80,0%, wspotczynnik
kappa wyniost 0,510 (na poziomie akceptowalnym) i1 byt istotny statystycznie
(p<0,001). Odsetkowa zgodnos¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej 1 lokalnej
oszacowana odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 wynosita odpowiednio:
85,2%, 72,4% i 85,0%. Zgodnos¢ wynikow w TK i PET/CT w weryfikacji centralnej
dla omawianego narzadu analizowana byla u 67 pacjentéw 1 w zakresie oceny zajgcia w
obu badaniach wynosita 94,4%. W przypadku oceny braku jej zajecia w TK, w badaniu
PET/CT nie stwierdzano zmian w 97,7%. Wsrdd 5 pacjentow z watpliwymi zmianami
w $ledzionie w badaniu TK, na podstawie pozytywnego wyniku badania PET/CT, u
dwoch stwierdzono jej zajecie.

Zajecie pluca prawego W ocenie centralnej w postaci zmian rozsianych stwierdzono u
11 (12,5 %) dzieci, a przez ciagltos¢ w 3 przypadkach (3,4%). W ocenie lokalnej nie
sprecyzowano rodzaju zajecia ptuc i stwierdzono u 14 (15,9%) dzieci.

Zajecie phuca lewego w ocenie centralnej w postaci zmian rozsianych stwierdzono u 9
dzieci (10,2%), przez cigglos¢ w 4 przypadkach (4,6), a w 1 watpliwie. W ocenie
lokalnej zajecie tego narzadu stwierdzono u 11 dzieci (12,5%).

Zgodno$¢ w interpretacji zajecia ptuca prawego, badz braku zmian (niezaleznie czy
przez ciaglo$¢, czy jako zmiany rozsiane) w ocenie centralnej i lokalnej byla
analizowana u 87 dzieci i wynosita 94,2%, wspotczynnik kappa wyniost 0,784 (na

wysokim poziomie) i byt istotny statystycznie (p=0,001). Zgodno$¢ w interpretacji

192



zaje¢cia phluca lewego byla analizowana u 88 dzieci i wynosita 91,0%, wspolczynnik
kappa 0,591 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny statystycznie (p=0,001).
Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK centralnie i lokalnie oszacowana odrgbnie w
latach: 2009, 2010 oraz 2011 1 2012 dla oceny ptuca prawego wynosita odpowiednio:
92,6%, 97,3% 1 90,9%, a dla ptuca lewego: 85,7%, 91,9% 1 95,7%. Zgodnos$¢ wynikoéw
badan co do zajecia pluc w TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej mozliwa byta do
oceny u 75 pacjentow w zakresie prawego 1 u 76 pacjentow w zakresie lewego. W
badaniu PET/CT byty oceniane tylko zmiany ogniskowe lub rozsiane, a nie zajecie pluc
przez ciaggltos¢. Wsrdd 8 dzieci, u ktérych stwierdzono zmiany w plucu prawym w
badaniu TK, u 7 zajgcie tego ptuca zostalo potwierdzone przez pozytywny wynik
badania PET/CT. Natomiast u wszystkich 7 dzieci, u ktérych wykazano zmiany w plucu
lewym w badaniu TK, zaj¢cie tego ptuca zostato potwierdzone przez pozytywny wynik
badania PET/CT. W przypadku braku zaj¢cia pluc w badaniu TK, wykazano pozytywy
wynik badania PET/CT w plucu prawym w jednym przypadku, a w drugim w plucu
lewym.

Kos$ci. Podejrzenie zajecia kosci na podstawie badan TK w ocenie centralnej
stwierdzono u 9 dzieci (10,2%), a lokalnie u 7 (8,1%), w tym pdzniej w 1 przypadku
wykluczono zajecie kosci po dokladniejszej diagnostyce, gdyz przyczyng zmian byl
proces zapalny, a nie nowotworowy.

Zgodnos¢ wynikéw w zakresie zajecia kosci w badaniach TK w ocenie centralnej
1 lokalnej byta analizowana u 88 dzieci 1 wynosita 90,9%, wspotczynnik kappa wynidst
0,483 (na poziomie akceptowalnym) 1 byt istotny statystycznie p<0,001.

Odsetkowa zgodnos¢ wynikow badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana
odrgbnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio: 92,9%, 91,9%
1 87,0%. Zgodno$¢ wynikow w badaniach TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej kos$ci
mozliwa byta do oceny u 76 pacjentow 1 w zakresie oceny ich zajecia w obu badaniach
wynosita 100%. W przypadku braku ich zajecia w badaniu TK, w badaniu PET/CT
1 rezonansie magnetycznym uzyskano wynik pozytywny u 3 dzieci, a watpliwy u 2, co
w tacznos$ci z wynikiem trepanobiopsji $wiadczylo o zajeciu szpiku kostnego.

Sciana klatki piersiowej. Wsrod 88 badanych dzieci zajecie $ciany KLP w ocenie
centralnej stwierdzono u 4 dzieci a w ocenie lokalnej w 2 przypadkach. Zgodnos¢
w zakresie zaje¢cia lub nie zajecia §ciany KLP w ocenie centralnej i lokalnej wyniosta
97,8%, wspotczynnik kappa wynidst 0,656 (na poziomie akceptowalnym) i byt istotny
statystycznie (p<0,001).
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Odsetkowa zgodno$¢ wynikéw badan TK w ocenie centralnej i lokalnej oszacowana

odrebnie w latach: 2009, 2010 oraz 2011 i 2012 wynosita odpowiednio:

VI11.1.2.6. Podsumowanie zgodno$Sci wynikéw oceny zajecia w zakresie
regionow niemierzalnych centralnie i lokalnie

Wsrdd ocenianych pacjentow u 37 (39%) nie stwierdzono zajecia regiondw

niemierzalnych. Srednia zgodno$¢é procentowa w zakresie zajecia tych regionéw w

ocenie centralnej 1 lokalnej wyniosta 90,9% (tabela 147). Najnizsza zgodno$¢

procentowa dotyczyla osierdzia 79,6%, a najwyzsza watroby 95,3%. Najnizsza

zgodnos¢ w zakresie wspotczynnika kappa dotyczyla osierdzia (0,369), a najwyzsza W

oceny zajecia pluca prawego 0,784.

VIIL.1.2.7. Porownanie wynikow w TK i PET/CT w zakresie narzadow
miazszowych w: watrobie, sledzionie i plucach

Poréwnania wynikow TK 1 PET/CT dokonano w obrgbie 367 narzadow
migzszowych. Zaje¢cie narzagdow miagzszowych w ocenie centralnej w TK stwierdzono w
12,7% badanych pacjentow, a w badaniu PET/CT w 13,5%. Brak zajecia narzadow
migzszowych wykazano w 87,3% w badaniu TK, a w PET/CT w 86,5%. W
przypadkach watpliwego zajgcia narzadu w badaniu TK, na podstawie PET/CT
stwierdzono zajgcie w 44,4%, natomiast brak zajecia w 55,6%. Wspotczynnik kappa
mowiacy o sile zgodnosci wynikow zajety, nie zajety w TK 1 pozytywny, negatywny w
PET/CT, wyniost 0,889 (na wysokim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

VI11.1.2.8. Ocena zgodnosci procentowej w zakresie regionéw mierzalnych
i niemierzalnych centralnie i lokalnie dokonanej w okresie od
czerwca 2009 do grudnia 2012 roku
Zgodnos¢ procentowa w ocenie centralnej 1 lokalnej utrzymywala si¢ na
podobnym poziomie, z dyskretng poprawag w zakresie zmian mierzalnych z 77,0% w
2009r do 79,8% w 2011-2012. W zakresie zmian niemierzalnych w trakcie
prowadzenia centralnej weryfikacji w 2010r byla poprawa w uzyskaniu wigkszej
zgodnos$ci w porownaniu z 2009 rokiem (z 86,5% na 90,9%). Natomiast w latach 2011—
2012 odsetek zgodnosci obnizyt si¢ do 88,2%.
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VII.1.3. Porownanie ustalenia stopnia zaawansowania i kwalifikacji
do grupy terapeutycznej w ocenie centralnej i lokalnej

VII.1.3.1. Stopien zaawansowania

Ustalony stopien zaawansowania choroby w ocenie lokalnej, w 78,4% byt
zgodny ze stopniem okreslonym centralnie. Ws$rdéd tego odsetka zgodnos¢ byta
najwigksza w II stopniu zaawansowania i wynosita 40,9%. U pacjentéow, u ktorych w
ocenie centralnej, choroba zostata zakwalifikowana do | stopnia zaawansowania w 60%
nie pokryta si¢ z oceng lokalng, w tych przypadkach ustalono II stopien zaawansowania.
Wisréd pacjentdow, u ktérych w ocenie centralnej ustalono II stopien zaawansowania, w
ocenie lokalnej wskazano na I, 11l lub IV stopien zaawansowania, odpowiednio w:
2,4%, 7,3% 1 2,4 %. W tej grupie zgodno$¢ byla najwyzsza i1 wynosita 87,8%. W
przypadku zakwalifikowania pacjentéw w ocenie centralnej do III stopnia
zaawansowania, prawie jedna trzecia miata inng ocen¢ stopnia zaawansowania w ocenie
lokalnej. W 17,6% byt to II stopien, a w 11,8% IV stopien. U dzieci z najwyzszym
stopniem zaawansowania w ocenie centralnej, niezgodno$¢ dotyczyta 24% badanych.
W 8% ustalony byt III stopien, a w 16% II stopien.
Wsrod pacjentow, u ktérych w ocenie centralnej choroba zostata zakwalifikowana do
IA stopnia zaawansowania, w ocenie lokalnej ustalono w 40% ten sam stopien
zaawansowania, a w 60% IIA. Najwyzsza zgodno$¢ stwierdzono dla oznaczenia ITA
i IIB stopni zaawansowania, wynoszacg odpowiednio: 96% i 71,4%. Natomiast
najnizsza zgodno$¢ dotyczyta IIEA 1 IIEB stopni zaawansowania, bedaca na tym
samym poziomie 33,3%.
W przypadku ustalenia w ocenie centralnej IIIA 1 IIIB stopni zaawansowania zgodno$¢
z lokalng kwalifikacja wynosita odpowiednio: 66,7% i 25%. W ustaleniu I1IEB stopnia
zaawansowania wynik byt zgodny w 50%. W centralnej weryfikacji potowa pacjentéw
zostala przekwalifikowana do IIEB. Natomiast w zakresie stopnia IIIEA ustalonego
centralnie, wykazano 100% niezgodno$¢ z oceng lokalng, w ktérej nie stwierdzono
zmiany E. W przypadku ustalenia centralnie IVB stopnia zaawansowania zgodno$¢ z
oceng lokalng wyniosta 100%. W zakresie IVEA stopnia zaawansowania ustalonego
centralnie zgodno$¢ z oceng lokalng wynosita tylko 33,3% 2z powodu braku
stwierdzenia zmiany E. W ocenie lokalnej w Zadnym przypadku nie ustalono IVEB
stopnia zaawansowania. W obrgbie stopnia zaawansowania [VEB ustalonego centralnie,
lokalnie blednie ustalono: IVB, IIB, IIIEB i IIEB stopien zaawansowania, odpowiednio

w 70%, 10%, 10%, 10%.
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Po uwzglednieniu zmian typu E oraz obecnych objawéw ogdlnych (B) lub ich braku
(A), zgodno$¢ w ocenie stopnia zaawansowania wynosita 57,95% (51/88),
wspotezynnik kappa 0,506 p<0,001.

Roznica w ocenie stopnia zaawansowania dotyczyta 37 dzieci, w tym 11 (12,5%)
pacjentow miato wyzszy stopien w ocenie lokalnej niz w centralnej, a u 26 (29,5%)

podwyzszono stopien zawansowania w ocenie centralne;.

VI11.1.3.2. Kwalifikacja do grupy terapeutycznej

Zgodnos¢ w kwalifikacji do grupy terapeutycznej TG1, TG2 i TG3, wynosita
odpowiednio: 96,7%, 57,9% 1 84,6%. Roznica w kwalifikacji do grup terapeutycznych
dotyczyla 15 dzieci, w tym 4 (4,5%) pacjentow otrzymalo w ocenie centralnej grupe

nizsza, aw 11 (12,5%) grupe wyzsza.

VII.1.3.3. Porownanie zmiany stopnia zaawansowania oraz przydzialu do
grupy terapeutycznej

Wsrdd dzieci, u ktorych ocena stopnia zaawansowania byla zgodna (N=51),
zgodna byla réwniez ocena przydzialu do grupy terapeutycznej, z wyjatkiem jednego
dziecka ktoremu obnizono grupg terapeutyczng w ocenie centralnej w poroOwnaniu
z lokalng. W grupie dzieci (N=11) u ktérych ocena centralna stopnia zaawansowania
zostata obnizona w stosunku do oceny lokalnej, w 3 przypadkach (27,3%) obnizono
roOwniez grupe terapeutyczng. Pozostate przydzialy do grupy terapeutycznej byly
zgodne. U dzieci u ktérych w ocenie centralnej podwyzszono stopien zaawansowania
w odniesieniu do oceny lokalnej (N=26), przydziat do grupy terapeutycznej zgodny byt
w 57,7%, natomiast w przypadku pozostatych 42,3% dzieci grupa terapeutyczna zostata

rowniez zwigkszona.

VII.1.3.4. Zajecie obszarow wezlowych a grupa terapeutyczna

W badanej grupie pacjentdéw najczgsciej stwierdzane bylo zajecie obszaru
szyjno-nadobojczykowego, w TG1 czesciej po stronie prawej (79,3%) niz po stronie
lewej (72,4%), a w TG2 i TG3 zajecie tej okolicy po obu stronach byto poréwnywalne.
Wszystkie (N=39) dzieci zakwalifikowane do TG3 miaty zajete Srodpiersie.
Natomiast w TG2 1 TG1 $rodpiersie bylo zajete odpowiednio w: 94,7% 1 60,0%. Zajgcie
weztow chlonnych w obszarze 6 (jama brzuszna i miednica) réwniez wystepowato

najczesciej wsrod pacjentéw zakwalifikowanych do TG3 (42,1%), a najrzadziej w TG1
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(3,3%). Wszystkie oceniane obszary byly najczesciej zajete u pacjentow w TG3. Istotne

roznice statystyczne dotyczyly obszaru 3, 51 6 (tabela 171).

VIL.1.4. Objetosci zmian mierzalnych (wezlowych) przed rozpoczeciem
leczenia

Stwierdzono, ze $rednia sumaryczna objetos¢ dla wszystkich badanych
obszaréw u tych samych dzieci (N=56) w ocenie centralnej nie roznita si¢ istotnie w
poréwnaniu do lokalnej (p=0,424) (tabela 162).
Srednia sumaryczna objeto$¢ zmian w klatce piersiowej w ocenie centralnej byta
istotnie nizsza, niz w ocenie lokalnej (p=0,004). Badania poréwnawcze dokonano u 46
pacjentow. W niektorych przypadkach wigksza objetos¢ zmian stwierdzonych w ocenie
lokalnej byta spowodowana pomiarem masy weztowej guza z anatomicznymi

strukturami $rodpiersia.

VI1.1.5. Znaczenie badania PET/CT we wstepnej ocenie

VII.1.5.1. Badanie PET/CT w ocenie zaj¢cia Wch

W przypadku weztéw chlonnych, ktore byly uznane w TK jako watpliwe
(>10mm<20mm), badanie PET/CT bylo decydujace i pozytywne wyniki (w 30,5%)
pozwalaly uznaé je za zajete, a negatywne (w 67,95%) za nie zajete (wykres 13).
Skutkowato to tym, ze na podstawie pozytywnego badania PET/CT w tych regionach
lub/i podregionach zmiany mierzalne ocenione za zajete musialy by¢ zmierzone, z

podaniem objetosci wiagcznie.

