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IVADAS

Plauciy vézys iSlieka pagrindiné su véziu susijusio sergamumo ir mir-
tingumo priezastis pasaulyje. Registruojama beveik 2,5 min. naujy atvejy
ir daugiau nei 1,8 mln. mirciy, tai sudaro apie 12,4 proc. visy onkologiniy
diagnoziy ir 18,7 proc. su véziu susijusiy miréiy pasaulyje [1]. Lietuvos vé-
zio registro duomenimis, 2015 m. plauciy vézys nustatytas 1191 vyrui ir 310
motery, nuo plauciy vézio miré 1100 vyry ir 246 moterys. Plauciy vézys yra
dazniausia vyry mirties nuo onkologiniy ligy priezastis Lietuvoje. Plauciy
vézio i$sivystymg lemia daug rizikos veiksniy, jskaitant genetinius, aplinkos
ir profesinius veiksnius, tokius kaip riikymas, pasyvusis rukymas, tiek vi-
daus, tiek lauko oro tarSa, jonizuojancioji spinduliuoté bei asbesto, arseno,
chromo, silicio ir vinilchlorido poveikis. Didelés dalies plauciy vézio atvejy
ir mir¢iy buty galima iSvengti gerinant visuomeneés informuotuma apie rizi-
kos veiksnius bei taikant grieztesnes valstybines politikos priemones, skir-
tas aplinkos ir profesiniy rizikos veiksniy kontrolei. Did¢jantis ankstyvyjy
stadijy (I stadijos) diagnoziy skaiCius atspindi veiksmingesnés patikros nau-
da, taciau reikSmingai pacienty daliai vis dar nustatomos pazengusiose li-
gos stadijos (28 proc. III stadija, 38 proc. IV stadija), kai gydymo galimybés
yra ribotos [2]. Svarbu pazyméti, kad apie pusé nesmulkiyjy lasteliy plauciy
véziu (NSLPV) serganciy pacienty yra 70 mety ar vyresni [3], daznai serga
gretutinémis ligomis, tokiomis kaip létiné obstrukcine plauciy liga ar Sirdies
nepakankamumas, arba turi bloga funkcing bikle, todél mazdaug penktadalis
pacienty yra neoperabilis [3-5].

Plauciai yra viena dazniausiy metastaziy lokalizacijy viety — iki 54 proc.
kity organy piktybiniy naviky metastazuoja j plaucius [6,7]. Kai kuriais atve-
jais pirminis metastaziy Saltinis lieka nenustatytas. Plauciai yra dazna tiek
sinchroniniy (diagnozuoty tuo paciu metu kaip ir pirminis vézys), tiek meta-
chroniniy (diagnozuoty véliau stebéjimo metu) metastaziy vieta, o sinchroni-
niy metastaziy plauciuose atvejy skaicius didéja [9]. Plauciy metastaziy bu-
vimas yra svarbus veiksnys, lemiantis gydymo strategijos parinkimg ir ligos
prognoze. Efektyviausias gydymas grindziamas multimodaliniu pozitiriu, kur
pagrindinj vaidmenj atlieka sisteminé chemoterapija. Pastaryjy mety pazanga
molekuliniu lygmeniu taikomy gydymo metody — taikiniy terapijos ir imuno-
terapijos — Zenkliai pagerino gydymo rezultatus [10]. Taip pat, yra jrodymy,
kad atidziai atrinktiems pacientams chirurginis metastaziy paSalinimas gali
reikSmingai pagerinti iSgyvenamuma [8].

Chirurginé rezekcija iSlieka pagrindine radikalaus gydymo dalimi anksty-
vos stadijos nesmulkiyjy lgsteliy plauciy véziui ir operabilioms plauc¢iy me-
tastazéms, uztikrinanti auksta vieting ligos kontrole bei ilgalaikj iSgyvenamu-



ma, ypa¢ pacientams, turintiems gerg funkcine bikle. Vis délto didele dalis
pacienty dé¢l kontraindikacijy ar nenoro atsisako chirurginio gydymo [11].
Stereotaksiné kiino radioterapija (SBRT) yra neinvaziné radikalaus gydymo
alternatyva. Spinduliné terapija taikoma jvairiais NSLPV gydymo atvejais:
kartu su chemoterapija gydant lokaliai iSplitusig ligg; kaip radikalus gydymas
nustacius ankstyvasias stadijas; kaip neoadjuvantiné ar adjuvantiné terapija
atrinktiems pacientams, kuriems galima taikyti chirurginj gydyma; lokalaus
ligos progresavimo atvejais ar paliatyviai.

Terming abliacijg (TA), atliekama kontroliuojant kompiuterine tomografija
(KT) — jskaitant radiodazning abliacija (RDA), mikrobangy abliacija (MBA)
ir krioabliacijg (KA) — galima laikyti svarbia minimaliai invazinés onkolo-
ginés terapijos alternatyva, leidziancia lokaliai sunaikinti navika ir i§saugoti
aplinkinj sveika plauciy audinj, todé¢l §i metodika yra ypac reikSminga dide-
lés operacinés rizikos ar neoperuotiniems pacientams [11-13]. Vis daugé¢ja
jrodymy apie terminés abliacijos veiksminguma, taciau palyginamoji analize
su standartiniais radikaliais gydymo metodais dar néra iki galo i§sami. Tod¢l
svarbu jvertinti minimaliai invazinés TA efektyvuma ir sauguma, jos poveikj
kvépavimo funkcijai gydant piktybinius plauciy pazeidimus bei palyginti ja
su standartiniais radikalios terapijos metodais — chirurgine rezekcija ir SBRT.

Tyrimo tikslas

Ivertinti terminés abliacijos, kontroliuojant kompiuterine tomografija, sau-
guma bei jtaka kvépavimo funkcijai ir gyvenimo kokybei, gydant pacientus
turinius navikiniy dariniy plauciuose.

Tyrimo uZdaviniai

1. I8tirti plauciy dariniy punkcijos kanalo embolizavimo, naudojant auto-
loginj veninio kraujo kresulj, sauguma bei terapinj veiksminguma.

2. Palyginti komplikacijy daznuma, jy sunkumg ir hospitalizacijos trukme
po radikalaus plauciy navikiniy dariniy gydymo, taikant tris gydymo
metodus: terming abliacija, stereotaksine radioterapija ir chirurgija.

3. Nustatyti ir tarpusavyje palyginti kvépavimo rodikliy bei plauciy perfu-
zijos dinamika pries ir po radikalaus plauc¢iy navikiniy dariniy gydymo.

4. I8analizuoti ir palyginti pacienty i§gyvenamumo rodiklius, ligos reci-
dyvo daznuma bei laikotarpj iki lokalaus atkrycio po radikalaus plauciy
navikiniy dariniy gydymo.

5. Ivertinti gydymo metodo salygotus gyvenimo kokybés poky¢ius.

10



Mokslinis naujumas

Lokaltis minimaliai invaziniai destrukciniai metodai yra greitai besivys-
tanti lokalaus onkologiniy ligy gydymo kryptis. Tokie terapiniai metodai kaip
RDA, MBA, KA, lazerio abliacija, elektrochemoterapija ir elektroporacija
vis placiau taikomi mazy kepeny, inksty ir plauciy naviky radikaliam loka-
liam gydymui. Taikant kai kurias Sias metodikas pasiekiama puikiy klinikiniy
rezultaty, jos yra gana placiai iStirtos gydant kepeny ir inksty piktybinius na-
vikus.

Terminé abliacija - tai gydymo metody grupé (RDA, MBA, KA), kai
abliacijos metu jvyksta reikSmingi temperattiros pokyciai, sukeliantys navi-
kinio audinio lasteliy Zatj. Siuolaikinéje klinikinéje praktikoje TA vis dazniau
taikoma gydant pirminj plauciy vézj ir metastazes plauciuose. JAV nacionali-
nio pagrindinio vézio tinklo (angl. National Comprehensive Cancer Network,
NCCN) 2026 m. gairése [ 14] nurodoma, kad TA yra tinkama alternatyva neo-
perabiliems pacientams, sergantiems I A stadijos (periferiniu TINO) NSLPYV,
gydyti, taip pat gali biiti taikoma T1-3 NO plauciy navikams gydyti bei pa-
sikartojusiam (recidyvavusiam) NSLPV po chirurginio gydymo. Europos S$ir-
dies ir kraujagysliy bei intervencinés radiologijos draugijos (angl. Cardio-
vascular and Interventional Radiological Society of Europe, CIRSE) gairése
[15] taip pat pabréziama, kad TA yra tinkamas radikalus gydymo metodas
neoperuojamo periferinio pirminio plauciy vézio bei kity lokalizacijy naviky
oligometastaziy plauciuose atvejais. MBA ir RDA biidingas panaSus terapi-
nis efektyvumas, taciau MBA dazniau siejama su geresniu pacienty skausmo
toleravimu ir galimybe veiksmingiau sunaikinti didesnés apimties navikus.

Siy metody taikymas klinikingje praktikoje didéja, tadiau publikuojamuo-
se klinikiniuose tyrimuose apie plauciy naviky TA iSlieka reikSmingy moks-
liniy spragy. Truksta atsitiktiniy im¢iy klinikiniy tyrimy, o daugelyje tyrimy
tirlamyjy grupés yra nehomogeniskos ir nevienalytés, todé¢l islieka ribotos
galimybés objektyviai palyginti skirtingy lokalaus gydymo metody efektyvu-
ma ir jy poveikj pacienty klinikinéms baigtims. Lietuvoje plauciy navikiniy
dariniy terminés abliacijos procediiros kol kas atlieckamos tik pavieniais atve-
jais, o mokslo publikacijy Sia tema néra.

Svarbus aspektas vertinant skirtingus plauciy naviky gydymo metodus
yra jy poveikis plauciy funkcijai. Kvépavimo funkcija yra vienas svarbiausiy
veiksniy, lemianc¢iy paciento gyvenimo kokybe, funkcine biikle ir kasdienio
aktyvumo galimybes. Taciau Siuo metu néra atsitiktiniy im¢iy klinikiniy ty-
rimy, sistemingai vertinanciy plauciy funkcijos pokyc€ius po chirurginio gy-
dymo, TA ir SBRT. Tad islieka ne visai aisku, kaip skirtingi lokalaus gydymo
metodai veikia tiek bendra, tiek regionine plau¢iy funkcija. Siame klinikinia-
me tyrime pirmg karta kompleksiskai jvertinti ne tik bendri plauciy funkcijos
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poky¢iai po gydymo, bet ir regioniniai plauciy perfuzijos pokyciai plaucio
skilties lygmeniu, analizuojant plauciy perfuzijos remodeliavimasi naudojant
trimate, hibridine plauciy perfuzijos scintigrafija (SPECT / KT).

Kitas svarbus aspektas yra intervenciniy procediiry saugumas. Plauciy
punkciniy intervenciniy procediiry, tokiy kaip biopsija ar TA, metu jvyku-
sios komplikacijos gali prailginti hospitalizacijos laika, salygoti papildomy
tyrimy atlikimg ir didinti gydymo iSlaidas. Pastaraisiais metais vis daugiau
démesio skiriama intervenciniy procediiry komplikacijoms, ypa¢ pneumoto-
raksui, mazinti. Tiriamas jvairiy medziagy panaudojimas punkcijos kanalo
embolizacijai, pavyzdziui, autologinis kraujas, fiziologinis tirpalas, Zelatini-
cinio kanalo embolizacija autologiniu kraujo kresuliu yra paprasta, lengvai
pritaikoma ir ekonomiskai efektyvi technika, galinti sumazinti poprocediiri-
nio pneumotorakso rizikg. Taciau $io metodo pritaikymas TA procediry metu
iki Siol néra istirtas.

Sio tyrimo rezultatai prisideda prie mokslo Ziniy apie plau¢iy naviky lo-
kalaus gydymo metodus plétros, leidzia geriau jvertinti TA poveikj plauciy
funkcijai bei pateikia naujy duomeny apie intervenciniy procediiry saugumo
optimizavimo galimybes.
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1. LITERATUROS APZVALGA

1.1. Plauciy vézys
1.1.1. Plauciy vézio epidemiologija

Plauciy vézys daugelyje Saliy yra viena dazniausiy piktybiniy onkologiniy
ligy ir pagrindiné mirties priezastis nuo vézio pasaulyje. Nepaisant nuolatinés
pazangos diagnostikos ir gydymo srityse, plauciy véziu serganciy pacienty
iSgyvenamumo rodikliai vis dar islieka prasti [16]. 1930 m. pastebétas reiks-
mingas plauciy vézio sergamumo ir mirtingumo augimas, kurj lémé rukymo
paplitimas, leido nustatyti Siandien svarbiausig rizikos veiksnj — nikotino du-
mus [17-19].

Pagal Tarptautinés vézio tyrimy agentiiros (angl. International Agency for
Research on Cancer, IARC) atnaujintus 2022 m. duomenis pagal pasaulio
regionus, tais metais uzregistruota beveik 20 milijony naujy vézio atvejy ir
9,7 milijono mir¢iy nuo vézio [20]. Manoma, kad mazdaug vienas i§ penkiy
vyry arba motery savo gyvenime suserga véziu. Apie vienas i$ devyniy vyry
ir viena 18 dvylikos motery mirSta nuo vézio. Plauciy vézys pagal sergamumag
uZima pirmajg vietg pasaulyje: 2022 m. nustatyta 2,5 mln. naujy atvejy, suda-
ranciy 12,4 proc. visy pasaulio vézio atvejy. Kiti pagal daznumg buvo mote-
ry kruties vézys (11,6 proc.), storosios ir tiesiosios zarnos vézys (9,6 proc.),
prostatos vezys (7,3 proc.) ir skrandzio vézys (4,9 proc.). Plauciy vézys taip
pat buvo pagrindiné mirties nuo vézio priezastis — saglygojo apie 1,8 mln. mir-
¢iy (18,7 proc.) [20].

Lietuvos veézio registro duomenimis, 2015 m. plauciy vézys nustatytas
1191 vyrui ir 310 motery, nuo plauciy vézio miré 1100 vyry ir 246 mote-
rys. Plauciy vézys yra daZniausia vyry mirties nuo onkologiniy ligy prieZastis
Lietuvoje.

1.1.2. Plaudiy véZio patomorfologija

Pirminis plauciy vézys — tai véZys, kilgs 18 epitelio 1gsteliy. Dazniausi (apie
85 proc. visy diagnoziy) yra NSLPV. Dauguma NSLPV atvejy yra adeno-
karcinomos ir plokS¢ialgstelinés karcinomos (pastaruoju metu adenokarcino-
mos daznis didéja). Idiegus imunohistochemine¢ diagnostika, dideliy Igsteliy
plauciy vézio diagnoziy daznis sumazéjo iki mazdaug 2 proc. Smulkialgs-
telinis plauciy vézys (SLPV) Siuo metu sudaro apie 13 proc. visy pirminiy
plauciy véziy ir daugeliu biologiniy bei klinikiniy ypatybiy skiriasi nuo kity
histologiniy tipy: pasizymi dideliu proliferacijos greiciu, trumpu naviko ma-
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sés padvigubéjimo laiku, ryskiu polinkiu i ankstyva metastazavima, chemo-
sensityvumu ir santykiniu radio jautriu [21].

Kiti histologiniai tipai sudaro maziau nei 1 proc. visy pirminio plauciy vé-
zio diagnoziy. Plauciy vézys gali vystytis centrin¢je dalyje — stambiyjy bron-
chy srityje (vadinamoji plauciy Sakny lokalizacija) — arba periferinéje plauciy
dalyje. Liaukinés karcinomos dazniau randamos periferinése plauciy srityse,
o plokscialgstelinés karcinomos — dazniau plauciy Sakny regione. Pirminio
plauciy véZio metastazés dazniausiai atsiranda regioniniuose limfmazgiuose,
po to kepenyse, smegenyse, kitame plautyje, kauluose, antinks¢iuose, poo-
diniame audinyje ir kauly ¢iulpuose. Metastazés gali susiformuoti tolimuose
organuose ir nepazeidziant regioniniy limfmazgiy. Plauciy vézys gali plisti ir
lokaliai — infiltruodamas tarpuplaucio strukturas, diafragma, pleurg ir kriti-
nés lastos sieng bei uzpildydamas aplinkines oro erdves. Epiteliniai plauciy
veziai klasifikuojami pagal Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) sistema
[22].

1.1.3. Plaudiy vézio Kklasifikacija

Histologiné epitelinés kilmés plauciy vézio klasifikacija, PSO 2021 [22].
1. Ploksciyjy lasteliy karcinoma:
* ploks¢iy Igsteliy karcinoma;
* limfoepiteliné karcinoma.
2. Adenokarcinoma:
* minimaliai invaziné adenokarcinoma (navikas iki 3 cm skersmens,
invazinis komponentas iki 5 mm skersmens);
* invaziné nemucininé adenokarcinoma;
* invaziné mucininé adenokarcinoma;
» koloidiné adenokarcinoma;
o fetaliné adenokarcinoma;
* zarninio tipo adenokarcinoma.
3. Neuroendokrininiai navikai:
+ smulkiyjy lgsteliy karcinoma;
* dideliy Igsteliy neuroendokrininé karcinoma;
* tipinis karcinoidas;
* atipinis karcinoidas.
4. Adenoskvamoziné karcinoma
Dideliy Iasteliy karcinoma
6. Sarkomatoidiné karcinoma:
* pleomorfin¢ karcinoma;
* plauciy blastoma;
* karcinosarkoma.
7. Kiti epiteliniai navikai:

e
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* NUT karcinoma;

* SMARCAA4 stokos nediferencijuotas navikas.
8. Seiliy liauky tipo karcinomos:

* adenoidiné cistiné karcinoma;

+ epiteliné-mioepiteliné karcinoma;

* mukoepidermoidiné karcinoma;

* hialinizuota Sviesiy lasteliy karcinoma;

* mioepiteliné karcinoma.