VIIL.1.5.2. Badanie PET/CT w ocenie zaj¢cia narzadow migzszowych

W przypadkach watpliwego zajecia w TK narzadow migzszowych takich jak:
ptuca, watroba 1 §ledziona, decydujace znaczenie miat wynik PET/CT. Sposrod 9
watpliwych zmian w badaniach TK na podstawie PET/CT w 4 (44,4%) uznano zajecie,
aw 5 (55,6%) brak zajecia (wykres 17).

VII.15.3. Wplyw wyniku badania PET/CT na ustalenie stopnia
zaawansowania i zakwalifikowanie do odpowiedniej grupy
terapeutycznej

Wynik badania PET/CT do oceny stopnia zaawansowania byl brany pod uwage

w 76 przypadkach. U 12 pacjentéw badanie PET/CT nie byto wykonywane lub byto
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wykonane, ale nie czytelne i nie diagnostyczne w ocenie centralnej. Na podstawie
wyniku badania PET/CT zdecydowano o zmianie stopniu zaawansowania w 18
przypadkach.

W 6 przypadkach, wynik PET/CT wplynat na podwyzszenie stopnia zaawansowania i u
5 dzieci bylo to zwigzane z zakwalifikowaniem do wyzszej grupy terapeutycznej.

W 11 przypadkach wynik PET/CT wplynat na obnizenie stopnia zaawansowania i u 9
dzieci byto to zwigzane z zakwalifikowaniem do nizszej grupy terapeutyczne;.

W 1 przypadku wynik PET/CT istotnic wplynat na stopien zaawansowania przy wielu
watpliwosciach na podstawie obrazu TK.

Badanie PET/CT wptyng¢to na zmiang stopnia zaawansowania u 23,7% badanych (95%
PU: 14,1-33,3%) oraz na zmian¢ przydziatu do grupy terapeutycznej u 19,7% badanych
(95% PU: 10,8-28,6%). W obydwu przypadkach wptyw ten byt istotnie wyzszy od 10%
(odpowiednio p<0,001 oraz p=0,005).

VIL.2. Porownanie wynikow badan TK wykonanych lokalnie z
weryfikacja centralng we wczesnej odpowiedzi na leczenie, z
uwzglednieniem badania PET/CT

VIL2.1. Ocena badan TK wykonanych po 2 cyklach OEPA

a. Terminowos¢ wykonania badania

Wsrod 88 ocenianych pacjentéw kontrolne badania TK wykonywane w celu wczesnej
oceny odpowiedzi na leczenie u 65 (74%) wykonano w terminie okreslonym przez
program; u 14 (16%) z opdznieniem, a u 6 (7%) dzieci zbyt wczesnie. W 1 przypadku
nie bylo mozliwe okreslenie terminowosci wykonania kontrolnych badan obrazowych z
powodu braku daty podania ostatniej dawki prednizonu (wykres 31).

b. Ocena liczby i technicznej poprawnosci badan TK

Wsrod 88 analizowanych pacjentdw za duzo badan wykonano u 11 (12,5%), a za mato
u 2 (2,3%) dzieci. (tabela 174 i 175).

Sposrod 88 ocenianych pacjentéw, poprawnie pod wzgledem technicznym (objecie
badanego regionu w catosci, zobrazowanie po dozylnym podaniu i odpowiedniej ilo$ci
srodka kontrastowego, obrazowanie w fazie migzszowej, wypelienie Srodkiem
kontrastowym $wiatla przewodu pokarmowego w TK jamy brzusznej i miednicy, brak
rozdzielenia badan TK, tak aby dalo si¢ dokona¢ pomiarow objetosci pakietow
weztowych przechodzacych z jednego do drugiego regionu anatomicznego), badania

wykonano u 62 (70,5%) dzieci (tabela 173). Pod uwage brano te same parametry, co
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przy weryfikacji badan wyjsciowych w ocenie wstgpnego zajecia regionow i
podregionow. Analizie poddano 246 badan. Nieprawidlowosci stwierdzono w 10,6% tj.

26/246, (95% PU: 6,8%—14,4%).

VII. 2.2. Pomiar objetosci resztkowych zmian wezlowych

Porownanie objetosci zmian obliczonych lokalnie i centralnie bylo mozliwe
tylko w 3 sposréd 8 ocenianych obszarow z powodu braku obliczen lokalnych
w 3, 7, 8 obszarze lub niskiej liczebnosci zajecia Wch w 4 1 6 obszarze. Rdéznice
objetosci dla porownywanych obszarow (1, 2, 5) nie byly istotne statystycznie (tabela
178). Najwigkszg srednig objeto$¢ zmiany stwierdzono w obszarze klatki piersiowej.
Stwierdzono, ze $rednia warto$¢ 1 mediana objetosci wszystkich mierzalnych
zmian obliczone centralnie byly wigksze niz dokonane lokalnie i1 réznice byly istotne

statystycznie (p=0,024) (tabela 179).

VI1I. 2.3. Ocena stopnia regresji zmian wezlowych

W odniesieniu do odsetka uzyskanej regresji objeto$ci zmian wezlowych
obliczonego po przeprowadzeniu 2 cykli OEPA, badania porownawcze pomigdzy oceng
centralng 1 lokalng dotyczyty tylko 1, 2 1 5 obszaru. Odsetki uzyskanych regresji byty
wyzsze w ocenie lokalnej (tabela 181) niz w centralnej (tabela 180), ale réznice nie byty
istotne statystycznie (tabela 182).
Jesli potraktowano wielko$¢ zmian weztowych u danego pacjenta jako jedng objetosc
analizowano catkowity odsetek regresji zmian mierzalnych.
Wiyniki dla catkowitego odsetka regresji w ocenach centralnej i lokalnej przedstawiono
w tabeli 183. Sredni odsetek regresji w weryfikacji centralnej w ocenianych obszarach
wynosit 80% (zakres 30-97%), jesli wzigto pod uwage $rednig poziomu regresji, 59,5%
jesli wzieto pod uwage minimalng odpowiedz (zakres 0-97%). Gdy uwzgledniono
najlepsza odpowiedz, to Sredni odsetek regresji wynosit 93,8% (zakres 62—100%).
W ocenie lokalnej oceniane $rednie wartosci regresji byly wyzsze, jesli wzigto pod
uwage Sredni odsetek regresji (82,8%) 1 najmniejszy poziom regresji odpowiedzi w 5
analizowanych obszarach (77,5%). W przypadku najlepszej odpowiedzi w ocenie
lokalnej w badanych obszarach, uzyskany wynik byl nizszy niz w ocenie centralnej
1 wynosit 88%. Analiza oceny rdznic w zakresie regresji zmian w ocenie centralnej

1 lokalnej byta mozliwa u 42 dzieci. Istotne réznice statystyczne dotyczyly odpowiedzi

199



minimalnej (p<0,001) i $redniej (p=0,038). Natomiast w przypadku maksymalnej nie
byly istotne statystycznie (p=0,112) (tabela 183).

VI11.2.4. Ocena wczesnej odpowiedzi na leczenie eRA

VI11.2.4.1. Regiony mierzalne w badaniu TK w ocenie centralnej

Po 2 cyklach OEPA obliczano obj¢tos¢ i odsetek regresji zmian weztowych. Ze
wzgledu na brak wystarczajacych danych dotyczacych najgorszych lokalnych
odpowiedzi po dwoch cyklach OEPA w ocenie lokalnej, analizy dokonano tylko dla
danych uzyskanych z oceny centralne;j.
Wsréd 88 badanych pacjentow, najczesciej, bo u 52 (59%) jako najgorsza lokalng
odpowiedz stwierdzono CRu (regresja zmiany >75%<95% lub objetos¢ resztkowego
guza (wezta) <2 ml. U 29 (33%) dzieci wykazano PR (regresja zmiany >50%<75% lub
objetos¢ guza resztkowego <5 ml). Najrzadziej, bo u dwojki dzieci stwierdzono
odpowiedz lokal CR (regresja zmiany >95% i resztkowa objetos¢ guza <2 ml) (wykres
33). W 5 przypadkach w ocenie centralnej nie dato si¢ ustali¢ dla zmian mierzalnych
najgorszej lokalnej odpowiedzi w eRA. Bylo to spowodowane brakiem mozliwosci
obliczenia objgtosci przed rozpoczeciem leczenia lub po przeprowadzeniu 2 cykli
OEPA.

VI11.2.4.2. Regiony niemierzalne w TK w ocenie centralnej i lokalnej
Stwierdzono, ze w zakresie zmian niewykrywalnych wyniki w ocenie centralnej i
lokalnej byly zgodne w 70%, a w zakresie wykrywalnych w 57%. W kazdym
przypadku, w ktorym wstgpnie centralnie nie stwierdzono zmian w narzadach, nie
wykazano ich zajecia w ocenie lokalnej (zgodno$¢ 100%).

Wsréd 50 pacjentdow, u ktorych w ocenie centralnej stwierdzono zajecie regionow
niemierzalnych przed rozpoczeciem leczenia, po przeprowadzeniu 2 cykli OEPA u 26
(30,2%) dzieci zmiany nadal byly wykrywalne. Catkowitg regresje zmian stwierdzono u
23 chorych (tabela 188). W 2 przypadkach ocena regresji zmian niemierzalnych byta
niemozliwa z powodu braku kontrolnego badania obrazowego lub obecnosci tylko fazy
migzszowej przy wyjsciowo zajetej sledzionie.

W ocenie lokalnej wstepnie (przed rozpoczeciem leczenia) w badaniach TK
stwierdzono mniej przypadkéw z zajeciem obszardw niemierzalnych (N=39)

w pordéwnaniu do centralnej weryfikacji (N=50) (tabela 188 1 189). Wsrod 39

pacjentow, u ktorych w ocenie lokalnej stwierdzono zajecie regiondw niemierzalnych
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przed rozpoczeciem leczenia, po przeprowadzeniu 2 cykli OEPA u 14 dzieci zmiany
nadal byly wykrywalne. Calkowita regresje zmian stwierdzono u 23 chorych (tabela
188). Zgodnos¢ w ocenie centralnej i1 lokalnej dotyczaca wczesnej odpowiedzi na
leczenie w regiondw niemierzalnych w TK przedstawiono na wykresie 35. Zgodnos$¢ w
obszarach niemierzalnych w eRA z wliczeniem regionow wyjsciowo niezajetych,
wyrazona wspotczynnikiem kappa wynosita 0,667 (na poziomie akceptowalnym) i
wynik ten byt istotny statystycznie (p<0,001). Jesli wzigto pod uwage tylko regiony
zajete wyjéciowo to w ocenie lokalnej i centralnej poréwnanie byto mozliwe u 38 dzieci
1 zgodnos$¢ wyniosta 73,7% (28/38), wyrazona wspotczynnikiem kappa=0,495 1 wynik
ten byt istotny statystycznie (p=0,001).

VIL.2.4.3. Odpowiedz na leczenie po 2 cyklach OEPA na podstawie TK

I PET/CT w ocenie centralnej
Na podstawie uzyskanych wynikow wczesnej oceny odpowiedzi na leczenie w
poszczeg6lnych regionach, z wykorzystaniem tabeli 6 1 7 (rozdziat IV, str. 47), ustalono
ogolne odpowiedzi na leczenie. Wérdd badanych 88 pacjentow najwieksza grupe N=53
(60,2%) stanowili chorzy z odpowiedzig AR2, a najmniejsza N=1 (1,1%) z AR1 (tabela
190). Dzieci zakwalifikowane do obu tych grup (facznie 61,3%), ze wzgledu na

adekwatna odpowiedz, miaty mie¢ zastosowang wylacznie chemioterapig.

VI1.2.4.4. Badanie PET/CT w eRA

W ocenie centralnej negatywny wynik badania PET/CT we wczesnej ocenie
odpowiedzi dokonanej po 2 cyklach OEPA uzyskano u 60 (67%) pacjentdw, a
pozytywny u 22 (25%) (wykres 32).

Czestos$¢ pozytywnego wyniku badania PET/CT wykonanego w eRA wzrastata wraz z
wyzszg grupag terapeutyczng (tabela 184 i 185). W grupach TG1, TG2 i TG3,
pozytywne badanie PET/CT wystepowato odpowiednio w: 6,9%, 18,8%, 1 47,2%
(tabela 185) 1 roznice byly istotne statystycznie, (p<0,001). Wyniki badania PET/CT w
eRA zalezaty od stopnia zaawansowania. Im wyzszy byt stopien zaawansowania, tym
odsetek negatywnego PET/CT byl nizszy (tabela 186 1 187). Roznice byly istotnie
statystycznie (p=0,014). W IA stopniu zaawansowania u wszystkich 5 dzieci w eRA

wynik badania PET/CT byt negatywny.
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VIIL.2.5. Wynik PET/CT a wielko$¢ i odsetek regresji resztkowej masy
wezlowej w Srodpiersiu w eRA w ocenie centralnej

Sposrod 88 badanych pacjentow wyloniono grupe 64 dzieci z wyjSciowym
zajeciem S$rodpiersia w badaniach TK 1 PET/CT, u ktorych we wczesnej ocenie po 2
cyklach OEPA byto wykonane badanie PET/CT i obliczona obje¢tos¢ resztkowej masy
weztowej wraz z odsetkiem regresji. Do obliczen wybrano ten region, ze wzgledu na
najwiekszg wyjsciowo $rednig objetos¢ zmian mierzalnych.
Stwierdzono, ze przy dodatnim wyniku badania PET/CT w §rodpiersiu we wczesnej
ocenie, mediana objetosci resztkowej masy weztowej w tej lokalizacji byla wigksza
(54,9 ml) niz w przypadku ujemnego wyniku PET/CT(mediana obj¢tosci =28,2 ml), ale
réznice nie byly istotne statystycznie p=0,17 (wykres 36). Przy dodatnim wyniku
badania PET/CT w $rdodpiersiu we wczesnej ocenie, mediana odsetka regresji masy
weztowej w jego obrebie byta nizsza (71,8%) niz przy ujemnym wyniku PET/CT
(mediana =76,4%), ale rdznice nie byly istotne statystycznie p=0,48 (wykres 37).

VI11.2.6. Kwalifikacja do RTh na podstawie wynikow TK i PET/CT

Sposrod 88 ocenianych pacjentow, 43 (49%) zostato zakwalifikowanych do RTh
na obszary wstepnie zajete, a 45 (51%) dzieci nie wymagato RTh na podstawie oceny
dokonanej po 2 cyklach OEPA (wykres 39). Do RTh w ocenie centralnej
zakwalifikowano 9 wigcej dzieci niz to wynikato z ogdlnej odpowiedzi (tabela 190).
Bylo to spowodowane brakiem wykonania niektérych badan zgodnie z wytycznymi
obowigzujacego europejskiego programu EuroNet-PHL-C1, co uniemozliwialo oceng
wczesnej odpowiedzi na leczenie. Dotyczylo to sytuacji, o ktorych mowa na str. 169.
W takich przypadkach decyzje o przeprowadzeniu leczenia wytacznie chemioterapia
lub skojarzonego z RTh byly podejmowane indywidualnie. Z danych przekazanych z
osrodkéw onkologicznych, w ktorych byly leczone dzieci z HL wynika, ze RTh
przeprowadzono u 37 (42,5%) dzieci (wykres 39), to jest w nizszym odsetku niz to

wynikalo z centralnej kwalifikacji.

VI1.3. Stopien zaawansowania choroby i grupa terapeutyczna a inne
czynniki rokownicze

VI11.3.1. Wiek dziecka

Stwierdzono, ze najwyzsza $rednia wieku w chwili zachorowania na HL byta

w IV stopniu zaawansowania (14,7 lat), a najnizsza w I stopniu zaawansowania (12 lat),
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ale réznice nie byly istotne statystycznie (p=0,167). Najmtodsze dziecko w chwili
rozpoznania miato 3,9 lat (III stopien zaawansowania), a najstarsze 17,9 lat (II stopien)
i 17,7 lat (IV stopien zaawansowania) (tabela 191). Srednia wieku dzieci w chwili
zachorowania byla nizsza w I 1 III stopniu zaawansowania w poréwnaniu do II i IV
stopnia zaawansowania, ale roznice nie byly istotne statystycznie (wykres 40).