Patomorfologinio iStyrimo apimtis nustatoma atsizvelgiant ] naviko his-
tologinj tipg ir ligos klinikine stadijg. Diagnozuojant neoperabily NSLPV
1§ prieSoperacinés medziagos (bioptaty, citologiniy preparaty ar citobloky),
prioritetas skiriamas tiksliai histotipy identifikacijai ir predikciniy veiksniy
nustatymui, siekiant optimizuoti individualizuota gydymo strategija.

NSLPV Kklasifikacija pirminiame etape grindZziama morfologine analize,
taikant standartinj hematoksilino ir eozino (H+E) dazyma. Diferencinei dia-
gnostikai patikslinti pasitelkiami histocheminiai gleiviy nustatymo metodai
bei imunohistocheminiai tyrimai, naudojant specifinius Zymenis: adenokar-
cinomos diferenciacijai: skydliaukés transkripcijos faktorius-1 (TTF-1), o
plokscialastelinés karcinomos diferenciacijai: baltymas p40.

Tais atvejais, kai dél morfologinio polimorfizmo ar audinio triikumo spe-
cifinis tipas negali buti identifikuotas, formuluojama neklasifikuoto vézio
diagnoz¢. Remiantis gairémis, neklasifikuoto vézio atvejy daznis neturéty
virSyti 10 proc. visos NSLPV populiacijos; §is rodiklis tiesiogiai koreliuoja
su turimos tiriamosios medziagos tiriu.

Rutininis neuroendokrininiy zymeny (NE) nustatymas néra rekomenduo-
jamas dél ribotos prognostings vertés: nors 10-20 proc. NSLPV atvejy pasi-
zymi pavieniy NE raiska, tai neturi esmings jtakos parenkant gydymo taktika.
NE tyrimas indikuotinas tik esant specifiniams morfologiniams poZymiams,
leidziantiems jtarti neuroendokrining neoplazija [22].

1.1.4. Plauciy véZzio stadijavimas ir iSplitimo jvertinimas

Prie§ pradedant gydyma biitina nustatyti plauciy vézio stadijg ir iSpliti-
ma (1.1.4.1 lentelé), nes tai leidzia pasirinkti tinkamiausig gydymo taktikg ir
jvertinti ligos prognoze; Siuo tikslu naudojama tarptautiniu mastu pripazinta
TNM Kklasifikacija, kuri standartizuotai apibiidina pirminio naviko (T — tu-
mor), regioniniy limfmazgiy (N — node) ir tolimyjy metastaziy (M — metas-
tasis) iSplitimo laipsnj. Kliniking klasifikacija (TNM arba cTNM) nustatoma
pries pradedama gydyma, o patologiné klasifikacija () TNM) — po operacijos
iStyrus operacing medziagg.
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Pacientams, planuojamiems radikaliam gydymui, privaloma detaliai nu-
statyti pirminio naviko dydj, lokalizacijg ir jo santykj su gretimomis anato-
minémis struktiromis (kriitinés siena, pleura, diafragma, Sirdis, stambiosios
kraujagyslés, stemplé), taip pat jvertinti regioniniy limfmazgiy biikle [16].

1.1.4.1 lentelé. Plauciy véZio stadijos nustatymo tyrimai pagal vertinimo sritis

Vertinimo sritis Tyrimai / procediiros

Pirminio naviko » Kriitinés lgstos rentgenograma

jvertinimas + Kompiuteriné tomografija (KT) (re¢iau — magnetinio rezonan-
so tomografija (MRT))

* Bronchoskopija

» Transbronchiné biopsija (kontroliuojant rentgenu, radialiniu
ultragarsiniu davikliu, navigacijos metodais)

« Kritinés sienos biopsija (esant periferiniams dariniams)

* Periferiniy dariniy kriobiopsija

* Pleuros arba perikardo skyscio citologinis (PAP) tyrimas

Regioniniy * Pilvo organy ultragarsinis tyrimas arba KT
limfmazgiy o Kritinés Igstos KT (rec¢iau — MRT)
jvertinimas * Bronchoskopija

* Mediastinoskopija

 Parasterniné mediastinotomija

» Pozitrony emisijos tomografija—kompiuteriné tomografija

* Plonos adatos aspiraciné biopsija arba chirurginé jtartiny su-
praklavikuliniy limfmazgiy biopsija

» Torakoskopija

» Ezofaginé ultrasonografija

* Endobronchiné ultrasonografija

Tolimyjy organy * Jtartino antinks¢iy zidinio biopsija (perkutaniné stulpeliné arba

jvertinimas chirurging)

* Smegeny KT arba MRT (SLPV — visada; NSLPV — pries pla-
nuojama radikaly gydyma arba esant klinikiniam jtarimui)

» Kauly scintigrafija (SLPV — planuojant kombinuota gydyma;
NSLPV — esant klinikiniam jtarimui)

* PET/KT

+ [tartiny dariniy plonos adatos aspiraciné biopsija ar stulpeliné
biopsija

Remiantis kombinuotu T, N ir M kriterijy jvertinimu (1.1.4.2 lentel¢), nu-
statoma ligos stadija (1.1.4.3 lentelé¢), kuri lemia gydymo taktikg ir prognoze.
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1.1.4.2 lentelé. TNM plaucio veézio klasifikacija [23].

T — Pirminis navikas

Kategorija | Aprasymas / Kriterijai

X Pirminio naviko negalima jvertinti arba jis nustatytas tik citologiskai (skre-
plivose/bronchy nuoplovose).

TO Pirminio naviko jrodymy néra.

Tis Carcinoma in situ (neinvazyvus navikas).

Tl Navikas < 3 cm, apsuptas plauciy ar plautinés pleuros, nepazeidzia pagrindi-
nio broncho.

TImi Minimaliai invazyvi adenokarinoma.
Tla Didziausias matmuo < 1 cm.

Tib Didziausias matmuo > 1 ¢cm, bet <2 cm.
Tlc Didziausias matmuo > 2 c¢m, bet <3 cm.

T2 Navikas > 3 cm, bet < 5 cm ARBA pazeidzia: pagrindinj broncha, plauting
pleura, gretima skiltj, sukelia atelektaze/pneumonita.

T2a Didziausias matmuo > 3 cm, bet < 4 cm (arba kiti T2 pozymiai).
T2b DidZiausias matmuo > 4 c¢m, bet <5 cm.

T3 Navikas > 5 cm, bet <7 cm ARBA tiesiogin¢ invazija j: kriitinés siena, pa-
siening pleurg, perikarda, diafragminj nerva, azygos vena, zvaigzdinj mazga;
naviko metastazés toje pacioje skiltyje.

T4 Navikas > 7 cm ARBA invazija j: tarpuplautj, sirdj, didzigsias kraujagysles,

trachéja, stemple, diafragma, slankstelius; naviko metastazes kitoje tos
pacios pusés skiltyje.

N — Sritiniai limfmazgiai

Kategorija | Metastaziy lokalizacija
NX Sritiniy limfmazgiy jvertinti negalima.
NO Metastaziy sritiniuose limfmazgiuose néra.
N1 Metastazés tos pacios pusés peribronchiniuose, varty ar intrapulmoniniuose
limfmazgiuose.
N2 Metastazés tos pacios pusés tarpuplaucio (mediastininiuose) ir/ar poketeri-
niuose limfmazgiuose.
N2a Pazeista viena N2 limfmazgiy grupé.
N2b Pazeistos kelios N2 limfmazgiy grupés.
N3 Metastazés priesingos pusés tarpuplaucio/varty ARBA tos pacios/priesingos
pusés skaleniniuose/virSraktikauliniuose limfmazgiuose.
M — Atokiosios metastazés
Kategorija | Metastaziy pobudis ir skaicius
MO Atokiyjy metastaziy néra.
Mla Intratorakaliné sklaida: metastazés kitame plautyje, piktybinis pleuritas ar
perikarditas.
M1b Viena ekstratorakaliné metastazé viename organe.
Mlc Daugybinés ekstratorakalinés metastazés.
Mlcl Daugybinés metastazés viename ekstratorakaliniame organe.
Milc2 Daugybinés metastazés keliuose ekstratorakaliniuose organuose.
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1.1.4.3 lentelé. Plauciy vézio stadijos [24]