Korelacja pomigdzy wiekiem zachorowania i stopniem zaawansowania choroby
(kategorie I-1V, bez uwzglednienia zmiany typu E, objawow ogdlnych A lub B) zostata
wyrazona wspoétczynnikiem Spearmana, ktory wynidst 0,047; p=0,667. Stwierdzono, ze
srednia i mediana wieku dziecka w chwili rozpoznania HL byly najwyzsze w TG3, ale

roznice nie byty istotne statystycznie (p=0,581) (tabela 197).

VI1.3.2. Ple¢ dziecka

Wsérdéd dziewczat jak 1 chlopcéw najczesciej stwierdzono II  stopien
zaawansowania choroby. IV stopien zaawansowania byt w podobnej ilo$ci ustalany
u dzieci obu pici. Roéznice nie byty istotne statystycznie (tabela 192). Dziewczgta
w poréwnaniu do chlopcow czgsciej byty kwalifikowane do TG1 1 TG3, ale roznice

roOwniez nie byly istotne statystycznie (p=0,549) (tabela 198).

VI11.3.3. Typ histopatologiczny

Wsrod  analizowanych 88  pacjentow  stwierdzono podobny odsetek
wystepowania typu NS i MC we wszystkich stopniach zaawansowania choroby (tabela
193) 1 brak zaleznosci pomiedzy typem histopatologicznym a grupa terapeutyczng

(p=0,131i p=0,1) (tabela 199 i 201).

V11.3.4. Region Polski

W regionie Polski Potudniowej II, III 1 IV stopien zaawansowania HL
stwierdzono odpowiednio u: 14, 7 i 9 pacjentow. W regionie Wschodnim byto ogdotem
tylko 5 dzieci, w tym 4 mialo centralnie ustalony II, a jedno III stopien zaawansowania.
Stopien zaawansowania I byl stwierdzony tylko u 5 dzieci, w tym 2 dzieci pochodzito z
regionu Potnocnego (tabela 194). Dzieci z regionu Polski poludniowo-wschodniej i
centralnej dwukrotnie czgsciej mialy stwierdzong grupe TGI1, niz TG2, natomiast
pacjenci z cze$ci zachodniej i potnocnej dwukrotnie czesciej nalezeli do grupy TG2 niz
TG1. Réznice byly istotne statystycznie (p=0,048). W grupie TG3 taki sam odsetek

pacjentow pochodzit z obu poréwnywanych regionow Polski (tabela 201).
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VIL.3.5. Liczba zajetych regionow limfatycznych

Liczba zajg¢tych regionéw limfatycznych wzrastata wraz z wyzszym stopniem
zaawansowania. W II, III 1 IV stopniu zaawansowania $rednig liczb¢ zajetych regionéw
stwierdzono odpowiednio: 3,5; 5,7; 6,7. Roznice byly istotne statystycznie (p<0,001)
(tabela 195 1 196, wykres 41). W I stopniu zaawansowania zmiany obejmowaly region
szyi wraz z dotem nadobojczykowym po prawej lub po lewej stronie. Wspotczynnik
korelacji Spearmana pomigdzy szczegétowym stopniem zaawansowania a liczbg
zajetych regionow limfatycznych wynosit 0,697. Réznice byly istotne statystycznie
(p<0,001). Liczba zajetych anatomicznych regionéw limfatycznych wzrastala wraz z
wyzsza grupa terapeutyczng (tabela 202, wykres 42. W TG1, TG2 1 TG3 $rednig liczbe
zajetych regiondw limfatycznych stwierdzono odpowiednio: 2,9; 3,9; 6,4. Rdznice byty
istotne statystycznie (p<0,001). Wspotczynnik korelacji Spearmana pomig¢dzy liczba
zajetych regionéw limfatycznych a grupa terapeutyczng wynosit 0,661. Réznice byty
istotne statystycznie (p<0,001).
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VIII. Omowienie i dyskusja

Wprowadzenie

Chtoniak Hodgkina jest nowotworem uktadu chtonnego, ktéory moze rozwingé
si¢ w kazdym miejscu, w ktorym znajduje si¢ tkanka chionna, a takze w narzadach
pozalimfatycznych jak: ptuca, oplucna, watroba, kosci, skora.

Powigkszenie weztow chlonnych nalezy do gléwnych cech HL. U okoto potowy
pacjentow wystepuja objawy ogoblne, takie jak: goraczka, utrata masy ciata, poty nocne
[1,7,11,17,41,77].

Podstawa optymalnego postepowania w  chloniakach jest badanie
histopatologiczne oraz ocena klinicznego stopnia zaawansowania choroby. Nowoczesne
metody konwencjonalnego obrazowania, takie jak ultrasonografia, TK i MR,
charakteryzuja si¢ okreslong czuto$cia, swoistoscig i doktadno$cig diagnostyczng, maja
ogromny wplyw na ocen¢ zaawansowania choroby i odpowiedzi na leczenie [27].
Ocena kliniczna moze by¢ trudna, gdy proces nowotworowy zajmuje niepowigkszone
wezty chlonne, szpik kostny lub watrobe. Inne ograniczenia obejmuja brak mozliwosci
roznicowania miedzy zmianami nowotworowymi, blizng lub martwica w badaniach
kontrolnych po leczeniu. Zastosowanie PET/CT w diagnostyce chtoniakow ma coraz
wieksza warto$¢ diagnostyczng, wigze si¢ ze zwickszonym wychwytem 18F-FDG przez
nowotwor. Chioniaki nisko zréznicowane charakteryzujg si¢ wickszym wychwytem niz
rozrost dobrze zréznicowany [73].

Centralna weryfikacja

Centralna weryfikacja prowadzona w Krakowie (Klinika Onkologii i Hematologii IP UJ
CM) miata na celu wlasciwe ustalanie stopnia zaawansowania i1 zakwalifikowanie do
odpowiedniej grupy terapeutycznej, a nastgpnie ocen¢ odpowiedzi na leczenie po
dwoch cyklach OEPA i decyzje, co do radioterapii. Brata w niej udzial grupa lekarzy
roznych specjalnosci (onkolog dziecigcy, radiolog, lekarz medycyny nuklearne;j,
radioterapeuta), ktora stosowala zasady programu leczniczego EuroNet-PHL-C1.
Te same procedury co w Polsce, odbywatly si¢ w Niemczech i rozpoczety sie kilka
miesigcy wcezesniej 1 na duzo wigksza skalg, bo mialy wymiar migdzynarodowy i braty
w niej udziat o$rodki onkologii dziecigcej z panstw Europy, ktore przystapity do tego
programu [118,119,120,121,122]. W Polsce obowigzkowa weryfikacja histopatolo-
giczna byta dokonywana w ZPWR WUM.
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Wprowadzenie w naszym kraju programu EuroNet-PHL-C1 z centralng weryfikacja
radiologiczng, PET/CT, onkologiczng 1 radioterapeutyczng bylo pionierskim
przedsiewzigciem. Nigdy wczesniej nie prowadzono centralnej weryfikacji badan
obrazowych w HL 1 do tej pory nie dotyczy zadnej innej choroby nowotworowe;j
u dzieci 1 miodziezy w tak duzym wymiarze. Do czasu wprowadzenia centralnej
weryfikacji, wszelkie trudne diagnostycznie i terapeutycznie przypadki byly jedynie
konsultowane w krajowym o$rodku koordynujacym w USD w Krakowie, lub w
europejskim koordynujacym osrodku w Halle w Niemczech i mialo to miejsce w
nielicznych przypadkach.

W trakcie analizy wykonanych lokalnie badan TK regionéw: szyi, klatki piersiowe;j,
jamy brzusznej i miednicy w materiale wlasnym stwierdzono uchybienia dotyczace
techniki ich wykonania.

W centralnej weryfikacji badan obrazowych TK we wstepnej ocenie (do ustalenia SZ i
TG) dokonanej w naszym kraju wykazano, ze wsréd 88 analizowanych dzieci u 52
(59,1%), obrazowanie regiond6w wykonano bez jakichkolwiek odchylen, ktore moglyby
utrudni¢ oceng i spowodowac nieprawidtowg interpretacji wynikow badan. Natomiast u
36 (41%) pacjentdw stwierdzono co najmniej jedno odchylenie, ktore utrudniato lub
uniemozliwialo ocen¢ obrazéw, w tym obliczenie objetosci zajetych obszarow
wezlowych 1 ustalenie rozleglo$ci zajecia narzadow w przebiegu HL (tabela 4).
Wykazano m.in., ze nie objeto badaniem podregionu goérnego szyi (w 9 przypadkach),
pachwin (w 5 przypadkach), rozdzielano badania u dzieci, gdy pakiety weztow
chlonnych przechodzity z jednego regionu do drugiego i w konsekwencji byty trudnosci
z pomiarem i wyliczeniem objetosci zmian weztowych. W 10 przypadkach nie podano
srodka kontrastowego do przewodu pokarmowego co zacieralo granice pomigdzy
weztami chtonnymi j. brzusznej i miednicy a petlami jelitowymi. U 15 dzieci nie
wykonano, a u 4 nie wiadomo byto czy dokonano obrazowania regionu lub podregionu,
z ktorego byl pobrany wezet chtonny lub pakiet weztowy, a byto to istotne do pomiaru
rzeczywiste] objetosci powiekszonych 1 zajetych weztow chtonnych w  chwili
rozpoczecia podawania ChTh, a pozniej dla oceny uzyskania wiarygodnego odsetka
regresji. U 2 dzieci wykonano badania TK tylko w fazie natywnej, bez dozylnego
podania $rodka kontrastowego. Utrudnialo to wyodrgbnienie granic pomigdzy

zmienionymi a prawidtowymi tkankami.
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Wsrdd 343 ocenianych badan TK we wstepnej ocenie nieprawidtowosci dotyczyty 51
(14,86%); 95% PU: 11,1%-18,7%.

Natomiast we wczesnej ocenie (eRA), gdzie analizie poddano 246 badan TK,
nieprawidlowosci dotyczace tych samych parametrow co do wstgpnej oceny
stwierdzono w 10,6% tj. 26/246, (95% PU: 6,8%-14,4%).

Wszystkie te niedociggnigcia nie powinny mie¢ miejsca w sytuacji kiedy, osrodki
onkologii dziecigcej 1 diagnostyki obrazowej otrzymaly i mialy wglad w wytyczne
programu EuroNet-PHL-C1.

Jeszcze bardziej powazniejszg sprawe stanowi brak wykonania badan kontrolnych do
wczesnej oceny odpowiedzi na leczenie w terminie okre$lonym przez program. U 14
dzieci badania TK byly wykonane z opdznieniem, a u 6 dzieci zbyt wczesnie. Protokot
zalecal wykonanie kontrolnego badania TK pomigdzy 10 a 14 dniem po ostatniej dawce
drugiego cyklu chemioterapii OEPA. Wynika to z tego, ze wykonanie badania zbyt
wczesnie, czyli przed 10 dniem moze wykazywaé niezbyt wiarygodne wyniki wskutek
jeszcze nie uzyskanego efektu dzialania ChTh oraz wspolistniejacego odczynu
zapalnego po ChTh. Natomiast wyznaczony termin badania TK najp6zniej w 14 dniu,
wypltywa z przewidzianej przerwy pomigdzy cyklami ChTh i koniecznos$cig wykonania
badania przed kolejng chemioterapig [46].

Kolejng nieprawidtowoscig bylo nie wykonanie obrazowania u 2 dzieci, oraz nadmiar
wykonanych badan TK u 11 dzieci. Nadmiar badan TK wigze si¢ z niepotrzebna
ekspozycja dzieci na dodatkowe promieniowanie jonizujace 1 wigksze narazenie ich na
wystepowanie powiktan.

Obecnie zaleca si¢ u dzieci obrazowanie w MR, a jedynie klp w TK, a nawet
zrezygnowanie z tych badan obrazowych i zastgpienie PET/CT z dozylnym podaniem
jodowego $rodka kontrastowego lub tylko PET/MR (projekt kolejnego programu
terapeutycznego EuroNet-PHL-C2, ktéry jest w trakcie wdrazania). Wigze si¢ to z
ochrong radiologiczng najmtodszych pacjentow. Promieniowanie pochodzace z badan
TK jest wielokrotnie wigksze niz z radiologicznych badan klasycznych i wynosi: dla
TK klatki piersiowej — 3 mSv (odpowiednik dawki ze 150 zdj¢¢ klatki piersiowej), dla
TK jamy brzusznej — 5 mSv (odpowiednik dawki z 250 zdjec¢ klatki piersiowej). Bardzo
wysokie dawki promieniowania sg tez zwigzane z nowoczesnym badaniem PET.
Przyktadowo badanie FDG-PET to dawka 15,3 mSv, czyli odpowiednik dawki z 765
zdje¢ klatki piersiowej. Jest to do$¢ niepokojace. W Klasyfikacji zagrozenia

promieniowaniem, za dawki niskie, relatywnie bezpieczne dla organizmu czlowieka
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uwaza si¢ dawki do 100 mSv (czyli odpowiadajace co najmniej 20 kolejnym badaniom
TK jamy brzusznej). Nalezy maksymalnie ograniczaé narazenie dzieci na
promieniowanie jonizujgce, pamietajgc o narzadach szczegdlnie wrazliwych na
szkodliwe skutki promieniowania np. gonady. Do wysoce wrazliwych na
promieniowanie jonizujgce naleza takze pluca. Stosunkowo najmniej wrazliwa to
dziatanie jest skora i uktad kostny. Ostrozno$¢ w stosunku do dzieci wynika z faktu, ze
tkanki rozwijajace si¢, w ktorych zachodza liczne podzialy komoérkowe sg bardziej
podatne na uszkodzenie niz tkanki osob dorostych. Ponadto dluzsza przewidywana
dlugo$¢ zycia sprawia, ze u dzieci tatwiej moga ujawni¢ si¢ powiklania w postaci
nowotworow o bardzo dlugim okresie karcynogenezy [116].

Zalety tomografii komputerowej

Najwazniejsze zalety obrazowania w TK to: skrocenie czasu badania (okoto 10 sekund
wystarczy do oceny wybranego obszaru ciata), zwickszenie zakresu skanu wzdhuz
dlugiej osi pacjenta (pozwala w czasie jednego krotkiego badania uwidoczni¢ duze
obszary ciata), poprawa jakosci wynikdw badan, szczegdlnie narzadéw ruchomych
niezaleznie od woli pacjenta (serce, jelita) (czas jednego, petnego obrotu lampy zostat
skrécony do okoto 0,33 sekundy), rozdzielczo$¢ czasowa (przy wykorzystaniu
specjalnego algorytmu uwzgledniajgcego dane z potowy obrotu lampy wynosi 165 ms),
rozdzielczo$¢ przestrzenna (0,5 mm), rutynowe stosowanie cienkich warstw przekroju
(umozliwia  wielokierunkowa  rekonstrukcj¢ ~ obrazu, np.  objetosciowa,
wieloptaszczyznowq).

Tomografia komputerowa odgrywa istotng role w diagnostyce obrazowej, konkurujac
z magnetycznym rezonansem 1 ultrasonografig. Nalezy do metod obiektywnych
i powtarzalnych. Dobrze odzwierciedla anatomi¢ i topografi¢ narzadow, a takze
patologie z dokladnos$cig zblizong do rzeczywistych wymiaréw zmienionej chorobowo
tkanki [94].

Interpretacja wynikow badan TK wykonanych lokalnie i ich weryfikacja centralna
Badania TK wykonane lokalnie byly oceniane przez réznych lekarzy radiologow, a
centralnie weryfikowane przez jednego radiologa.

W niniejszej pracy przeprowadzono analize porownawcza dotyczaca oceny zajecia lub
braku zajgcia w badanych regionach anatomicznych.