Stadija | T (Navikas) E;fgl::f)_ tl\z/l[sg;z;) Trumpas apibudinimas
0 Tis NO MO Carcinoma in situ (neinvazinis vézys)
IA1 Tla (<1 cm) NO MO Labai mazas, lokalizuotas navikas
1A2 Tlb (> 12 cm) |NO MO Nedidelis, lokalizuotas navikas
IA3 Tlc (>2-3 cm) |NO MO Lokalizuotas navikas iki 3 cm
IB T2a (>3-4 cm) |NO MO Navikas perauga pagrindinj broncha
arba pleurg
A T2b (> 4-5 cm) |NO MO Didesnis navikas be limfmazgiy jtrau-
kimo
1B Tla-T2b N1 MO Mazas navikas i$plitgs i tos pacios pu-
sés Saknies limfmazgiais
T3 NO MO Navikas > 5—7 cm arba perauggs kriiti-
nés siena
1A T1la-T2b N2 MO ISplitimas j tos pacios pusés tarpuplau-
¢io limfmazgius
T3 N1 MO Didelis navikas, i$plites j Saknies limf-
mazgius
T4 NO-N1 MO Navikas > 7 cm arba pazeidgs Sird] /
stemple
I11B Tla-T2b N3 MO ISplitimas j prieSingos pusés limfmaz-
gius
T3-T4 N2 MO Labai i$plites navikas su metastazémis
tarpuplaucio limfmazgiuose
Ic T3-T4 N3 MO Maksimalus lokalus iSplitimas (N3 ir
didelis T)
IVA Bet koks T Bet koks N [Mla/ Metastazés pleuroje arba viena metas-
MIl1b tazé kitame organe
IVB Bet koks T Bet koks N | Mlc Daug metastaziy keliuose organuose

Smulkiyjy lgsteliy plauciy vézZio (SLPV) klasifikavimo ypatumai
Nors naujausioje 9-ojoje TNM Kklasifikacijoje (2025 m.) bei Siuolaikinése
Europos medicinos onkology draugijos (angl. European Society for Medical
Oncology, ESMO) gairése akcentuojamas prioritetinis SLPV stadijavimas pa-
gal TNM sistema, klinikiniuose algoritmuose i$lieka aktualus ir istorinis ligos
skirstymas. Pastebima, jog 2021 m. ESMO terapinése rekomendacijose vél
pasitelkiama dichotominé klasifikacija, skirianti liga  neiSplitusj ir iSplitusj
SLPV. Remiantis minétomis rekomendacijomis, klinikiné diferenciacija grin-
dZiama radikalaus gydymo galimybe:
* Neisplitgs SLPV: apima I-III stadijas, kai naviko bei regioniniy metas-
taziy lokalizacija leidzia taikyti radikalius gydymo metodus.
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+ I3plites SLPV: apima IV stadijg bei tam tikrus III stadijos atvejus, kai
del anatominio ligos i$plitimo radikalus gydymas tampa techniSkai ne-
imanomas ar klinikingje situacijoje netikslingas [25].

1.1.5. NSLPV plauciy vézio gydymas

NSLPV gydymo strategija yra parenkama individualiai, tiesiogiai atsizvel-
giant | diagnozuotg ligos stadija.

I-11 stadijos NSLPV gvdymo apzvalga

Pagrindinis ankstyvosios stadijos NSLPV (stadijos T1-T2aN0) gydymo
tikslas yra visiSkas paciento pasveikimas. Chirurginé intervencija iSlieka
auksiniu standartu ir pirmojo pasirinkimo metodu, uztikrinanciu geriausias
prognozes. Visgi, siekiant personalizuoto gydymo, pacientai privalo biiti su-
pazindinti su alternatyvomis: radikalia spinduline terapija (RST), stereotak-
sine kiino spinduline terapija bei termine abliacija. Pastarieji metodai tampa
pagrindine gydymo strategija pacientams, kuriy buklé yra neoperabili [26].

Gydant I B —II stadijos liga, strategija papildoma sisteminiu gydymu. Pri-
klausomai nuo klinikiniy indikacijy, gali buti skiriama neoadjuvantiné arba
adjuvantiné chemoterapija. Sprendimas dél Siy metody taikymo bei specifiniy
vaisty parinkimo priimamas tik nuodugniai jvertinus naviko biomarkeriy pro-
filj, jskaitant PD-L1 raiska, EGFR mutacijas bei ALK translokacijas [14,27] .

Esant II stadijai (T2b-T3), taikomas kompleksinis pozitiris: radikalus lo-
kalus gydymas (dazniausiai chirurginis) yra derinamas su adjuvantine che-
moterapija, siekiant sumazinti recidyvo tikimybe¢ ir pagerinti bendrg iSgyve-
namuma [14,27].

1 stadijos NSLPV gydymo apzvalga

IIT stadijos NSLPV gydymas remiasi multimodaliniu principu, integruo-
janciu torakaling chirurgijg, spinduling terapijg ir Siuolaikinius sisteminio gy-
dymo metodus.

Rezektabilus (operabilus) vézys: Gydymo taktika parenkama individualiai,
atsizvelgiant | molekulinius Zymenis (EGFR mutacijas, ALK translokacijas)
bei PD-L1 raiska. Standartinis gydymas apima chirurging intervencija, deri-
nant jg su neoadjuvantine chemoterapija ir imunoterapija (pavyzdziui, nivo-
lumabu) arba adjuvantine chemoterapija. Pacientams, kurie dél medicininiy
priezasCiy negali biiti operuojami, rekomenduojama radikali spinduliné tera-
pija arba chemospindulinis gydymas.

* Nerezektabilus (neoperabilus) vézZys: Pagrindinis gydymo metodas yra

sutaptinis (sinchroninis) chemospindulinis gydymas, kuriam teikiama
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pirmenyb¢ prie§ nuosekly taikyma. Tolimesné eiga priklauso nuo mo-

lekulinio profilio:

* Jei nustatoma EGFR mutacija ir po chemospindulinio gydymo liga
neprogresuoja, skiriamas gydymas osimertinibiniu.

» Jei nustatoma PD-L1 raiska lproc. ir didesn¢ (nesant EGFR mutaci-
Ju), po chemospindulinés terapijos rekomenduojama gydymas dur-
valumabu arba sugemalimabu.

* Nesant specifiniy mutacijy ar PD-L1 raiSkos, taikomas standartinis
sutaptinis arba nuoseklus chemospindulinis gydymas.

IV stadijos NSLPV gvdymo apZvalga

IV stadija atitinka metastazing liga, kurioje metastazés gali biti pavienés
(oligometastatiné liga) arba dauginés. Oligometastatine liga paprastai laiko-
mos toka biikle, kai paciento organizme nustatoma ne daugiau kaip 3—5 me-
tastazes, taciau Sis terminas literatiiroje néra grieztai apibréZiamas. Sinchro-
niniy oligometastaziy atveju gali biti taikomas tiek sisteminis, tiek radikalus
lokalus gydymas, o nustatytoms metachroninéms oligometastazéms dazniau-
siai taikomas radikalus lokalus gydymas [14].

1.2. Metastazés plauciuose

Metastaz¢ — tai navikiniy Igsteliy iSplitimas i§ pirminés lokalizacijos i ap-
linkines struktiiras ir atokias vietas. Tai laikoma reikSminga sergamumo ir
mirtingumo priezastimi. Atokios metastazés yra pirminio naviko agresyvumo
Zymuo.

Plauciy parenchima yra viena dazniausiy atokiyjy metastaziy lokalizacijy,
pasizyminti tiek sinchronine, tiek metachronine eiga. Pastaryjy mety epide-
miologiniai duomenys rodo tendencija, jog diagnozuojamy sinchroniniy me-
tastaziy plauciuose daznis nuosekliai didéja.

Plauciy metastazés daZniausiai asocijuojamos su §iais pirminiais piktybi-
niais procesais [28]:

* Plauciy karcinoma (intrapulmoninis plitimas);

» Kolorektaliniu véziu;

* Inksty Igsteliy karcinoma;

» Kasos adenokarcinoma;

+ Krities véziu.

1.2.1. Metastazavimo i plaucius procesas, lokalizacijos ir klinikiné

reikSmé

Metastazavimas ] plaucius yra daugiapakopis ir itin sudétingas procesas.
Metastazinés lastelés pirmiausia atsiskiria nuo pirminio naviko Zidinio, jsi-
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skverbia i kraujagysles (kapiliarus) arba limfagysles. Patekusios | sisteming
apytaka, jos ekstravazuoja i plauciy audinj, kur sukuria specifing mikroa-
plinka, uztikrinancig navikiniy lasteliy mityba bei neovaskuliarizacija (naujy
kraujagysliy formavimasi) [29,30].

Plauciai yra antra pagal daznuma metastaziniy zidiniy lokalizacija Zmo-
gaus organizme. Skai¢iuojama, kad 20-54 proc. visy ekstrapulmoniniy pik-
tybiniy naviky ligos eigoje iSplinta j plaucius [30]. Pagal plitimo pobiidj plau-
¢iuose iSskiriamos dvi pagrindings sritys:

* plauciy parenchima: ¢ia dazniausiai metastazuoja kriities, plauciy, sto-
rosios zarnos vézys, gimdos leiomiosarkoma bei galvos ir kaklo srities
karcinomos.

+ endobronchinis medis: $ioje srityje dazniau aptinkamos storosios zar-
nos, inksty lasteliy, pirminio plauciy vézio bei limfomy metastazes.

Kiti navikai, pasizymintys polinkiu plisti j plaucius, yra osteosarkoma ir
s¢klidZiy navikai. Rec¢iau literatliroje aprasomi antinksc¢iy, skydliaukes, cho-
neidentifikuotas ir klasifikuojamas kaip neZinomos pirminés kilmés vézys
(NPKYV). Apie 90 proc. NPKV atvejy sudaro adenokarcinomos, o suragéjusiy
lasteliy bei nediferencijuotos karcinomos nustatomos reciau [29,30].

Atokiy metastaziy nustatymas i§ esmés keicia ligos stadijavimg, gydymo
taktikg ir kliniking prognoze. Metastazavusio vézio gydymo galimybés ir 18-
gyvenamumo rodikliai gerokai skiriasi nuo lokaliy naviko formy:

+ kraties véZys: pacienciy, kurioms nustatomos atokiosios metastazes, 5

mety i§gyvenamumas maz¢ja nuo mazdaug 96 proc. iki 21 proc.

* storosios Zarnos vézys: pacienty, kuriems diagnozés metu nustatomos
metastazés plauciuose ar kepenyse, 5 mety iSgyvenamumo tikimybeé
siekia maziau nei 10 proc., lyginant su 91 proc. nesant tolimojo iSpli-
timo.

Kasdien pasaulyje nuo metastazavusiy vézio formy mirsta apie 1500 zmo-
niy. Si statistika pabrézia dabartiniy gydymo metody ribotuma ligai pasiekus
i8plitusig stadijg ir indikuoja sisteminio bei lokalaus gydymo derinimo biiti-
nybe [29].

1.2.2. Metastaziy plauciuose gydymo principai

ISplitusios metastazinés ligos gydymas istoriSkai rémési iSskirtinai siste-
mine terapija, apimancia chemoterapijg, biologing terapija bei imunoterapija.
Taciau Siuolaikiniai moksliniai tyrimai jrodeé, kad pacienty iSgyvenamumas
reikSmingai pailgéja, o ligos kontrolé tampa efektyvesné, kai sisteminis gy-
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dymas yra derinamas su lokaliais metodais — klasikine chirurgija, SBRT ar
TA [31-38].

Gydymo taktika kiekvienu atveju parenkama individualiai, atsizvelgiant
1 pirmine naviko lokalizacijg bei imunohistopatologinius duomenis, kadangi
skirtingos kilmeés iSplitusiy onkologiniy susirgimy valdymas 1§ esmés skiria-
si. Galutinj sprendimg dél gydymo taktikos priima daugiadalyké gydytojy
specialisty komanda (DGSK). Pradiniame etape DGSK jvertina diagnostinius
tyrimus, siekdama nustatyti, ar metastazés yra techniSkai rezekabilios, bei
numato pirminio naviko valdymo plang [39,40].

Priimant klinikinj sprendima, ypatingas démesys skiriamas onkologiniams
kriterijams, kurie apima prognostinius veiksnius, tiesiogiai veikiancius iSgy-
venamumg be ligos pozymiy ir galuting i§gydymo tikimybe. Sie reikimingi
veiksniai apima:

* metastaziy atsiradimo laika: sinchroninis ar metachroninis plitimas.

* naviko klinikinj agresyvuma.

» gretuting iSplitusig liga.

Atsizvelgiant j Sias savybes, gali buti rekomenduojama neoadjuvanting te-
rapija vietoje pirminés operacijos. Tai leidzia atlikti vadinamajj ,,laiko testa*
— jvertinti, ar liga iSlieka kontroliuojama taikant sisteming terapijg.

1.2.3. Metastatiné plauciy liga ir lokalus gydymas

Skirtingy pirminiy naviky plau¢iy metastaziy gydyme lokalaus gydymo
taikymas kombinacijoje su kitais gydymo metodais varijuoja. Lokalus gy-
dymas (chirurginis, terminé abliacija arba SBRT) gali biiti taikomas siekiant
radikalaus gydomojo efekto, kontroliuoti i§plitusig liga arba paliatyviais tiks-
lais. Lokalaus gydymo taikymo eiliSkumas pagal onkologinius kriterijus [41]:

» palankiis onkologiniai kriterijai: esant oligometastatinei ligai (ribotam
metastaziy skaiCiui) ir palankioms prognozéms, lokalus radikalus gy-
dymas gali biiti taikomas kaip pirmos eilés pasirinkimas. Kai kuriais
atvejais perioperacinio sisteminio gydymo gali net neprireikti.

* nepalankiis onkologiniai kriterijai: tokiais atvejais gydymas privalo
biuti pradedamas nuo neoadjuvantinio sisteminio gydymo. Tai tarnauja
kaip ,,laiko testas®: jei pasiekiamas geras terapinis atsakas ir liga iSlicka
kontroliuojama, tik tuomet seka lokalus radikalus gydymas.

* neaiSki prognostiné situacija: pacientams, kuriy prognoz¢ dviprasmis-
ka, rekomenduojama pradéti nuo sisteminio gydymo, kad tolimesnis
steb¢jimas suteikty daugiau prognostiniy jZvalgy ir padéty priimti pa-
gristg sprendimg d¢l lokaliy intervencijy [41].
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Skirtingy lokalizacijy pirminiy naviky metastaziy gydymo strategijos

Siuolaikinéje onkologijoje visiska ligos kontrolé ir radikalus naviko sunai-
kinimas gali buti pasiektas atlikus chirurging RO rezekcijg arba A0 abliacija
(kai pasiekiami saugiis pooperaciniai krastai) ir vaizdiniuose tyrimuose nelie-
ka ligos pozymiy.

Pacientams, sergantiems oligometastatine liga, apimancia vieng organg
(dazniausiai kepenis ar plaucius) arba kelias vidaus organy sritis, radikalus
gydymas gali suteikti galimybe pasiekti i1§gyjimg. Statistiniai duomenys rodo,
kad pasiekus visiska RO rezekcija arba A0 TA, ilgalaikis iSgyvenamumas ar
net visiSka remisija pasiekiama 20—45 proc. pacienty [42,43].

Kriities vezys

Gydant metastazavusj kriities véZzj, sistemine terapija ilieka kertiniu stan-
dartu [44]. Visgi vis gauséja jrodymy, kad sisteminio gydymo derinimas su
lokoregioniniu gydymu reik§mingai prailgina iSgyvenamumga, lyginant su
vien tik medikamentine terapija. Pavyzdziui, esant HER2+ metastatiniam
kriities véziui, lokalus gydymas rekomenduojamas, jei po antros eilés gydy-
mo (trastuzumabu =+ pertuzumabu) ir tre€ios eilés sisteminés terapijos vis dar
nustatomos aktyvios metastazes [45].

Inksty vézys

Nors pirmos, antros ir treCios eilés sisteminis gydymas iSlieka optima-
liausias pasirinkimas gydant i$plitusj inksty vézj, atrinktiems pacientams su
mazu metastaziy kiekiu, po DGSK aptarimo, gali biiti svarstomos tokios op-
cijos kaip metastazektomija, TA, SBRT, ,,CyberKnife* ar hipofrakcionuota
spinduliné terapija [46]. Sie metodai dazniausiai nukreipiami j konkre¢ius
ligos Zidinius, siekiant geresnés vietinés kontrolés.

Kolorektalinis vezys

Sistemingés terapijos pazanga — imunoterapija, taikiniy terapija ir kombi-
nuota chemoterapija i§ esmes pakeité kolorektalinio vézio gydymo galimybes
[47]. ESMO gairé¢se rekomenduojama integruoti TA kartu su sisteminiu gy-
dymu, ypac oligometastazinés ligos atvejais (dazniausiai apibréziamais kaip
<2 metastaziniai organai arba <5 plauciy zidiniai) [48—53]. Nors plauciy me-
tastazektomijos nauda yra gerai pagrista, TA tampa vis dazniau taikoma kaip
mazai invaziné alternatyva [54,55]. Visgi optimalus sisteminés terapijos ir
TA eiliSkumas iSlieka diskusiniu klausimu, nes §iuo metu truksta galutiniy
jrodymy rutininiam periabliacinés terapijos taikymui [56,57].
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Kitos lokalizacijos: sarkoma, melanoma, neuroendokrininis vézys
Gydant Siy lokalizacijy metastazes, chirurginé rezekcija iSlieka standartu,
taciau TA ir SBRT vis daZniau naudojami ligos kontrolei uZtikrinti [46,58].