Wykazano, ze $rednia zgodnos$¢ procentowa w zakresie zaj¢cia obszarow weztowych

wynosita 78,6%. Najnizsza zgodno$¢ byta stwierdzona w ocenie zajecia weztow
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chlonnych regionu szyjnego gornego lewego (56,8%) oraz regionu pachowego lewego
(58,0%) i pachowego prawego (60,2%). Te wyniki nie sg satysfakcjonujace.

Zgodno$¢ wyrazona wspotczynnikiem kappa byla najnizsza w zakresie weztow krezki
(0,126), ale wynik nie byl istotny statystycznie.

Natomiast najwyzsza zgodno$¢ wykazano w ocenie regiondéw: biodrowego prawego
(94,1%) 1 wngki watroby (90,8%), a wyrazong wspolczynnikiem kappa w obrgbie
podregionow S$rodpiersia goérnego 1 $rodkowego: 0,658 1 0,638 (na poziomie
akceptowalnym) 1 wyniki byly istotne statystycznie.

W  materiale wlasnym najczeSciej stwierdzano  zajecie  regionu  szyjno-
nadobojczykowego: prawego w 85,2% (tabela 165) i lewego w 82,9% (tabela 166) oraz
zmiany weztowe w klp, zwlaszcza w $rodpiersiu w 86,2% (tabela 169). Natomiast
najrzadziej zajete byly takie regiony weztowe, jak: pachwinowy lewy 2 (2,3%),
pachwinowy prawy 3 (3,4%), i krezki 3 (3,4%).

Wedlug danych z piSmiennictwa region szyjny zajety jest w 60—80%, Srodpiersie
i pozostate Wch klp rowniez w ok. 60-80%, pachwinowy w 10-15 % [11, 15, 32].
Wsrdd analizowanych pacjentéw w obecnie przedstawionej pracy, pod wzgledem oceny
zajecia regionOw niemierzalnych stwierdzono brak ich zajecia u 37 (39%) badanych.
Srednia zgodno$¢ procentowa w ocenie centralnej i lokalnej wyniosta 90,9% (tabela
147). Najnizsza zgodno$¢ procentowa dotyczyla osierdzia 79,6%, a najwyzsza watroby
95,3%. Najnizsza zgodno$¢ w zakresie wspotczynnika kappa dotyczyla osierdzia 0,369
(na niskim poziomie), a najwyzsza w zakresie zaj¢cia pluca prawego 0,784 (na
wysokim poziomie) i wyniki byly istotne statystycznie.

Na podstawie przeprowadzonej wlasnej analizy pordwnawczej u 88 pacjentow z HL
dotyczacej oceny zajecia lub braku zajecia anatomicznych regionow, pomimo wszelkich
staran zmierzajacych do ujednolicenia techniki i interpretacji badan TK, wykazano, ze
w badanym okresie (czerwiec 2009—grudzien 2012) nie uzyskano zmniejszenia odsetka
niezgodnosci pomigdzy oceng centralng a lokalng w zakresie zmian niemierzalnych
(wykres 21). Natomiast stwierdzono na podobnym poziomie, ale z niewielkg tendencja
do wzrostu zgodnosci w zakresie regionow mierzalnych (wykres 20).

Centralna weryfikacja prowadzona w Polsce w zakresie badan TK dokonana na
podstawie okreslonych wytycznych pozwolita na zebranie materialu dotyczacego 88
dzieci z cHL i przeanalizowanie go pod wzgledem wieku, ptci zachorowalnosci, regionu

Polski, z ktoérego pochodzit pacjent, typu histopatologicznego, stopnia zaawansowania
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1 przydzialu do grupy terapeutycznej, a nastgpnie wynikow wczesnej odpowiedzi na
leczenie.

Pleé i wiek pacjentow z HL

Wsrod analizowanych w przedstawionej pracy 88 dzieci wigcej bylo dziewczynek 48
(54,5%) niz chtopcow 40 (45,5%) (wykres 5). W najmtodszej i najmniej licznej grupie
dzieci 5 (5,7%) przewazali chlopcy; wskaznik zachorowan chtopcow do dziewczat
wynosit 4:1.

Najmtodsze dziecko w chwili rozpoznania miato 3,9 lat i byt to chtopiec, z ustalonym
Il stopniem zaawansowania, a najstarsze 17,9 lat z Il stopniem zaawansowania (tabela
191). Stwierdzono, ze najwyzsza $rednia wieku w chwili zachorowania na HL byla w
IV stopniu zaawansowania (14,7 lat), a najnizsza w I stopniu zaawansowania (12 lat),
ale roznice nie byly istotne statystycznie (p=0,167). Z danych przedstawionych
w pisSmiennictwie wynika, ze chlopcy szczegoélnie mlodsi chorujg cze$ciej na HL niz
dziewczeta [11, 12, 32, 15]. W grupie dzieci starszych (powyzej 10 lat) z HL wskaznik
zachorowan chtopcow do dziewczat jest zblizony do 1:1.

Typ histologiczny

W  krajach rozwini¢tych najczgsciej wystepujacym typem histopatologicznym
u dzieci 1 mlodziezy jest typ NS [2, 23, 26, 53, 56, 102, 114]. W Polsce,
w opracowaniach dotyczacych HL u dzieci, stwierdzono na przestrzeni lat coraz rzadsze
wystepowanie typu MC 1 wzrost odsetka typu NS [4, 13, 97, 105]. Uwaza si¢, ze trend
ten zwigzany jest z korzystng zmiang sytuacji socjoekonomicznej naszej populacji, a do
czynnikoOw towarzyszacych tym zmianom zalicza si¢ m. in.: mniejszg liczbe dzieci
w rodzinach, lepsze warunki sanitarne i zZywieniowe oraz opdzniong ekspozycj¢ na
czynniki infekcyjne, w tym EBV [36, 66, 80]. Nie bez znaczenia jest réwniez
doskonalenie metod badan histopatologicznych i wzrastajace doswiadczenia patologow.
W materiale wltasnym wsérod 88 ocenianych pacjentéw typ NS stwierdzono u 64
(72,7%), typ MC u 18 (20,5%) badanych dzieci (wykres 7). W pracy przedstawiajacej
56 dzieci z HL ponizej 15 r.z., pochodzacych z kraju azjatyckiego, typ MC, LR-cHL
1 NS byl stwierdzany odpowiednio u: 64,3%, 21,4% i 12,5%. Na tym kontynencie
zapadalno$¢ na HL jest rzadsza 1 wynosi 0,6 na 1 mln mieszkancow [110], podczas gdy

w Europie zapadalno$¢ dotyczy 5 na 100 000 oséb rocznie [11].
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Zaawansowanie choroby

W materiale wlasnym (88 analizowanych dzieci w okresie od czerwca 2009 do grudnia
2012 roku) stopien zaawansowania I, II, III, IV wynosit odpowiednio: 5,7%, 46,6%,
19,3% 1 28,4% (tabela 150). Najczesciej byl stwierdzany II stopien.

W publikacji obejmujacej 350 dzieci z HL, zaawansowanie w I, II, III, IV stopniu
stwierdzono odpowiednio: 22%, 40%, 28%, 10%. Podobnie, jak w pracy wilasnej
najczesciej wystepowat I1 stopien zaawansowania [76].

Natomiast wéréd 172 dzieci objetych leczeniem w Klinice Onkologii Hematologii
Dziecigcej USD w Krakowie we wezesniejszym okresie (lata 1969-92), zaawansowanie
choroby w 1, I, III, IV stopniu wynosito odpowiednio: 8%, 39,5%, 45,3%, 7% [12]. Z
pordwnania z obu powyzszych doniesien wynika, ze w obecnie przedstawionym
materiale zwraca uwage wysoki odsetek pacjentow z IV SZ. Réznice te moga m.in.
wynika¢ z aktualnie bardziej dokladnej oceny w badaniach obrazowych, ktére sa
wykonywane na coraz lepszych aparatach, z mozliwoscig obrobki, rekonstrukcji oraz
wyzszej rozdzielczosci. Zmiany, ktore mogly by¢ wczesniej nie rozpoznawalne,
zwlaszcza nacieczenie watroby lub phuc oraz szpiku kostnego obecnie sg wykrywalne
juz jako drobne, nawet przy dyskretnie zmienionej densyjnosci (w TK) lub sygnatu (w
MR) w stosunku do pozostalego migzszu, obszaru. W diagnostyce chordb
nowotworowych, a zwlaszcza w chioniakach coraz wigksza role odgrywa obrazowanie
w FDG-PET/CT [29, 44, 46, 49, 67, 80, 96, 110, 111]. Dlatego uzupetnieniem badania
TK jest badanie PET/CT, ktére powinno by¢ wykonywane u wszystkich pacjentow z
HL zaréwno przed wlaczeniem leczenia, jak 1 w celu oceny wczesnej odpowiedzi na
chemioterapi¢ ze wzgledu na istotng role tego badania w ustalaniu stopnia
zaawansowania i podejmowaniu decyzji terapeutycznych, w tym o przeprowadzeniu lub
zaniechaniu radioterapii [30]. Obecnie w naszym kraju jest to mozliwe dzigki lepszej
dostgpnosci do badan tomografii komputerowej 1 PET/CT w osrodkach onkologii i
hematologii dziecigcej, w ktorych obrazowanie moze by¢ wykonane w terminie
wskazanym w programie terapeutycznym HL [30].

Rola badania PET/CT we wstepnej ocenie

Obecne programy terapeutyczne w HL przeprowadzane w ramach niekomercyjnych
badan klinicznych daza do bardziej precyzyjnego dostosowania intensywnosci leczenia
do grup ryzyka i dalszego ograniczenia stosowania RTh na podstawie wyniku oceny
wczesnej odpowiedzi na leczenie przy uzyciu m.in. badania PET/CT. Znaczenie metody

PET/CT we wstepnym okresleniu stopnia zaawansowania w HL jest bardzo istotne.
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W materiale wltasnym wséréd 88 badanych dzieci u 20 (22,7%) we wstepnym
obrazowaniu TK jamy brzusznej bylo wykonane w fazie tetniczej lub w przewadze
tetniczej, tj. skanowanie w czasie 20-30-40 s po dozylnym podaniu S$rodka
kontrastowego, bez obrazowania w fazie migzszowej. Stanowito to problem w ocenie
przede wszystkim migzszu $ledziony. Niejednorodne jej zakontrastowanie, co jest
zwigzane z ukrwieniem tego narzadu, utrudniato lub uniemozliwiato wtasciwa oceng
migzszu pod wzgledem obecnosci lub braku zmian nowotworowych. W takich
przypadkach decydujace znaczenie mialy wyniki badania PET/CT 1 badania
ultrasonograficznego. Wtedy pozytywny wynik badania PET/CT decydowat o zajeciu
Sledziony. Badanie szyi w TK bez dozylnego podania $rodka kontrastowego jest
badaniem o niskiej wartosci diagnostycznej. W takiej sytuacji na podstawie
obrazowania TK nie byla mozliwa lub byla utrudniona ocena wielko$ci weztow
chlonnych. Wtedy podejmowano identyfikacj¢ zajecia wezla chlonnego na podstawie
PET/CT. W kilku publikacjach (tabela 203) wykazano, ze przy pomocy badania FDG-

PET wykrywa si¢ wigcej zmian, niz przy pomocy badan TK/MR [30].

Tabela 203. Porownanie czutosci i specyficznosci badania PET i TK/MR [30]

Pi$miennictwo FDG-PET TK/MR
Czutosé Specyficznosé Czulos¢ Specyficznosé
Lang (2001) 90% 89% 95% 42%
De Wit (2001) 100% 78% 70% 26%
Spaepen (2001) 50% 100% 70% 28%
Dittmann (2001) 88% 94% 25% 56%

W przypadku niektorych pacjentdéw, moze to skutkowac¢ zmiang stopnia zaawansowania

i zakwalifikowania pacjenta do innej grupy terapeutycznej (tabela 204) [30].

Tabela 204. Zmiana stopnia zaawansowania spowodowana wynikiem badania PET [30]

PiSmiennictwo Modyfikacje stopnia zaawansowania w zwigzku z wynikiem PET
Podwyzszenie stopnia Obnizenie stopnia Modyfikacja terapii
Zaawansowanla Zaawansowania
Partridge et al. (2000) 18/44 3/44 11/44
Weidmann et al. (1999) 3/20 0/20 ND
Weihrauch et al. (2002) 4/22 NZ 1/22
Jerusalem et al. (2001) 3/33 4/33 0/33
Montravers et al. (2002) 417 0/7 17

NZ-nie zdefiniowany

21

2




W obecnie przedstawionym materiale wynik badania PET/CT we wstepnej
ocenie decydowal o zajeciu lub braku zajecia wezidw chltonnych we wszystkich
przypadkach, w ktorych najwigkszy wymiar byt wigkszy lub réwny od 10 mm,
a mniejszy lub réwny 20 mm. Pozytywny wynik PET/CT powodowatl, ze region lub
podregion (wykaz w aneksie, str. 251) z obecnoscig pojedynczego wezta Iub kilku
weztéw chtonnych zostatl uznany za zajety. U 76 pacjentdéw z wykonanym wstepnie
badaniem PET/CT, wsérod 187 réznych regiondw i podregiondow z watpliwym zajgciem
w badaniach TK w 57 (30,5%) przypadkach wynik PET/CT byl pozytywny, co byto
podstawa do uznania tych lokalizacji jako zajete (tabela 114 i 149).

W sytuacjach watpliwego zajecia w badaniu TK migzszu $ledziony, watroby lub ptuc,
réwniez pozytywny wynik PET/CT decydowat o uznaniu tych narzadéw za zaje¢te przez
HL 1 sposrod 9 watpliwych zmian w badaniach TK na podstawie PET/CT w 4 (44,4%)
uznano zajecie, a w 5 (55,6%) brak zajecia (wykres 17). Swiadczy to o ogromnym
znaczeniu badania PET/CT, na podstawie ktérego ostatecznie uznawano zajecie lub
brak zajecia narzadow.

Wsrod analizowanych 76 pacjentdow w pracy wilasnej, wstgpnie wykonane badanie
PET/CT, majace warto$¢ diagnostyczng, istotnie wplyneto na ustalenie wiasciwego
stopnia zawansowania u 18 (23,7%). W 11 przypadkach na podstawie badania PET/CT
ustalono nizszy, a w 6 wyzszy stopien zaawansowania. Skutkowalo to
zakwalifikowaniem 9 pacjentoéw do nizszej, a 5 do wyzszej grupy terapeutycznej. W 1
przypadku ze wzgledu na kilka watpliwosci w badaniu TK (III, IV, czy I stopien
zaawansowania), na podstawie badania PET/CT, ustalono II stopien zaawansowania 1
pacjenta zakwalifikowano do grupy terapeutycznej TG1. Troje innych dzieci, u ktérych
wynik PET/CT wplynal na zmian¢ stopnia zaawansowania, pozostalo w tej samej
grupie terapeutycznej (tabela 155).

W materiale wlasnym wykazano wysoka zgodno$¢ miedzy wynikami badania PET/CT 1
TK w zakresie identyfikacji zmian wezlowych oraz narzadow migzszowych (wykres 12
I 17). Na podstawie przeprowadzonej analizy oceny zaj¢cia weztéw chlonnych w 1932
regionach i podregionach mierzalnych wykazano, ze w przypadku: weztéw chtonnych,
uznanych za zajete w TK, badanie PET/CT bylo pozytywne w 98,2% weztow
chtonnych uznanych w TK za nie zajete, badanie PET/CT bylo negatywne w 98,7%.
Wspdtezynnik kappa $wiadczacy o sile zgodno$ci pomiedzy wynikami w tych dwéch
badaniach wyniost 0,977 (na wysokim poziomie) i byt istotny statystycznie (p<0,001).

Oceny zajecia narzadow migzszowych (watroba, $ledziona, pluca) dokonano w obrgbie
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367 regiondw i stwierdzono zgodnos¢ w obu badaniach w 93,3%, brak zajecia w 97,1%.
Natomiast wspotczynnik kappa mowiacy o sile zgodnosci w badaniach TK 1 PET/CT
wyniost 0,889, byt na wysokim poziomie 1 istotny statystycznie (p<0,001). Stanowi to
wysoka zgodno$¢ w ocenie zajecia badz jego braku w obrebie obszarow tak weztowych
jak i pozaweztowych w badaniach TK i PET/CT.

Pierwsze badania FDG-PET przeprowadzane u dzieci z chtoniakami powodowaty
zmian¢ stopnia zaawansowania choroby u 10-23% chorych [38, 64, 89]. Montavers
i wsp. stwierdzili w badaniu FDG-PET wigcej ognisk chorobowych, niz w TK i MR
[89]. Kabickova i wsp. u 55 chorych z HL wykazali [64] réwniez wigksza czuto$é
1 swoistos¢ badania FDG-PET, niz obrazowanie metodami TK i MR w ocenie
klinicznego stopnia zaawansowania (odpowiednio: 96,5% i 87,55% oraz 100,0%
i 60,0%). Metoda FDG-PET poprawita skuteczno$é¢ rozpoznawania pozaweztowych
zmian HL w $ledzionie, kosciach i szpiku kostnym [73]. Mody i wsp. u 26 dzieci z
chioniakami zlosliwymi (14 HL, 12 NHL) w badaniu FDG-PET uzyskali wigksza
czutos¢ (94%) 1 swoistos¢ (100%), niz w badaniach TK lub MR i scyntygrafii z galem
(67Ga) (odpowiednio: 90% i 88%) [110].

PET/CT pozwala na wykrycie ognisk nowotworu 4-10 mm, przy rozdzielczosci aparatow
0,1-0,5 do 10 g tkanki nowotworowej, co stanowi ok. 108-10° komoérek nowotworowych.
Miller i wsp. u 31 dzieci (u: 24 HL 1 7 NHL) stwierdzili, ze wynik badania PET/CT
spowodowat u 10 chorych (32%) zmiang klinicznego stopnia zaawansowania choroby
ustalonego wczesniej na podstawie wynikow TK i MR [87]. Autorzy dodatkowo
wykazali duzg warto$¢ prognostyczng badania.

W retrospektywnym badaniu Schodera i wspotpracownikéw, wykazano iz w 44%
przypadkéw wyniki badania PET/CT miaty wptyw na zmian¢ postepowania, w 21%
przypadkéw w ocenie na podstawie badania PET/CT choroba miata wyzszy stopien
zaawansowania niz w oparciu o inne badania. Podobne wyniki uzyskano w
retrospektywnym badaniu Naumanna 1 wspotpracownikow — w 20% przypadkow
nastgpita zmiana stopnia oceny zaawansowania choroby, co w 18% przypadkow miato
potencjalny wplyw na =zmiang postgpowania terapeutycznego. Na podstawie
wieloosrodkowego badania przeprowadzonego we Wtoszech [21] oceniajgcego stopien
zaawansowania chloniaka Hodgkina w oparciu o badanie CT oraz badanie FDG
PET/CT okreslono, ze badanie PET/CT jest bardziej czute gtownie w przypadku zajecia
narzagdow pozalimfatycznych (IV stopien zaawansowania). Zmiana oceny stopnia

zaawansowania wigzala si¢ w 11 przypadkach (6%) ze zmiang terapii.
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Wyniki falszywie pozytywne najczgéciej wynikajg zarOwno z wspotwystepowania
infekcji, jak i obecno$ci odczynéw zapalnych po przebytym leczeniu wykazujacych
wzmozone gromadzenie FDG. W $rdodpiersiu czesto przyczyng wynikow falszywie
dodatnich jest fizjologiczna aktywnos$¢ metaboliczna w grasicy oraz zwigkszona jej
aktywno$¢ po przebytym leczeniu. Rozlane zwigkszone gromadzenie znacznika w
Sledzionie oraz w szpiku kostnym moze by¢ zwigzane ze stosowaniem czynnikow
wzrostu lub z odczynowym pobudzeniem szpiku kostnego po zastosowanej
chemioterapii [46].

Od 2000 r. badanie PET jest zastgpowane przez polgczony system obrazowania,
w ktorym wynik badania czynnosciowego nakladany jest na doktadne dane
anatomiczne pochodzace z badania TK [73]. Dystrybucja podanych dozylnie
radioznacznikow w organizmie dziecka jest inna, niz u dorostych. 18F-fluoro-2-
dezoksy-D-glukoza moze by¢ fizjologicznie gromadzona w narzadach twarzoczaszki,
sercu, piersiach, grasicy, $ledzionie, przewodzie pokarmowym, narzadzie rodnym,
ukladzie moczowym, szpiku kostnym, mie$niach 1 tkance tluszczowej brunatne;j.
Znacznik czesciej, niz u dorostych gromadzony jest takze w tagodnych guzach
nowotworowych. Z tych powodow interpretacja wynikow badania FDG-PET u dzieci
jest trudniejsza. Dodatkowo metoda u dzieci obarczona jest wigkszg liczbg artefaktow
[72]. Meier i wsp. analizowali obrazy watroby, $ledziony, trzustki, zotadka, jelita
cienkiego, okreznicy i odbytnicy w badaniach TK, PET i PET/CT u dzieci i dorostych.
Zmiany objetosci narzadow jamy brzusznej 1/lub zmniejszenie metabolizmu glukozy
w tkankach tych narzagdow korelowaty z wiekiem badanych osob [72].

Od 2000 roku w onkologii pediatrycznej coraz powszechniej stosuje si¢ badanie PET/CT
w celu ustalania stopnia klinicznego zaawansowania nowotworu, oceny odpowiedzi na
leczenie oraz planowania radioterapii i przewidywania przebiegu choroby. Brak
wychwytu 18F-FDG po wstgpnej ChTh taczy si¢ z dobrym rokowaniem [73].

Tatsumi 1 wsp. na podstawie analizy 151 badan FDG-PET u 55 dzieci z r6znymi
nowotworami umiejscowionymi poza o$rodkowym ukladem nerwowym stwierdzili, ze
metoda PET/CT jest dokladniejsza w porownaniu z badaniami TK lub MR
1 dostarcza dodatkowych informacji w ponad 1/3 przypadkow [72, 104]. Natomiast
Kleis 1 wsp. wykazali znamiennie wigkszg czulos¢ badania PET/CT niz PET
w diagnostyce przerzutow odleglych oraz wigksza specyficzno$¢ w rozpoznaniu
przerzutow do phluc o $rednicy powyzej 0,5 cm oraz do weztéw chtonnych o $rednicy

ponizej 1 cm niz konwencjonalne badanie TK [65, 72].
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Aktualnie badania u dzieci wykonywane sg metoda potaczonego obrazowania PET/CT.
Rola badania FDG-PET/CT we wczesnej ocenie — po 2 cyklach OEPA

Badanie PET/CT do wczesnej oceny odpowiedzi na leczenie, powinno by¢ wykonane
w odpowiednim przedziale czasowym, tj. pomigdzy 14 a 17 dniem od podania ostatniej
dawki prednizonu drugiego cyklu OEPA. Speienie powyzszych wymogoéw jest
konieczne w celu uniknigcia otrzymania fatszywie dodatnich, badz fatszywie ujemnych
wynikow badania PET/CT.

PET/CT negatywny oznacza, ze nie ma komorek nowotworu, lub jest ich mniej niz 10°.
W pilotowym badaniu niemieckiej Grupy ds. onkologii dziecigcej GPOH-HD 2002
Pilot [30, 71] po 2 cyklach chemioterapii OPPA lub OEPA wykazano, ze spos$rod 80
badanych dzieci z HL, polowa z nich miata negatywny wynik badania PET/CT 1 na tej

podstawie mozna bylo zrezygnowac z radioterapii u 40 pacjentow (50%) (tabela 205).

Tabela 205. Wyniki wczesnej odpowiedzi na leczenie ocenianej przy uzyciu FDG-PET po 2 cyklach
chemioterapii OPPA lub OEPA w badaniu GPOH-HD 2002 Pilot [wg 30]

Po 2 cyklach TG1 TG2 TG3 TG2+TG3 Razem
N=41 N=16 N=23 N=39
PET-negatywne | 27 (66%) 5 8 13 (33%) | 40 (50%)

Biorac pod uwage grupy terapeutyczne, wyniki badania GPOH-HD 95

wskazuja, ze radioterapi¢ mozna poming¢ w okoto 60—70% wszystkich pacjentéw w
grupie TG1, w szczegolnosci u tych, ktorzy uzyskali CR po przeprowadzeniu wstepne;j
chemioterapii. Natomiast w przypadkach TG2 1 TG3 tylko u 1/3 pacjentow mozna byto
zrezygnowac z przeprowadzenia RTh. Negatywne badanie PET, wykonane po 2 cyklach
OEPA czesciej bylo stwierdzane (66%) u pacjentdw z najnizsza grupa terapeutyczng
(TG1) niz z wyzszymi (TG2 1 TG3) 1 wynosito odpowiednio: 66% 1 33% [30].
W materiale wlasnym w pordwnaniu do wynikéw analiz w Grupie niemieckiej,
uzyskano wyzszy odsetek negatywnych badan PET/CT, wykonanych po 2 cyklach
OEPA. Wsréd 87 ocenianych pacjentow po 2 cyklach chemioterapii OEPA u 60 (67%)
badanie PET/CT byto negatywne, u 22 (25%) pozytywne, a wynik watpliwy uzyskano u
5 (6%) (wykres 32). Pozwolito to zrezygnowaé z radioterapii u 45 (51%) dzieci.
(wykres 38).
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Do RTh w ocenie centralnej zakwalifikowano 9 wigcej dzieci niz to wynikato z ogdlnej
odpowiedzi (tabela 190), w ktorej decydujace znaczenie mial wynik PET/CT.
Spowodowane to byto brakiem wykonania procedur o ktorych mowa w na str. 169.
Odsetek negatywnego badania PET/CT wykonanego w eRA obnizal si¢ wraz z wyzsza
grupa terapeutyczng i wynosit: 93,1%, 81,3% 1 52,8%, odpowiednio w grupach: TG,
TG2 1 TG3 (tabela 185). Dodatni wynik badania PET w TGI1, TG2, TG3 wynosit
odpowiednio: w 6,9%, 18,8 %, 47,2% (tabela 185). Roznice byly istotne statystycznie
(p<0,001). W obecnie przedstawionym materiale wykazano rowniez, ze pacjenci
Z nizszym stopniem zaawansowania istotnie cze$ciej mieli PET/CT negatywny, niz
pacjenci z wyzszym (p=0,014) (tabele 1861 187).

U dzieci z | i 1l stopniem zaawansowania negatywne badanie PET/CT stwierdzone byto
w 40%, az i 1V w 27,6%.

W obrebie poszczegdlnych stopni zaawansowania bez uwzglednienia objawow
ogo6lnych i zmiany E, odsetek negatywnego PET/CT wynosit odpowiednio: w [-100%,
11-75%, 111-75% i w IV— 48%.

Na podstawie pismiennictwa ocena po 2 cyklu chemioterapii wskazywata, ze ujemne
wyniki badania PET/CT byty zwigzane z dlugotrwalg remisjg choroby, natomiast
dodatnie wyniki z wystepowaniem wznowy [8, 87, 114].

W kluczowym badaniu Gallaminiego i wsp. wykazano, ze wczesne kontrolne badanie
PET ma wysoka warto$¢ predykcyjna. U niemal 80% chorych stwierdzono calkowita
normalizacj¢ w badaniu PET po 2 cyklach ABVD. Prawdopodobienstwo 2—letniego
przezycia wolnego od choroby u pacjentow PET-negatywnych, po drugim cyklu
ABVD wynosito prawie 95% 1 bylo istotnie wyzsze w poroéwnaniu z wartoscia 15%
u chorych z PET—dodatnimi. Wczesne badanie PET bylo znamiennie lepszym
czynnikiem rokowniczym, niz badanie PET po zakoficzeniu leczenia.

Roéwniez w badaniu Hutchingsa 1 wsp. warto$¢ predykcyjna negatywnego badania PET
wykonanego w trakcie leczenia byta bardzo wysoka w odniesieniu do czasu wolnego od
progresji choroby (PFS — progression free survival).

U czesci pacjentoéw z dodatnim wynikiem PET (okoto 10%) moze utrzymywaé si¢
rozlany wzmozony wychwyt znacznika, ale o intensywnos$ci mniejsze] niz
w typowych zmianach rozrostowych. Takie gromadzenie znacznika okre§lono mianem
minimalnego wychwytu rezydualnego (MRU, minimal residual uptake) [114, 86].

Zalecane Kkryteria oceny PET przed zakonczeniem leczenia nie pozwalaja na
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kwalifikacj¢ tych zmian, jako negatywnych, chociaz prawdopodobienstwo,
ze wynikaja one z aktywnego rozrostu jest male [86].

Gallamini i wsp. w prospektywnym badaniu klinicznym, definiowali MRU, jako
wychwyt znacznika o nasileniu mniejszym, roOwnym lub nieznacznie wyzszym niz
w puli krwi narzadow S$rodpiersia (MBPS, mediastinal blood pool structures),
co odpowiadato maksymalnej standardowej warto$ci gromadzenia (SUV, standard
uptake value) ponizej 3,5 g/ml. Autorzy ci w swojej analizie badania z MRU wiaczyli
do badan negatywnych, uzyskujac niezwykle wysoka warto$¢ rokowniczg wczesnego
negatywnego i dodatniego badania PET [114, 49].

Obecnie wydaje sie¢, ze najlepsze wyniki interpretacji wezesnego badania PET zapewnia
5-stopniowa skala, przyjeta w 2009 roku [20]. Punktem odniesienia byt wychwyt
stwierdzany w watrobie, zamiast arbitralnie przyjetej warto$ci, jak w pracy
Gallaminiego i wsp. Przy takim zatozeniu, ze badanie negatywne mozna uzna¢ wtedy,
gdy warto$¢ SUV maks. jest mniejsza od wychwytu w watrobie (zwykle SUV wynosi
ok. 4 g/ml), nawet wtedy, gdy jest wigksze niz w MBPS (zwykle SUV réwne 2,5-3
g/ml). Proba wiec obiektywizacji wynikow, wielkosci metabolizmu FDG, jest
obliczanie wystandaryzowanej wartosci wychwytu FDG — SUV w wybranym obszarze.
Proponowang 5—stopniowg skale przedstawiono w tabeli 207 [wg 20].

Tabela 206. Skala oceny wczesnego badania PET wedlug Barrington i wsp. [20]
Wychwyt w zmianie* Punktacja Interpretacja wyniku

Brak wychwytu 1, wynik negatywny

Wychwyt < lub =MBPS 2, wynik negatywny

Wychwyt >MBPS < lub = wychwytowi watroby 3, wychwyt minimalny (MRU)

Wychwyt umiarkowanie > wychwytu watroby 4, wynik umiarkowanie
pozytywny

Wychwyt znacznie > wychwytu watroby 5, wynik znaczgco pozytywny

Wychwyt w zmianie najprawdopodobniej ujemny X, wychwyt niezwiazany z
chloniakiem

W badaniach przeprowadzonych ws$rdd pacjentéw dorostych stwierdzono, ze w
15% przypadkéw zmiany obecne w badaniach TK/MR sg PET-negatywne. Najpewniej
zwigzane jest to z obecnoscig tkanki o niskim metabolizmie, lub brakiem metabolizmu

— tkanki martwicze, bliznowate [20, 114].
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przedstawiono przyktad obrazowania w PET (ryc. 19) 17-letniej dziewczynki z HL,
wskazujacy na wielkg role funkcjonalnego badania w ocenie stopnia zaawansowania
i efektu leczenia. Obecno$¢ zwigkszonego wychwytu znacznika w okolicy szyjno-dolno-
nadobojczykowej prawej pomimo zastosowania 2 cykli chemioterapii OEPA utrzymuje
si¢ w zmianie weztowej matych wymiaréw. Natomiast w $rodpiersiu widoczna pozostata
rezydualna masa ok. 32 ml, jest w badaniu PET negatywna. Taka sytuacja jest

wskazaniem do napromieniania obszarow wyjsciowo zajetych przez proces chorobowy HL.