Sprendimy priemimas ir DGSK vaidmuo

Geriausias gydymo metodas ar jy kombinacija privalo biiti nustatoma dau-
giadalykéje komandoje, atliekant iSsamy kritiniy veiksniy vertinima:

* Metastazavimo naSta: mazgy skaicius ir dydis.

* Anatominis pasiskirstymas.

* Ekstrapulmonings ligos buvimas.

* Paciento klinikiné biiklé: amzius, gretutinés ligos ir bendras organizmo

rezervas.

DGSK vaidmuo yra kritinis siekiant uztikrinti, kad pasirinkta strategija
— ar tai buty pirminé operacija, ar neoadjuvantinis sisteminis gydymas kaip
,»laiko testas® — biity individualizuota paciento klinikinei situacijai.

1.3. Terminé abliacija kontroliuojant kompiuterine tomografija

1.3.1. Rekomendacijos ir indikacijos TA taikymui pirminio plauciy
véZio ir metastaziy plauciuose gydyme

Siuo metu plauéiy piktybiniams navikams gydyti taikomi keli TA biidai:
radiodaZniné abliacija, mikrobangy abliacija ir krioabliacija. Intervenciniy ra-
diology draugijos [59] ir NCCN 2026 m. gairés [60] rekomenduoja svarstyti
TA pacientams, turintiems potencialiai operuotinus (iki 3 cm) navikus, taciau
netinkamiems operacijai dél gretutiniy ligy; taip pat pacientams, turintiems
kelis pirminius navikus ar lokoregioninj recidyva.

Didelés operacinés rizikos pacientais laikomi asmenys, kuriy sveikatos
buklé riboja galimybe saugiai atlikti chirurging intervencija: tai pacientai, tu-
rintys bent vieng didjjj kriterijy (FEV: arba DLCO <50 proc.) arba du ar dau-
giau mazesniuosius kriterijus, pavyzdziui, FEV1 arba DLCO 51-60 proc.,
amziy > 75 m., plauting hipertenzijg, LVEF < 40 proc., PaO, < 55 mm Hg
ar pCO, > 45 mm Hg [60]. TA turéty bati sidloma pacientams, turintiems
vieng plautj, anksciau atliktg plaucio rezekcija, atsisakantiems operacijos bei
tiems, kuriems biitina i§saugoti gyvybinga plauciy audin;j ir funkcija dél kity
bukliy [59,61,62]. TA svarbi gydant oligometastating liga, kai metastaziy
skaiCius ir dydis riboti ir galima siekti radikalaus gydymo. Be to, per koak-
sialing adata, tos pacios TA sesijos metu galima atlikti biopsija, reikSmingai
nedidinant komplikacijy rizikos, jei uztikrinamas skubus méginio jvertinimas
[63]. Absoliucios TA kontraindikacijos apsiriboja nekoreguojamais kreséjimo
sutrikimais ir paciento atsisakymu nutraukti antikoagulianty ar antiagregan-
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ty vartojima [62]. RDA kontraindikuotina pacientams, turintiems Sirdies sti-
muliatoriy ar implantuojamg kardioverterj-defibriliatoriy, nes auksto daznio
signalai gali sutrikdyti Siy prietaisy veikima [59,61].

1.3.2. Terminés abliacijos kontrolinojant KT atlikimo metodika

Siuo metu triiksta atsitiktiniy imé&iy klinikiniy tyrimy, lyginanéiy skirtin-
gas plauciy naviky destrukcijos metodikas. Vis délto sisteminiy apzvalgy bei
metaanaliziy duomenys pagrindzia RDA, MBA ir KA klinikin; efektyvuma
atliekant vaizdiniais tyrimais kontroliuojamas intervencijas [64]. RDA, KA ir
MBA laikomos lygiavertémis ir klinikinéje praktikoje pagristomis metodiko-
mis. Intervencines taktikos bei konkretaus technologinio sprendimo parinki-
mas turéty biiti individualizuotas, atsizvelgiant i naviko morfologines savy-
bes, navikinio darinio matmenis ir operuojancio specialisto kliniking patirtj
bei kompetencija [65].

Parenkant optimalig intervencing taktika, lemiamos reikSmeés turi naviki-
nio darinio anatominé lokalizacija. Lyginant su RDA, KA ir MBA pasizymi
mazesniu procediiriniu skausmingumu [12]. Taigi, periferiniy, pleurg ar krii-
tinés sieng infiltruojanc¢iy naviky atvejais, krioabliacija iSlieka prioritetiniu
metodu dél jos sukeliamo nuskausminamojo poveikio parietalinei pleurai bei
aplinkiniams minkStiesiems audiniams. Be to, KA pranaSumas prie$ Silumi-
nes abliacijos metodikas iSrySkéja gydant darinius greta centriniy kvépavimo
taky: Sis metodas padeda islaikyti kolageninio ekstralgstelinio matrikso vien-
tisuma, taip reikSmingai sumazinant negriztamos kvépavimo taky destrukci-
jos rizika.

Tikétina, kad RDA ir MBA pasiZymi mazesniu hemoraginiy komplikacijy
dazniu, lyginant su KA. Sis skirtumas grindZiamas terminiu audiniy povei-
kiu — prideginimu abliacijos zonoje, kuri veikia kaip hemostatinis faktorius.
Vis délto naujos kartos krioabliacijos zondai, turintys integruota punkcinio
kanalo koaguliacijos funkcija, potencialiai gali minimizuoti kraujavimo rizi-
ka; taciau Sios technologijos klinikiniam pranaSumui pagrjsti reikalingi toli-
mesni tyrimai [66].

Nuskausminimo ir sedacijos lygio parinkimas (nuo vidutinés ar gilios se-
dacijos iki bendrosios endotrachéjinés narkozés) yra individualizuotas proce-
sas. Jis grindziamas paciento psichofizine bikle, gebéjimu bendradarbiauti
procediiros metu, naviko morfologinémis savybémis bei taikoma abliacijos
technologija. Esminiai procediirinio diskomforto prediktoriai yra naviko lo-
kalizacija bei pasirinkta destrukcijos metodika. Pavyzdziui, periferiniy navi-
ky atvejais KA gali buti pasirenkama kaip priemoné perioperaciniam skaus-
mui minimizuoti, iSnaudojant Siai metodikai biidingas analgezines savybes,
leidziant dauguma procediiry atlikti taikant viduting sedacijg [67].
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Tikslus navikinio Zidinio verifikavimas ir intervencijos preciziSkumas tie-
siogiai priklauso nuo tinkamo paciento pozicionavimo KT skenerio atzvilgiu
bei Sios padéties stabilumo iSlaikymo visos procediiros metu. Planuojant ope-
racing prieigg, bitina jvertinti taikoma nuskausminimo metoda, paciento fi-
zines galimybes iSlaikyti stabilig kiino padét], naviko anatoming lokalizacija,
tarpskiltiniy plySiy artuma bei adatos trajektorijos santykj su bronchovasku-
liniais pluostais.

Klinikingje praktikoje rekomenduojama vengti Soninés gulimosios padé-
ties, nes padidéjes Sonkauliy judrumas Sioje zonoje didina pneumotorakso
rizika. Be to, gulint ant Sono, dél sumazéjusio apatiniy plauciy daliy tiirio ir
dalinés atelektazes, suintensyvéja virSutiniy plaucio daliy ventiliacija, o tai
gali neigiamai veikti nusitaikymo tikslumg. Gulimoji padétis ant pilvo ver-
tinama palankiau nei ant nugaros, nes ji efektyviau stabilizuoja kvépavimo
judesius, minimizuoja paciento reaktyvuma sedacijos metu ir uztikrina sklan-
desnj ankstyvaji pooperacinj perioda [68].

Atsizvelgiant ] klinikine situacijg, siekiant visiSkos naviko destrukcijos,
gali prireikti keliy adaty sistemingo iSdéstymo. Optimalus adaty skaicius ir
jy erdving¢ konfigiiracija parenkami vertinant naviko matmenis, jo anatoming
lokalizacija, pasirinkta abliacijos technologija bei vadovaujantis gamintojo
pateiktomis techninémis rekomendacijomis. Metodiniai principai leidZia op-
timizuoti adatos jvedimo trajektorijg ir uztikrinti reikiamos konfigiiracijos
abliacijos zonos suformavimg [68].

TA technikos principai ir komplikacijy prevencija

Nors adaty jvedimo metodika skirtingoms abliacijos technologijoms yra
panasi, specifiniai techniniai nivansai yra kritiSkai svarbts siekiant uZtikrinti
visiS$ka naviko destrukcija bei minimizuoti perioperacines komplikacijas.