Fot.19. Wyniki badania PET 17— letniej dziewczynki z HL w stopniu zawansowania 1A, z zajeciem
obustronnie weztow chtonnych szyjno-dolno-nadobojczykowych i §rodpiersia.
a—c: wstepna ocena w badaniu PET, d—f: wczesna ocena po 2 cyklach OEPA [wg 67].
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W materiale wlasnym réwniez wykazano, ze wyniki badania PET/CT w eRA w
resztkowych zmianach mierzalnych w $rodpiersiu nie zalezaty od wielko$ci objgtosci
(p=0,170) 1 odsetka regresji (p=0,482). Wsrod analizowanych 64 pacjentow, u ktorych
bylo wyjsciowo zajete Srodpiersie 1 po 2 cyklach OEPA stwierdzono resztkowa mase,
badanie PET/CT bylo ujemne u 54, z mediang objetosci 28,2 ml
PET/CT powinno si¢ wykona¢ u wszystkich chorych po zakonczeniu leczeniu,
u ktorych stwierdza si¢ morfologiczne pozostatosci w badaniach radiologicznych.
Ponizej przedstawiono skany PET/CT pacjenta z HL po zakonczeniu leczeniu ChTh

z obecnoscig resztkowej masy w $rddpiersiu (ryc. 18 A i B).

Ryc. 18A. PET negatywny, a nastgpnie w monitoringu Ryc. 18 B. PET pozytywny i zwigkszona
objetos¢ resztkowej masy weztowej [62].

Objetos¢ zmian wezlowych

Badania przeprowadzone przez Leng¢ Specht wykazaly, ze stopien zaawansowania HL
w ujeciu  pojedynczego czynnika rokowniczego nie roznicuje precyzyjnie
zaawansowania choroby, wynikajacego z wielko$ci guza i liczby zajetych regionow
[66]. Z uwagi na stosowane wtedy sposoby leczenia HL i uzyskiwane wyniki oraz
mozliwosci badan obrazowych, konieczne byto wprowadzenie doktadniejszego sposobu

oszacowania catkowitej masy limfatycznej guza, z uwzglednieniem zar6wno rozmiarow
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guza w kazdym z zajetych regionéw limfatycznych, jak i1 liczby zaj¢tych regionow.
Weczesniejsze obserwacje, wskazujace na gorsza lokalng kontrole HL w przypadku
duzych zmian nowotworowych u pacjentéw leczonych tylko RTh, dodatkowo
potwierdza zasadnos¢ wprowadzenia takiego postgpowania [66] w celu wylonienia
nowych czynnikéw ryzyka i wprowadzenia bardziej doktadnej stratyfikacji pacjentow
do odpowiedniego sposobu leczenia. Pomimo znacznego postepu w leczeniu HL u
dzieci 1 mlodziezy, nadal najczgstsza przyczyng zgonow w tej chorobie pozostajg
niepowodzenia terapii (wstgpna progresja oraz wznowy choroby, a takze ciezkie
powiktania, w tym drugie nowotwory). Dlatego w HL istotne jest nie tylko precyzyjne
okreslenie stopnia zaawansowania choroby, ale rowniez dokonanie doktadnych
pomiaréw objetosci mierzalnych zmian chorobowych zaréwno przed rozpoczeciem
leczenia, jaki 1 w jego przebiegu, w celu prawidlowego zakwalifikowania do grupy
ryzyka, precyzyjnej oceny odpowiedzi na leczenie. Wstgpne oszacowanie objetosci
zmian wezlowych decyduje o kwalifikacji do grupy ryzyka i intensywnosci
zastosowanej chemioterapii.

Przed wprowadzeniem wielorzedowej tomografii komputerowej pomiaru weztow
chtonnych dokonywano tylko w plaszczyznie poprzecznej w badaniach tomografii
warstwowej 1 spiralnej jednorzedowej TK, co nie bylo precyzyjne, gdyz powigkszenie
moglto byc¢ tylko w zakresie trzeciego wymiaru/wysokosci/- w 0si kraniokaudalnej.

Ze wzgledu na duze odstepy pomigdzy warstwami mozna byto tylko oszacowac trzeci
wymiar na podstawie liczby warstw i odstepu mi¢dzy nimi.

Brak trzeciego wymiaru Wch moze prowadzi¢ do btednej oceny 1 nie zakwalifikowania
takiego wezta do powigkszonego w przypadku gdy w plaszczyznie poprzecznej dwa
jego wymiary sg ponizej 10 mm.

W publikacji z 2010 r., przeprowadzono analiz¢ poréwnawcza wsrod 60 dorostych
pacjentow z ziarnicg ztosliwa, u ktorych dokonano pomiaru weztow chtonnych w 2 1 3
wymiarach. Dokladno$¢ pomiarow weztow chlonnych uzyskanych za pomoca TK
wielorzedowej byla znacznie wigksza w kazdym mierzonym wymiarze (p<0,0001) niz
w TK jednorzedowym. TK wielorzedowa wykazata u 15% pacjentow obecnos¢ weztow
powiekszonych tylko w wymiarze kranio-kaudalnym, ktére w jednorzedowej tomografii
zostaly uznane za wezly niepowigkszone. Zastosowanie trzeCiego wymiaru w ocenie
weztéw  chtonnych spowodowatlo w badanej grupie zmiang zakwalifikowania
klinicznego u 15% pacjentow. Tylko u 40% pacjentow stopien odpowiedzi na leczenie

przy uzyciu obydwu technik byt taki sam [109].

221



Konieczno$¢ obliczenia objgtosci zmian wezlowych u pacjentow z HL jest
czasochtonne 1 wymaga odpowiedniej. W tej chorobie nalezy dokona¢ pomiaréw
wszystkich powigkszonych weztow chionnych, a nie tylko tych najwiekszych.

W pracy wlasnej wsrdd badanej grupy 88 pacjentdw liczba zajetych regionow
limfatycznych wynosita 1-12 ($rednio 4,7). Dlatego najczgsciej u jednego pacjenta byty
dokonywane pomiary 1 obliczane objetosci w kilku regionach i podregionach
wezlowych. Dla porownania z guzami litymi, w ktorych najczesciej dokonuje si¢
pomiaru guza i ewentualnie pakictu weztowego przed i po leczeniu, co jest to o wiele
latwiejsze. Co prawda nowoczesne komputerowe stacje robocze sa wyposazone w
oprogramowanie do obliczenia objetosci guza, pakietdéw weztow chionnych, co w
niektorych sytuacjach moze skroci¢ czas obliczen, zwlaszcza przy wigkszej liczbie
zajetych regionow limfatycznych, ale 1 tak trzeba wyodrebni¢ 1 obrysowaé
powickszony Wch w kilku ptaszczyznach, aby mozliwe bylo obliczenie objetosci przy
uzyciu zainstalowanego programu. Oznaczenia te muszg by¢ rdwnie precyzyjne jak
dokonanie pomiarow przez radiologa. Ogoélnie uwaza si¢, ze objgtosci zmian
mierzalnych obliczone w lokalnych o$rodkach powinny by¢ poddane centralnej
weryfikacji.

W materiale wltasnym w pomiarach objg¢tosci zmian weztowych we wstepnej
ocenie $rednia sumaryczna objeto$s¢ zmian w klatce piersiowej w ocenie centralnej byta
nizsza, niz w ocenie lokalnej, a réznica obliczona dla 46 dzieci byla istotna
statystycznie, p=0,004 (tabela 162). Natomiast dla poszczegdlnych regionow: szyjno-
nadobojczykowego prawego i lewego, podobojczykowo-pachowego lewego i w jamie
brzusznej, w ocenie centralnej Srednia objgto$¢ rowniez byla nizsza, niz w ocenie
lokalnej, ale roznice nie byly istotne statystycznie. Stwierdzono, ze §rednia sumaryczna
objetos¢ dla wszystkich badanych obszaréow u tych samych dzieci (N=56) w ocenie
centralnej nie roznila si¢ istotnie w porownaniu do lokalnej (p=0,424) (tabela 163).

Najwigksze objetosci zmian weztowych, guzowatych wystgpowaly w klp,

zwlaszcza w $rddpiersiu 1 nie taczyly sie ze stopniem zaawansowania choroby.
Byly stwierdzane zardwno duze, jak i male obje¢tosci zmian w klatce piersiowej w 11, III
i IV stopniu zaawansowania. Srednia wyjéciowa objeto$¢ mierzalnej zmiany w klp w
stopniu II, III i IV wynosita odpowiednio: 213 ml, 129 ml, 230 ml (p=0,245) (tabela
164). Wszystkie 42 dzieci zakwalifikowane do TG3 miato zajete Srddpiersie. Natomiast
w TG2 1 TG1 $rédpiersie bylo zajete odpowiednio w: 94,7% 1 60,0%.
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Ponizej przedstawiono sposoby wykonywanych w pracy wlasnej pomiarow
masy guza, pakietow Wch w S$rddpiersiu do oceny stopnia zaawansowania
1 odpowiedzi na leczenie. W celu zwigkszenia doktadnosci obliczenia objetosci zmian,

pomiarow dokonywano na tych samych poziomach we wstepnej i wezesnej ocenie.

ag = 1.00
FL:

lda = 1.00
FL:

ROT:

Ryc. 20. Przyktady pomiaréw masy weztowej w badaniu TK.
A'i B — Pomiary masy we¢zlowej we wstepnej ocenie
C i D — Pomiary masy weztowej po 2 cyklach OEPA (materiat wiasny)

Analiza regresji zmian wezlowych
We weczesnej ocenie odpowiedzi na leczenie istotne jest obliczenie odsetka regresji
zmian wezlowych, mierzalnych. Punktem wyj$cia do obliczenia odsetka regresji jako

wyraz reakcji zmniejszenia si¢ lub catkowitego znikniecia powickszonego Wch,
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pakietu, guza w klp jest wlasciwy pomiar objetosci tych struktur we wstepnej
I wczesnej ocenie.

Na podstawie odsetka regresji zmian ocenianych po wstepnej ChTh 1 wyniku PET/CT
podejmowane s3 decyzje o zastosowaniu leczenia skojarzonego lub wylacznie
chemioterapii.

Badania poréwnawcze pomigdzy oceng centralng i lokalng dotyczyty tylko
obszarow: szyjno-nadobojczykowego prawego i lewego, oraz Klatki piersiowej. Odsetki
uzyskanych regresji byly wyzsze w ocenie lokalnej (tabela 181) niz w centralnej (tabela
180), ale roznice nie byly istotne statystycznie (tabela 182).

Jesli potraktowano wielko$¢ zmian weztowych u danego pacjenta jako jedng objetosé
analizowano catkowity odsetek regresji zmian mierzalnych. Sredni odsetek regresji
w weryfikacji centralnej w badanych obszarach wynosit 80% (zakres 30-97%), a w
ocenie lokalnej 82,8% (zakres 35-100%), jesli wzigto pod uwage $rednig poziomu
regresji.

Analiza oceny réznic w zakresie regresji zmian w ocenie centralnej i lokalnej byla
mozliwa u 42 dzieci. Istotne roznice statystyczne dotyczyly odpowiedzi minimalnej
(p<0,001) i $redniej wartosci regresji (p=0,038). Natomiast w przypadku maksymalne;
regresji, roznice nie byly istotne statystycznie (p=0,112) (tabela 183).

W materiale wtasnym najnizsza regresja byla stwierdzana dla regionu pachwinowego
lewego 1 moze wynika¢ z obecnosci stosunkowo matych wyjsciowo weztéw chionnych,
czesto watpliwych (najwickszy wymiar 1-2 cm) w badaniach TK, a uznanych jako
zajete na podstawie pozytywnego wyniku badania PET/CT.

Chemioterapia i radioterapia w cHL

W ciagu ostatnich 30 lat rokowanie w HL, zwtaszcza u dzieci, znacznie si¢ poprawito.
Obecnie stosowane metody terapii pozwalajg uzyska¢ wyleczenie u ponad 90% chorych
[42, 47,52, 82, 85, 91, 100].

Kolejne modyfikacje stosowanych schematow leczenia 1 wprowadzenie nowych
kombinacji cytostatykow oraz ulepszanie technik radioterapii (ryc.17 i 18), miaty na
celu dalsza poprawe wynikéw leczenia przy jednoczesnym zmniejszeniu ryzyka
wystepowania zarowno wczesnych, jak i poéznych powiktan. Ponizej przedstawiono
fotografie dotyczace schematow ograniczania pola napromieniania (ryc. 17a-c, 18a-b)
[47, 68].
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@ EFRT b irrT C mIFRT
Ryc. 17. Metody ograniczenia pola napromieniania
(@) rozszerzony obszar napromieniania (EFRT),

(b) ograniczony obszar napromieniania (IFRT),

(c) zmodyfikowany ograniczony obszar napromieniania (mIFRT).

a Pre-chemotherapy lymph node mass b post-chemotherapy lymph node mass

Ryec. 18. Czolowy przekrdj w badaniach TK przedstawiajacy pole napromieniania obszaru zajetego
u pacjenta z HL (mIFRT): (a) przed ChTh, (b) po ChTh
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Zmniejszenie wymiardw guza weztowego (ryc. 17b) [47, 67] pozwala na zmniejszenie
pola RTh i ochrong tkanki ptuc.

Na konferencji w Cotswolds w 1989 roku zmodyfikowano klasyfikacj¢ Ann Arbor
1 zdefiniowano obecno$¢ tzw. duzej zmiany (bulky disease) jako niekorzystnego
czynnika prognostycznego, oznaczonego literg X. W latach 80. poprawie ulegl odsetek
przezy¢ wolnych od choroby (disease-free survival; DFS), zmniejszeniu ulegt odsetek
wznow, a takze rozpoczeto intensywne badania pdznych powiktan stosowanego
leczenia [12].

Powiklania leczenia

Obecnie stosowane metody leczenia: chemioterapia (ChTh) i radioterapia (RTh)
pozwalaja uzyska¢ wyleczenie u okoto 90% chorych.

Zastosowanie u dzieci wysokich dawek promieniowania jonizujacego na
rozlegle pola nadprzeponowe moze spowodowac zaburzenia wzrostu, skrocenie i/lub
asymetri¢ obojczykdéw, znieksztalcenia klatki piersiowej, skrzywienie kregostupa, a
takze skrocenie wysokosci ciemieniowo-siedzeniowej. Martwicze aseptyczne zapalenie
kosci, jak réwniez uposledzona mineralizacja ko$ci moga wystapi¢ po leczeniu
glikokortykosteroidami [16, 19, 40, 72]. Zmiany dotyczace skory i tkanek migkkich
stanowig najczestsze powiklanie przeprowadzonej RTh. Zakres uszkodzen zalezy od
pola, dawki, zrodla promieniowania, techniki napromieniania, a takze wieku dziecka.
Uszkodzenia te moga przejawia¢ si¢ jako zaniki, przebarwienia i zmiany bliznowate.
Zabiegi operacyjne 1 wynaczynienia cytostatykow rowniez mogg by¢ przyczyng zmian
bliznowatych 1 zwldknien stwierdzanych na skorze 1 w tkankach migkkich [16,19, 40].