Periferiniy plauciy dariniy atvejais rekomenduojama taikyti liesting priei-
g3. Tokia trajektorija uztikrina pakankamag adatos kelig per plauciy paren-
chimg, stabilizuoja adatg ir apsaugo nuo terminio pazeidimo plitimo palei
adatos kanalg link parietalinés pleuros bei kriitinés sienos. Atlickant MBA, tai
padeda iSvengti visceralinés pleuros pazeidimo ir bronchopleuriniy fistuliy
susidarymo, o KA atveju — leidzia efektyviau lokalizuoti parenchiminj krau-
javima, uzkertant kelig kraujo nutekéjimui i pleuros ertm¢ ir hemotorakso
i§sivystymui.

Gydant centrinius navikus, prioritetas teikiamas trajektorijai, lygiagreciai
broncho vaskuliniams pluostams, kartu uztikrinant, kad adatos darbinis galas
siekty tolimiausig naviko ribg saugiam abliacijos kraStui suformuoti. Biitina
jvertinti, kad dél sedacijos ir procediiros eigos plauciy tiiris dinamiSkai ma-
7€ja; neatsizvelgus ] §] pokyt], adatos galiukas gali dislokuotis link kritiniy
struktiiry (stambiyjy kraujagysliy ar Sirdies). Be to, siekiant iSvengti jatroge-
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ninio pneumotorakso, rekomenduojama trajektorija planuoti aplenkiant tarp-
skiltinius plySius [69]. Jeigu periferinis plauciy darinys lie¢ia pleura, galima
jvesti dreng ir suformuoti dirbting pneumotoraksg siekiant atstumti darinj nuo
pleuros. Siekiant apsaugoti tarpSonkauliniame tarpe esantj nervg galima su-
leisti vietinj anestetikg (Lidokainas, Prokainas).

1.3.3. Plauciy naviky radiodazniné abliacija

RDA metu Siluma generuojama elektros srovei tekant i§ aktyviojo elekt-
rodo | jzeminimo plokstele. Navikinis audinys pasizymi didesniu elektriniu
laidumu nei oringa plauciy parenchima, tod¢l susidariusi Siluma koncentruo-
jasi naviko ribose, i§ dalies tausodama aplinkinj sveika audinj, taciau kartu
iSlieka likutinio/nepaveikto naviko rizika [69-72]. RDA veiksmingumg ribo-
ja vadinamasis ,,Silumos nutekejimo® (angl. ,, heat sink ) efektas, kai stambiy
kraujagysliy kraujo t€ékme ar oro srautas bronchuose sumazina temperatiirg
abliacijos zonoje iki subletalaus lygio, d¢l to gali biiti sunaikinamos ne visos
navikinés Igstelés [69].

1.3.4. Plauc¢iy naviky mikrobangy abliacija

Mikrobangy abliacija naudoja elektromagneting energija, generuojama
tarp MBA antenos poliy, kuri sukelia vandens molekuliy vibracijg ir greitg
audiniy kaitimg [69,71-73]. Didel¢ plauciy audinio vidiné varza néra klit-
tis, nes MBA metu sukurta energija sklinda tiek per ora, tiek per audinius,
todé¢l susidaro didesnés ir homogeniSkesnés abliacijos zonos nei RDA metu
[68,71,74]. Skirtingai nei RDA, MBA maziau veikiama ,,Silumos nutekéji-
mo* efekto i§ stambiyjy bronchy ar kraujagysliy, todé¢l likutinio naviko ar
vietinio progresavimo rizika yra mazesné [69,71,72,74]. Be to, dél aukStesnés
nei 100 °C darbinés temperatiiros MBA leidzia sutrumpinti procediiros laikg
ir daznai reikalauja maziau anteny gydant didesnius navikus.

1.3.5. Plauciy naviky krioabliacija

Krioabliacija sukelia Igsteliy pazeidimg tiesiogiai d¢l itin Zemos tempera-
tiiros poveikio audiniams ir netiesiogiai per sudétingus mechanizmus, susiju-
sius su uzsaldymo — atSildymo ciklais [69,71,75]. Per kriozondus tiekiamos
suslégtos argono dujos, kurios, pracidamos per siaurg anga, staiga issiplecia
ir sukelia greitg audiniy atSalimag bei ,,ledo kamuolio* susidaryma. Ledo ka-
muolio centre temperatiira gali siekti iki —170 °C, taciau pakra$ciuose ji didé-
ja. Siekiant uztikrinti naviko lgsteliy zitj, rekomenduojama pasiekti —40 °C
temperatiirg navike [68]. Susidarius ledui ekstralastelin¢je erdvéje, vanduo
iStraukiamas 1§ lastelés vidaus, sukeliant jy dehidratacijg ir didinant mem-
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branos pralaiduma [75,76]. Atitirpimo metu ekstralgstelinis skystis greitai
sugriZta ] lastelg, sukelia jos patinimg ir plySima. Manoma, kad krioabliaci-
ja taip pat islaisvina navikui specifinius antigenus ir gali aktyvinti imuninj
atsaka prie$ navikines lIgsteles, todél krioimunoterapija laikoma perspekty-
via tyrimy kryptimi [76]. Krioabliacija yra maziau skausminga nei MBA ar
RDA, nes audiniy ir nervy atSaldymas sukelia nuskausminantj efekta [63,75].
Be to, ji geriau iSsaugo kolageno struktiirg, todé¢l laikoma tinkamesniu pasi-
rinkimu navikams, esantiems arti stambiyjy bronchy, pleuros ar diafragmos
[63,68,76].

1.3.6. Terminés abliacijos metodiky palyginimas

Abliacinés metodikos pasirinkima plauciuose lemia naviko charakteristi-
kos, paciento klinikin¢ biiklé bei procediiros techniniai parametrai. 1.3.6.1
lentel¢je pateiktas abliaciniy metody palyginimas gali biiti taikomas kaip
orientaciné priemong, padedanti parinkti optimaly abliacijos metoda konkre-
¢ioje klinikingje situacijoje.

1.3.6.1 lentelé. Abliacijos metody palyginimas [68]

Parametras Radio-d a?n iné Mikrf)bz}'ngq Krioabliacija
abliacija abliacija
PasiruoSimo sudétingumas, — +++ n
trukmé (greiciausia)
Abliacijos trukmé — o n
(trumpiausia)
Zidinys < 3 cm +++ +++ .
Zidinys > 3 cm +* -+ 4%
Zidinys < 1,5 cm nuo pleuros + +
(poprocedirinis (skausmas, +++
skausmas) pneumotoraksas)
Emfizema ++ +++ +
Zidinys prie kriitinés sienos + ++ +++
Zidinys prie tarpuplaucio + + ++
“Silumos nutekéjimo” efek- N e i
tas (maziausias)
Kolageno i$saugojimas n n +++
(geriausias)
Koagulopatijos +++ +++ +

*abliacinés zonos tiiris gali didéti naudojant daugiau anteny ar zondy.

Adaptuota pagal Tafti B.A., Genshaft S., Suh R., Abtin F. Lung Ablation:

Techniques. Semin. Interv. Radiol. 2019, 36(3), 163-175.
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Lyginamieji TA metody efektyvumo duomenys nevienareikSmiai, taciau
RDA islieka placiausiai iStirtas metodas. Metaanaliz¢ parode, kad vidutinis
vietinio atkry¢io daznis siekia apie 19 proc., o RDA ir MBA pasiZymi pa-
naSiu vietinés kontrolés efektyvumu ir lenkia krioabliacijg [71]. Aufranc ir
kt. [72] bei Shi ir kt. [70] vieno centro tyrimuose reikSmingy skirtumy tarp
RDA ir MBA, vertinant sunkias komplikacijas ar recidyvy daznj, nenustatyta.
Didel¢je metaanalizéje Yuan ir kt. [77] nustaté, kad RDA buvo pranasesne
uz MBA pagal bendrajj iSgyvenamuma gydant plauciy piktybinius navikus,
taciau nedidelés ilgalaikio stebéjimo imtys riboja iSvady patikimuma. IJdomu
tai, kad pogrupiy analizé neparodé reikSmingy skirtumy tarp metody gydant
pirminj plauciy veézj, ta¢iau RDA galéjo buti efektyvesné gydant plauciy me-
tastazes, nors duomeny galutinéms iSvadoms nepakanka. PrieSingai, Laeseke
ir kt. [78] metaanalizé parodé MBA pranaSumg pagal iSgyvenamuma be ligos
ir trumpalaikj bendrajj iSgyvenamuma, o $ias iSvadas patvirtino Nour-Eldin
ir kt. [79], nustate geresne vieting kontrole ir ilgesnj laika be progresavimo
taikant MBA nei RDA. Xu ir kt. [80] nustaté krioabliacijos pranaSumg pries
RDA pagal recidyvy daznj, 3 mety iSgyvenamumg be ligos ir komplikacijy
rodiklius. Nepaisant MBA privalumy — maZesnio jautrumo ,,Silumos nuteké-
jimo* efektui ir galimybés suformuoti didesnes abliacijos zonas - kai kurie
tyrimai rodo, kad gydant > 3 cm navikus MBA gali biiti susijusi su didesniu
vietinio atkryc¢io dazniu [73].