Napromienianie okolic szyjno-nadobojczykowych i gornego srodpiersia, moze
by¢ przyczyna wyrownanej i niewyréwnanej klinicznie niedoczynnosci tarczycy
(zwlaszcza, jesli dawka RTh jest wyzsza niz 25 Gy), nadczynnosci tarczycy, zaburzen
autoimmunologicznych, wola 1 tagodnych guzkéw tarczycy [16, 19, 40, 72, 93, 99].
miednicy, zwlaszcza, jesli dawka RTh na okolice jajnikow przekracza 15 Gy, a
napromienianie przeprowadzono w okresie pokwitania i po jego zakonczeniu.
Niekorzystne dziatanie chemioterapii (gtownie leki alkilujagce, prokarbazyna,
winblastyna) na jajniki rowniez zalezy od wieku pacjentki w chwili leczenia oraz od
rodzaju i dawki zastosowanych cytostatykow. Niewydolnos$¢ jajnikéw moze przejawiac
si¢ opdznionym pokwitaniem lub jego zatrzymaniem, pierwotnym brakiem miesigczki

(niepokojace po 16 r.z.), wtornym brakiem miesigczki, objawami przedwczesnego
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przekwitania, nieprawidlowym miesigczkowaniem, zmniejszonym libido lub
bezptodnoscia [16, 19, 40, 93, 99]. Czynnos$¢ gonad megskich moze zosta¢ uszkodzona
po zastosowaniu radioterapii na miednic¢ 1 okolice pachwinowe, jak réwniez po
leczeniu  cytostatykami, zwlaszcza  nitrogranulogenem, cyklofosfamidem i
prokarbazyng. Uszkodzeniu ulegaja glownie komorki Sertoliego, a w mniejszym
stopniu komorki Leydiga. Objawy uszkodzenia gonad me¢skich moga przejawiaé si¢
zanikiem jader, opdznionym dojrzewaniem lub jego zahamowaniem, nieptodnoscia,
zaburzeniami libido [16, 19, 40, 72, 93, 99].

Najciezszym pdéznym powiktaniem sg wtéorne nowotwory, w tym biataczki
I guzy lite [16, 19, 17, 18]. Wystepowanie drugich nowotwordéw ocenia si¢, jako 3—2%
w ciagu 20 lat po rozpoznaniu pierwszego nowotworu i ryzyko wzrasta z czasem[19].
Zastosowanie lekow alkilujagcych 1 inhibitoréw topoizomerazy II zwigksza ryzyko
wystapienia zespotow mielodysplastycznych i AML [19, 40, 78, 93, 98]. Z reguly
biataczki, jako drugie nowotwory nie wystepuja poOzniej niz 15 lat po leczeniu
przeciwnowotworowym [16, 19, 98]. Wystepowanie raka tarczycy stwierdzono u okoto
1,7% pacjentow po 9-19 latach (mediana 13) od zakonczenia leczenia [16, 99], co
stanowilo 24—krotny wzrost zachorowania na raka tarczycy w poroéwnaniu z czgstoscig
oczekiwang [43]. Inne drugie nowotwory, to guzy lite (m.in. rak piersi, rak ptuc, rak
tarczycy, guzy kosci, rak zotadka, rak jelita grubego, nowotwory skory), ktore z reguty
wystepuja w czasie 10-20 lat po zakonczeniu leczenia HL. Czynnikiem ryzyka w tych
nowotworach jest uprzednia radioterapia, a drugie nowotwory wystepuja najczesciej
w polu napromienianym [19, 40, 93, 99]. Radioterapia zastosowana na pola ptucne
w dawce powyzej 20 Gy oraz leczenie bleomycyna moze spowodowac zwtoknienie,
cechy restrykcji uktadu oddechowego i zdolnosci dyfuzyjnej CO2 phluc. U o0sob
leczonych wczesniej bleomycyng moze wystgpi¢ niewydolno$¢ oddechowa w czasie
znieczulenia ogdlnego [19, 40, 93, 99]. Po zastosowaniu RTh $rodpiersia moze
wystapi¢ zwloknienie interstitium migsnia sercowego, zwezenie wilosniczek 1 tetnic,
uszkodzenie osierdzia $ciennego 1 wysiek w worku osierdziowym. Ryzyko wystapienia
p6znych powiktan kardiologicznych wzrasta takze po leczeniu antracyklinami, ktore
moga spowodowa¢ utrate miofibryli 1 wakuolizacj¢ komoérek migsnia sercowego, co
moze prowadzi¢ do rozwoju kardiomiopatii. W badaniu echokardiograficznym serca
stwierdza si¢ zmniejszenie kurczliwo$ci migénia sercowego i zwigkszenie obcigzenia
nastgpowego, a w EKG — zaburzenia rytmu serca i wydluzenie zatamka QT [19, 40, 93,

99]. Przedstawione poézne powiklania leczenia przeciwnowotworowego moga w
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znacznym stopniu wptywac na jako$¢ zycia osob wyleczonych. Dlatego bardzo wazne
sa wielokierunkowe dziatania zmierzajace do zmniejszenia wystegpowania ubocznych
skutkow terapii, jak réwniez prowadzenie kompleksowych badan oséb wyleczonych
majgcych na celu wczesne wykrywanie powiktan i wprowadzenie odpowiedniego
leczenia [19, 72, 99]. Leczenie skojarzone zwigksza jednak ryzyko wystapienia
wczesnych i péznych powiktan. Wezesne powiktania dotyczg przede wszystkim uktadu
krwiotworczego. Sposrod poéznych powiklan nalezy wymieni¢ uszkodzenie migsnia
sercowego, uktadu oddechowego, nerek, gruczotéw dokrewnych 1 uktadu kostnego.

Obecna strategia diagnozowania i leczenia zmierza do zachowania rownowagi
migdzy uzyskiwaniem maksymalnego odsetka wyleczen, a ryzykiem wystgpowania
ciezkich pdéznych powiktan. Precyzyjne oszacowanie stopnia zaawansowania oraz
poprawa oceny odpowiedzi na leczenie i okreslenia remisji choroby, w tym dokladne
obliczanie objetosci mierzalnych zmian chorobowych przy uzyciu TK i PET/CT,
pozwoli na dalsza ostrozng eliminacj¢ napromieniania i zmniejszenie ryzyka
niepozadanych skutkéw leczenia [12].

W celu poprawy diagnozowania i wynikow leczenia HL u dzieci, podobnie jak
w innych nowotworach, powstaja wieloosrodkowe programy terapeutyczne.
W 2007 r. w Europie zostat wdrozony Pierwszy Europejski Program Leczenia Dzieci
i Mlodziezy z klasyczng postacig Chtoniaka Hodgkina (EuroNet-PHL-C1) w ramach
akademickiego (niekomercyjnego) badania klinicznego. Zatozeniem tego badania byta
dalsza optymalizacja pierwszej i drugiej linii leczenia HL u dzieci i mtodziezy w celu
ograniczenia zbyt intensywnego leczenia 1 zmniejszenia czegstosci pdznych powiktan.
Badanie zostalo opracowane na podstawie zebranych od roku 1978 dos$wiadczen
Niemieckiej Dziecigcej Grupy ds. Leczenia Chioniaka Hodgkina (GPOH-HD) [70].

W 2009 r. program ten roéwniez zostal zastosowany w Polsce. Zadaniem
niekomercyjnego badania klinicznego jest m.in. ocena wynikow leczenia
| wystepowania powiklan (co jest pdzniej podstawg do wprowadzania zmian
w kolejnych protokotach terapeutycznych), a takze nadzorowanie prawidlowego
przeprowadzania odpowiednich procedur, tacznie z centralng weryfikacja istotnych
wynikow badan, w tym oceny histopatologicznej oraz badan obrazowych, wraz z
PET/CT.

Znaczenie centralnej weryfikacji
W celu zwigkszenia zgodnosci dotyczacych interpretacji wynikdw badan obrazowych,

ustalenia stopnia zaawansowania oraz kwalifikacji do odpowiedniej grupy
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terapeutycznej, a takze oceny wezesnej odpowiedzi na przeprowadzong chemioterapi¢ i
podjecie decyzji o radioterapii, konieczne jest $cista wspolpraca lekarzy wielu
specjalizacji. Sa nimi przede wszystkim: patomorfolodzy, radiolodzy, lekarze
medycyny nuklearnej, onkolodzy dziecigcy i radioterapeuci.

Centralna weryfikacja i analiza wynikéw badan TK u 88 pacjentéw, pozwolita na
Wytonienie nieprawidlowosci dotyczacych techniki (o czym mowa na str. 49-53),
terminowos$ci wykonywania tych badan oraz interpretacji uzyskanych wynikéw. Miato
to niezmiernie istotne znaczenie dla zakwalifikowania pacjenta do wiasciwej grupy
terapeutycznej i zastosowania odpowiednio intensywnego leczenia, a takze prawidtowej
oceny odpowiedzi na leczenie i podjgcia decyzji o przeprowadzeniu radioterapii.

W trakcie prowadzonej centralnej weryfikacji odbywaty si¢ liczne spotkania
szkoleniowo-naukowe i warsztatowe, z udziatem lekarzy wymienionych specjalnosci, w
czasie ktorych przedstawiano 1 omawiano wyniki badan diagnostycznych i
terapeutycznych u dzieci z HL leczonych w réznych osrodkach onkologicznych w
Polsce 1 w Europie. Podkreslano znaczenie centralnej weryfikacji wynikow badan i
potrzebe przekazywania danych diagnostycznych w celu uzyskania drugiej opinii.

Na dziewigtym migedzynarodowym sympozjum w Kolonii 2013 roku na temat chtoniaka
Hodgkina, w ktorym brali udziat lekarze onkolodzy zajmujacy si¢ zarowno pacjentami
dorostymi jak i dzieémi, uznali stanowczo, Ze centralna weryfikacja prowadzona do tej
pory u dzieci i mlodziezy z HL powinna réwniez objaé grupy dorostych [117].
Swiadczy to o wihasciwie podjetych dziataniach grupy pediatrycznej w kierunku
ujednolicenia, a nast¢gpniec poprawienia oceny diagnostycznej 1 skutecznoS$ci
prowadzonej terapii u pacjentow z HL.

Dzigki centralnej weryfikacji utrzymano pewna kontrol¢ nad wprowadzaniem
wytycznych programu leczniczego EuroNet-PHL-C1. Dbano o rzetelne przestrzeganie
terminowo$ci 1 poprawnosci pod wzgledem technicznym wykonywania badan
obrazowych po 2 cyklach OEPA. Na podstawie wynikow wczesnej oceny odpowiedzi
na leczenie podejmowano decyzje o kwalifikacji pacjentéw do RTh. W ciagu trwania
centralnej weryfikacji od czerwca 2009 roku i nadal, istotnie zacie$nita si¢ wspotpraca
na terenie naszego kraju lekarzy réznych specjalnosci.

W ciagu tego czasu systematycznie byly przeprowadzane konferencje, oraz warsztaty
szkoleniowe, w celu poprawnosci diagnostyki obrazowej, ustalania stopnia

zawansowania 1 kwalifikacji do odpowiedniej grupy terapeutycznej, a nastepnie
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podejmowania wlasciwych decyzji, w tym kwalifikacja do radioterapii dzieci
1 mlodziezy z chorobg Hodgkina.

Ponadto rownolegle odbywaty si¢ konsultacje, dotyczace dzieci z HL z grupg lekarzy
niemieckich. Dlatego prowadzenie dziatan nad ujednoliceniem badan diagnostycznych
1 metod leczniczych ma zasigg ogolnoeuropejski.

Podsumowanie

Obecnie strategia diagnozowania i leczenia HL zmierza do zachowania réwnowagi
miedzy uzyskiwaniem maksymalnego odsetka wyleczen, a ryzykiem wystepowania
cigzkich péznych powiklan. Skupienie wspdlnych wysitkdw pozwoli na poglebienie
probleméw dotyczacych lepszego poznania etiologii 1 biologii choroby, wczesniejszego
rozpoznania, bardziej precyzyjnego diagnozowania oraz optymalizacji leczenia.
Poprawa monitorowania odpowiedzi na leczenie i doktadnos$ci okreslania remis;ji
catkowitej] przy uzyciu nowych technik obrazowania oraz bardziej precyzyjne
oznaczanie objg¢tosci guza pozwolg na dalsza ostrozng eliminacj¢ napromieniania
1 zmniejszenie dziatan niepozadanych leczenia.

W celu zmniejszenia ryzyka przeleczenia lub niedoleczenia pacjenta oraz zwigkszenia
szansy na jego wyleczenie 1 minimalizacje¢ skutkow ubocznych istnieje potrzeba
utrzymania centralnej weryfikacji badan obrazowych i sesji weryfikacyjnych.
Obrazowanie w tomografii komputerowej u dzieci z HL w rdéznych osrodkach
diagnostycznych powinno by¢ wykonywane wedlug okreslonych ujednoliconych
zalecen z uwzglednieniem ochrony radiologicznej i potrzeby uzyskania odpowiednich
wynikow dla ustalenia stopnia zaawansowania, oceny odpowiedzi na leczenie
z obliczeniem odsetka regresji zmian mierzalnych. Wskazane jest absolutne
przestrzeganie terminowosci wykonywania badan TK i PET /CT po ostatniej dawce

chemioterapii OEPA do oceny wczesnej odpowiedzi na leczenie.
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IX. Wnioski

I. Centralna weryfikacja w zakresie badan tomografii komputerowej dokonana u
88 pacjentow z chtoniakiem Hodgkina na podstawie wytycznych okreslonych
europejskim  programem pozwolita na wylonienie wielu istotnych
nieprawidlowosci dotyczacych:

1. we wstepnej ocenie

A. wymogow technicznych

Wisréd 88 pacjentow u 36 (41%) dzieci stwierdzono co najmniej jedno odchylenie,

ktoére utrudniato lub uniemozliwiato ocen¢ uzyskanych obrazéw;

Brak wykonania badania TK regionu, z ktérego pobrano wycinek u 19 (21,6%);

B. interpretacji wynikow badan

W analizie porownawczej badan TK lokalnie i centralnie, stwierdzono, ze $rednia

zgodnos$¢ procentowa w zakresie oceny zajecia regiondéw mierzalnych wynosita

78,6%, a w zakresie obszaréw niemierzalnych 90,9%.

Poréwnawcze badania dotyczace wystepowania roznic w ocenie badan obrazowych

wykonywanej centralnie i lokalnie w latach 2009-2012 wykazaty utrzymywanie si¢

nieprawidlowosci badanej zgodno$ci na podobnym poziomie, ale w zakresie

regiondw mierzalnych z tendencja wzrostowa tj. z 77,8% (w 2009 r ) do 79,8% (w

200111 2012r.).

W badaniach poréwnawczych TK 1 PET/CT w weryfikacji centralnej stwierdzono

wysoka zgodno$¢ w zakresie oceny zaje¢cia weztow chlonnych; wspotczynnik kappa

0,977 (p<0,001), oraz narzadow miazszowych (watroby, $ledziony i pluc) wsp.

kappa 0,829 (p<0,001);

C. oceny wplywu stwierdzonych nieprawidlowosci na zmian¢ stopnia

zaawansowania i kwalifikacji do grupy terapeutycznej

Z powodu réznic w ocenie wynikow badan obrazowych u 37 dzieci stwierdzono

niezgodno$ci w ocenie stopnia zaawansowania; w ocenie centralnej u 26 (29,5%)

dzieci podwyzszono, au 11 (12,5%) obnizono stopien zaawansowania.

Roéznica w kwalifikacji do grup terapeutycznych dotyczyta 15 dzieci, wtym 4

(4,5%) pacjentow zakwalifikowano w ocenie centralnej do grupy nizszej, a 11

(12,5%) do grupy wyzszej. Zgodnos¢ w kwalifikacji do grupy terapeutycznej TG,

TG2 1 TG3, wynosita odpowiednio: 96,7%, 57,9% 1 84,6%;
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D. obliczen objetosci mierzalnych zmian wezlowych:

W przypadku wstepnej oceny (ustalanie stopnia zaawansowania), w weryfikacji
centralnej wykazano istotnie mniejsze objetosci (p=0,004) zmian w klatce
piersiowej niz w ocenie lokalnej. Natomiast w innych obszarach rdznice objgtosci
nie byty istotne statystycznie;

E. oceny wplywu badania PET/CT na ustalenie stopnia zaawansowania i
kwalifikacji do grupy ryzyka

Badanie PET/CT mialo istotne znaczenie w przypadkach oceny weztow chionnych
uznanych w TK za watpliwie zajete, ze wzgledu na ich wymiary, oraz w zakresie
narzadéw migzszowych (watroba, $ledziona, ptuca), gdzie wynik w TK byt
niejednoznaczny. W przypadku weztow chlonnych, uznanych w TK jako watpliwe,
badanie PET/CT bylo pozytywne w 30,5%, a negatywne w 67,95%, natomiast w
przypadku watpliwego zaj¢cia narzadu w badaniu TK, na podstawie PET/CT
stwierdzono ich zajecie w 44,4%, a brak zajgcia w 55,6%.

Badanie PET/CT wptyneto na zmiane stopnia zaawansowania u 23,7% badanych
(95% PU: 14,1-33,3%) oraz na zmiang przydziatu do grupy terapeutycznej u 19,7%
badanych (95% PU: 10,8-28,6%). W obydwu przypadkach wptyw ten byl istotnie
wyzszy od 10% (odpowiednio p<0,001 oraz p=0,005);

2. we wczesnej odpowiedzi na leczenie

A. terminowosci i koniecznosci wykonania kontrolnych badan TK

Wsrod analizowanych pacjentéw badania zostaty wykonane w terminie okreslonym
przez program tylko u 65 (74%), z opdznieniem u 14 (16%), a zbyt wczesnie u 6
(7%) dzieci.

Zbyt duzo badan TK wykonano u 11 (12,5%) dzieci, zbyt mato badan a u 2 (2,3%) .
B. obliczania objetosci i odsetka regresji resztkowych zmian mierzalnych
Srednia warto$é i mediana objetosci wszystkich mierzalnych zmian po 2 cyklach
OEPA obliczone centralnie byly wigksze niz dokonane lokalnie 1 réznice byly
istotne statystycznie (p=0,024).

Odsetki uzyskanych regresji objetosci analizowane w obszarach szyi (odrgbnie po
stronie prawej 1 lewej) oraz klatki piersiowej byly wyzsze w ocenie lokalnej niz w
centralnej, ale rdznice nie byly istotne statystycznie. Istotne rdznice statystyczne

dotyczyty regresji minimalnej (p<<0,001) i $redniej (p=0,038);
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C. oceny odpowiedzi w zakresie regionow niemierzalnych

Zgodno$¢ wynikow oceny w eRA w TK w obszarach niemierzalnych, ktore byly
wyjsciowo zajete, w ocenie lokalnej 1 centralnej wyniosta 73,7% (28/38), wyrazona
wspotczynnikiem kappa=0,495 (na poziomie akceptowanym) i wynik ten byl istotny
statystycznie (p=0,001).

D. uzyskania odpowiedzi z uwzglednieniem badania PET/CT i kwalifikacja do
radioterapii

Dodatni wynik PET/CT we wczesnej ocenie istotnie czeSciej stwierdzono
w wyzszych grupach terapeutycznych (p<0,01).

Pozytywny wynik badania PET/CT nie zalezat od wielkosci obj¢tosci (p=0,170) i
odsetka regresji (p=0,482) pozostatych mierzalnych zmian obliczonych w
srodpiersiu.

Na podstawie wynikow badan TK i PET/CT wykonanych po 2 cyklach chemioterapii
OEPA, w ocenie centralnej zakwalifikowano do radioterapii 43 (49%), podczas gdy
lokalnie 37 (43%) dzieci.

IL. W badaniach poréwnawczych dotyczacych korelacji

1. Nie wykazano korelacji stopnia zaawansowania i grupy terapeutycznej z
takimi czynnikami jak: pte¢, wiek dziecka 1 typ histopatologiczny.

2. Liczba zajetych limfatycznych regionéw byta istotnie wyzsza (p<0,001)
w wyzszych stopniach zaawansowania i grupie terapeutycznej TG3 niz
TG2.

3. Najwyzsza grupa terapeutyczna wystgpowata z tg sama czestoscig
w ocenianych regionach Polski.

1. W celu optymalizacji leczenia dzieci 1 mlodziezy z chloniakiem
Hodgkina istnieje potrzeba zwigkszenia poprawnosci wykonywanych
badan 1 weryfikacji ich interpretacji przed podjeciem decyzji
terapeutycznych.

IV.  Takie postgpowanie zmniejszy ryzyko przeleczenia lub zastosowania nie
wystarczajaco intensywnej terapii pacjenta, co przyczyni si¢ do
zwiekszenia szansy na wyleczenie 1 m oraz zwigkszy szans¢ na jego
wyleczenie i minimalizacj¢ skutkéw ubocznych spowodowanych

choroba i jej leczeniem.
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X. Streszczenie

Chtoniak Hodgkina (Hodgkin lymphoma, HL) jest jednym z pierwszych
nowotworow, w ktorych udato si¢ uzyska¢ wyleczenia, poczatkowo przy zastosowaniu
wylacznie radioterapii (RTh) w przypadku choroby niezaawansowanej, a nastgpnie
réwniez w rozsianej postaci przy uzyciu wielolekowej chemioterapii z lub bez RTh.
Aktualnie stosowane metody leczenia HL sg coraz bardziej dostosowane do precyzyjnie
okreslonych terapeutycznych grup ryzyka.

Celem pracy byla ocena wynikéw badan tomografii komputerowej (TK)
wykonanych lokalnie u pacjentéw z HL pod wzgledem: poprawnosci technicznej ich
wykonania, obrazowania regionu, z ktérego byl pobrany wezet chtonny, terminow
kontrolnych badan i liczby obrazowanych czesci ciala w TK we wczesnej ocenie.

Szczegolng uwage zwrdcono na znaczenie badania PET/CT w ustalaniu stopnia
zaawansowania choroby i w ocenie wczesnej odpowiedzi na zastosowang terapic.
Porownywano wyniki badan TK w ocenie centralnej i1 lokalnej pod wzgledem:
interpretacji badan obrazowych, stopnia zaawansowania, kwalifikacji do grupy
terapeutycznej, objetosci zmian mierzalnych, stopnia regresji 1 oceny odpowiedzi na
leczenie po 2 cyklach OEPA, a takze kwalifikacji pacjenta do radioterapii.

Analizie poddano 88 pacjentow w wieku 3—18 lat, u ktéorych HL rozpoznano
w latach 20092012 w 13 osrodkach onkologii i hematologii dziecigcej w Polsce.
Poprawnie pod wzgledem technicznym badania obrazowe przeprowadzone zostaty u 52
(59,1%) dzieci. Badanie TK regionu, z ktoérego pobrano wycinek wykonano u 69
(78,4%) pacjentow. Kontrolne badania TK wykonywane w celu oceny wczesnej
odpowiedzi na leczenie u 65 (74%) dzieci wykonano w terminie okre§lonym przez
program, u 14 (16%) z op6znieniem, a u 6 (7%) dzieci zbyt wcze$nie. We wczesnej
ocenie zbyt duzo badan TK wykonano u 11 (12,5%), a za mato u 2 (2,3%) dzieci.
Srednia zgodnos§¢ procentowa w zakresie oceny zajecia w TK obszaréow weztowych
wynosita 78,6%. Najnizsza zgodnos$¢ byta stwierdzona w zakresie regionu Szyjnego
gornego lewego (56,8%) oraz regionu pachowego lewego (58,0%) 1 pachowego
prawego (60,2%). Natomiast najwyzszg zgodno$¢ wykazano w ocenie regionow:
biodrowego prawego 94,1% 1 wneki watroby 90,8%.

Srednia zgodnos¢ procentowa w zakresie zajecia tych regiondéw w ocenie centralne;

1 lokalnej wyniosta 90,9% (tabela 147). Najnizsza zgodno$¢ procentowa dotyczyta
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osierdzia (79,6%), a najwyzsza watroby (95,3%). Wérdd ocenionych pacjentéw, u 36
(41,9%) nie stwierdzono zajgcia regiondOw niemierzalnych.

Niezgodno$¢ oceny stopnia zaawansowania w ocenie centralnej i lokalnej dotyczyta
37 dzieci. W wyniku dokonanych analiz u 26 dzieci podwyzszono, a u 11 dzieci
obnizono stopien zawansowania. Wsrod pacjentéw, u ktorych w wyniku centralnej
weryfikacji obnizono stopien zaawansowania choroby, troje dzieci zostato
przekwalifikowanych do nizszej grupy terapeutycznej. Natomiast sposrdéd pacjentow, u
ktorych podwyzszono stopien zaawansowania, zmiana grupy terapeutycznej dotyczyta
11 chorych. Zgodno$¢ w kwalifikacji do grupy terapeutycznej TG1l, TG2 i TGS,
wynosita odpowiednio: 96,7%, 57,9% 1 84,6%.

Stopien zaawansowania 1 grupa terapeutyczna ustalone w sposéb jednolity w
weryfikacji centralnej przez te same osoby byl podstawa do przeprowadzenia
wiarygodnych analiz dotyczacych zaleznosci pomigdzy zaawansowaniem choroby,
grupa terapeutyczng a takimi parametrami, jak: wiek 1 pte¢ dziecka, typ
histopatologiczny, liczba zajetych regiondow limfatycznych. Nie stwierdzono istotnych
réznic miedzy stopniem zaawansowania, grupa terapeutyczng a wiekiem oraz plcig
dziecka 1 typem histopatologicznym HL. Wykazano, ze liczba zajetych regiondw
limfatycznych istotnie wzrastata (p<0,001) wraz z wyzszym stopniem zaawansowania
choroby 1 wyzsza grupa terapeutyczna.

Wspotczynnik kappa wskazujacy na site zgodnosci w badaniach TK 1 PET/CT
dotyczacych stwierdzenia: uznany za zajety w TK 1 pozytywny w PET/CT, nie zajety w
TK 1 negatywny w PET/CT w zakresie obszarow wezlowych 1 narzadéw migzszowych
(watroba, $ledziona, ptuca) wynosit odpowiednio: 0,977 i 0,889, w obu przypadkach
byt na wysokim poziomie i istotny statystycznie (p<0,001). Swiadczy to o wysokiej
zgodnosci pomiedzy tymi badaniami.

Obliczona objetos¢ 1 odsetek regresji zmian mierzalnych w TK oraz wyniki w
PET/CT po 2 cyklach OEPA byty podstawg oceny wczesnej odpowiedzi na leczenie.

Badanie PET/CT wplyngto na zmiang¢ stopnia zaawansowania u 23,7%
badanych (95% PU: 14,1-33,3%), a na zmian¢ przydziatu do grupy terapeutycznej u
19,7% badanych (95% PU: 10,8-28,6%). W obydwu przypadkach wptyw ten byt
istotnie wyzszy od 10% (odpowiednio p<0,001 oraz p=0,005).

Na podstawie wynikéw badan TK i PET/CT wykonanych po 2 cyklach
chemioterapii OEPA, spos$rdd 88 ocenianych pacjentow, 45 (51%) dzieci nie wymagato

RTh i zakwalifikowano do leczenia wylacznie chemioterapig.
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Centralna weryfikacja wynikow badan TK dokonana na podstawie okreslonych
wytycznych miata istotne znaczenie w ustaleniu stopnia zaawansowania, dla
zakwalifikowania pacjenta do wlasciwej grupy terapeutycznej, zastosowania
odpowiednio intensywnego leczenia, a takze prawidtowej oceny odpowiedzi na leczenie

1 podjecia decyzji o przeprowadzeniu lub nie radioterapii.
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XI1. Summary

Hodgkin Lymphoma (HL) is one of the first neoplasms, which were cured, initially
using only radiotherapy (RTh) in low stage disease and then also in disseminated HL
using multi-drug chemotherapy (ChTh) with or without RTh.

Treatment methods currently used for HL therapy are increasingly tailored to precisely
determined therapeutic risk groups.

The aim of the work was to assess the results of the computed tomography (CT) in
patients with HL performed locally in terms of: technical validation of CT, imaging of
the lymph node biopsy region, appointments of control lymph nodes imaging and
number of the parts of body in early assessment CT scans.

Special attention has been paid to the importance of PET/CT in determining of the stage
of disease and the early response assessment after initial ChTh.

The results of CT imaging of local and central evaluations were compared in terms of:
the interpretation of imaging tests, the stage, qualification to the therapeutic groups,
initial reference volumes, degree of regression of volumes after two cycles of OEPA
and the qualification of the patient to radiotherapy.

Eighty-eight patients (3-18 years of age) with cHL diagnosed within the period of
2009-2012 in 14 pediatric oncological centers in Poland were analyzed.

Technically correct imaging tests were carried out in 52 (59,1%) children. Study of CT
scans of the region after lymph node biopsy were performed in 69 (49%) patients.
Computed tomography performed in order to assess early response to treatment in 65
(74%) of children was carried out within a time limit specified by the program, in 14
(16%) children was performed later, and in 6 (7%) patients too early. During early
response assessment too many CT examinations were performed in 11 (12,5%) children
and too few CT examinations in 2 (2,3%) children.

The average percentage of compatibility in terms of CT activity evaluation in nodal
areas was 78,6%. The lowest compliance was found in the upper-left cervical region
(56,8%), the left axillar region (58,0%), and the right axillar region (60,2%). The
highest compliance was showed in the right iliac region (94,1%) and the hilus of liver
(90,8%). The average percentage of compatibility in terms of non-measurable regions
in the central and local assessment amounted to 90,9% (table 147). The lowest
percentage compliance concerned the pericardium (79,6%) and the highest concerned
the liver (95,3%). Among the evaluated patients in 36 (41,9%) children the non-measure
regions were not affected.
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Non-compliance of the disease stage assessment in the local and central evaluation
concerned 37 children. As a result of the central verification the stage of disease was
increased in 26 children and decreased in 11 patients. Among the patients with
decreased stage of disease, three children were qualified centrally to lower risk
therapeutic group. Among the patients in whom the sate of disease was increased, the
therapeutic group was changed in 11 children. Compatibility of qualifications to TG1,
TG2, and TG3 therapeutic group was: 96,7%, 57,9% and 84,6%, respectively.

The evaluation of disease stage and therapeutic group determined in a uniform manner on
central verification by the same people was the basis to carry out reliable analysis for
dependencies between the stage of HL, therapeutic group and parameters such as age and
sex of the child, histological type, as well as number of affected lymphatic regions.

There were not significant differences between the stage of disease, therapeutic group, the
age and sex of the child as well as the histological type of HL. It has been shown that the
number of involved lymphatic regions has increased significantly (p<0,001) together with
a higher stage of disease and a higher therapeutic group. Kappa coefficient indicating the
strength of conformity in studies of CT scan and PET/CT for statements considered to be:
affected in CT and positive in PET/CT, not affected in CT and negative PET/CT for nodal
areas and parenchymal organs (liver, spleen, lungs) amounted to 0,889 and 0,977,
respectively. In both cases it was at a high level and significant statistically (p<0,001).
This demonstrates a high correspondence between these tests.

Calculated volume and percentage of measurable lesions regression in CT and results in
PET/CT after two cycles of OEPA were the basis for the early assessment of response to
treatment. Study of PET/CT influenced the change of stage of disease in 23,7% of
patients (95% PU: 14,1-33,3%) , and changed the qualification to the therapeutic group in
19,7% of children (95%: 10,8-28,6%). In both cases, the impact was significantly higher
than 10% (p=0,001 and p<0,005, respectively). On the basis of the results of CT and
PET/CT performed after two cycles of OEPA chemotherapy, among 88 analyzed patients,
45 (51%) children did not require RTh and were qualified for treatment with the use of
chemotherapy only. The central review of the CT results made on the basis of specific
guidelines was essential in determining the stage of disease and qualifying the patient to
an appropriate therapeutic group, applying the appropriate intensity of treatment,
assessing response to treatment and making the decision to carry out or not radiation
therapy.
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Ryc. 21A. Zajgcie ptuc w przebiegu HL — obraz proséwki

10:49:10
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Ryc. 21B. Ten sam pacjent. Zajgcie ptuc w przebiegu HL-obraz prosowki
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