1.4. Chirurginis gydymas
1.4.1. Pirminio plaucdiy véZio chirurginis gydymas

Chirurginis gydymas islieka ankstyvyjy stadijy NSLPV gydymo pamati-
niu akmeniu. Naujausiose 2026 m. NCCN gairése [60] chirurgija laitkoma pri-
oritetiniu gydymo metodu visiems operabiliems pacientams iki III A stadijos
imtinai (T1-T4, NO-N1), esant indikacijoms, pries tai taikius neoadjuvanti-
n¢ chemoterapijg (N1 liga). Net kai kuriais IVA stadijos atvejais (operabilus
pavienis navikinis mazgas prieSingame plautyje) ar esant keliems sinchroni-
niams plau¢iy navikams, gairés rekomenduoja chirurgija kaip pirminj pasi-
rinkimo metodg. Taip pat pacientams, sergantiems NSLPV su lokaliu i8pli-
timu (T3 ar T4), kuriy funkciné buklé pakankamai gera, rekomenduojamas
radikalus naviko ir pazeisty audiniy pasalinimas [60,81].

Anatominé rezekcija iSlieka pageidaujamas operacijos tipas operabiliam
NSLPV gydyti, lobektomijg laikant aukso standartu [60,81]. Platesnés apim-
ties operacijos, tokios kaip bilobektomija ar pulmonketomija, taikomos tais
atvejais, kai atliekant lobektomija nepavyksta uZztikrinti saugiy rezekciniy
krasty. Pastaruoju metu stebima tendencija taikyti mazesnés apimties plau-
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¢ius tausojancias operacijas — ypac¢ segmentektomijg ir pleisting rezekcijg —
kurias pagrindZia vis gauséjantys jy veiksmingumo jrodymai. Sublobariné
rezekcija laikoma tinkama pacientams, sergantiems ankstyvos stadijos ma-
zais navikais, lokalizuotais periferijoje, taip pat didelés operacinés rizikos
pacientams dél sutrikusios plauciy funkcijos ar gretutiniy ligy [60,82]. Ji taip
pat gali biti tatkoma gydant sinchroninius zidinius ar pacientams, kuriems
anksciau jau atliktos plauciy rezekcijos, uztikrinant onkologinj radikalumg ir
tausojant plauciy funkcija.

Did¢jant ligos stadijai, iSgyvenamumas reikSmingai mazéja. Ankstyvyjy
stadijy NSLPV atveju recidyvas nustatomas iki trec¢dalio pacienty [83,84], o
5 mety bendrasis iSgyvenamumas svyruoja nuo 56 proc. iki 84 proc. [84-86].
Saji ir kt. [83] nustaté geresnj 5 mety bendrgjj iSgyvenamuma po segmen-
tektomijos, palyginti su lobektomija (94,3 proc. ir 91,1 proc., p = 0,0082),
pacientams, turintiems < 2 cm periferinius navikus, nepaisant didesnio vie-
tinio recidyvo daZznio segmentektomijos grupéje. Autoriai daré prielaida,
kad i$saugota plauciy parenchima gali sudaryti geresnes galimybes gydyti
recidyvus ar kitas ligas, taip galimai paaiSkinant i§gyvenamumo pranasumg.
Kitas daugiacentris tyrimas parodé, kad pacientams, kuriy naviko skersmuo
<2 cm, sublobariné rezekcija pagal iSgyvenamuma be ligos progresavimo ne-
nusileidzia lobektomijai, o reik§mingy bendrojo i§gyvenamumo ir recidyvy
pobudzio skirtumy tarp $iy operaciniy metody nenustatyta [87]. Schuchert ir
kt. [85] taip pat nenustaté skirtumy tarp lokoregioniniy ar tolimyjy recidyvy,
taciau segmentektomijos atveju komplikacijy buvo maziau. Vis délto, kadan-
gi daugumoje $iy tyrimy analizuojami mazi (< 2 cm dydzio) navikai, sublo-
barinés rezekcijos efektyvumas esant didesniems navikams islieka neaiskus.

I stadijos NSLPV pacientams, kuriems atlickama sublobariné rezekcija,
placiai rekomenduojamas rezekcijos krasto ir naviko dydzio santykis (M/T)
>1160,82,88,89], nors optimalus krastas tebéra diskusijy objektas - sitilomos
ribos svyruoja nuo 10 mm iki 20 mm [82,88,89]. Be naviko dydzio, recidyvui
ir iSgyvenamumui jtakos turi ir kiti patologiniai veiksniai. Tiriant plauciy ade-
nokarcinoma sergancius pacientus, Eguchi ir kt. [86] nustate, kad sublobarine
rezekcija, limfovaskuliné invazija ir plitimas per oro ertmes siejasi su didesne
recidyvo ir mirStamumo nuo vézio rizika. Schuchert ir kt. [85] nustaté papil-
domus recidyvo prognozinius veiksnius - naviko uzdegiminius pokycius, blo-
g3 diferenciacijos laipsnj ir > 2 cm dydj; chirurginés apimties jtaka recidyvui
Siems didelés rizikos pacientams nebuvo reikSminga. Be to, kai M/T < 1, re-
cidyvy daznis po lobektomijos ir segmentektomijos buvo panasus (21,5 proc.
ir 21,0 proc.; p = 0,92), pabréZiant rezekcijos krasto pakankamumo ir naviko
biologijos svarbg optimizuojant I stadijos NSLPV gydymo rezultatus [85].

Vaizdo torakoskopiné (VATS) lobektomija, palyginti su atvira operacija,
sukelia maziau skausmo, yra susijusi su mazesniu komplikacijy dazniu ir ge-
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resne gyvenimo kokybe, iSlaikant panaSius onkologinius rezultatus [90,91].
Yan ir kt. [92] metaanalizé parodé panasius lokoregioniniy recidyvy rodiklius,
taciau mazesnj sisteminiy recidyvy daznj ir geresni 5 mety iSgyvenamuma
taikant VATS. Schuchert ir kt. [93] taip pat nustaté trumpesne¢ hospitalizacijos
trukme ir mazesnj komplikacijy daznj po VATS segmentektomijos, nepablo-
ginant recidyvo ar iSgyvenamumo rodikliy. Tod¢l VATS rekomenduojama
kaip pasirinkimo metodas atliekant anatomines rezekcijas ankstyvos stadijos
NSLPV atvejais [60,88].

Intraoperacinis limfmazgiy pasalinimas rekomenduojamas visiems chi-
rurgiSkai gydomiems NSLPV pacientams — turéty biiti Salinamos Saknies
limfmazgiy ir bent trys tarpuplaucio limfmazgiy grupés [60,81,82,94]. Pa-
gal Europos torakochirurgy draugijos gaires, segmentektomijos metu turi
biti atliekama nuodugni tiek tikslinj segmenta drenuojanc¢iy limfmazgiy, tiek
sisteminé arba skil¢iai specifine tarpuplaucio limfmazgiy limfonodektomija
[60,94]. Didelis randomizuotas tyrimas neparodé ilgalaikio i§gyvenamumo
pranasumo atliekant visiSkg tarpuplaucio limfmazgiy disekcija, palyginti su
sisteminiu bioptavimu ankstyvos stadijos, NO NSLPV atvejais, todél tokiais
atvejais gali pakakti tik méginiy émimo [95]. Siiilomos tarpuplaucio limf-
mazgiy grupés meginiy émimui: 2R, 4R, 7, 8 ir 9 deSiniosios pusés navikams
bei 4L, 5, 6, 7, 8 ir 9 kairiosios pusés navikams [60].

1.4.2. Metastatinio plauciy véZio gydymo principai

Pagrindinis plau¢iy metastazektomijos tikslas — visiSkai paSalinti metas-
tazes, kartu i§saugant kuo daugiau gyvybingo plauciy audinio. Chirurginé
taktika paprastai parenkama atsizvelgiant | metastaziy skai¢iy ir lokalizacija,
paciento funkcing biikle bei tai, ar liga apsiriboja viena kriitinés lastos puse
[96]. Tinkamumo plauciy metastazektomijai kriterijai yra Sie: metastazes turi
biti rezekuotinos uztikrinant mikroskopiSkai Svarius rezekcijos krastus (R0),
pirminis navikas ir ekstrapulmoniné liga turi biiti kontroliuojami arba kontro-
livotini, pacientas turi turéti pakankama plauciy funkcinj rezerva bei priimti-
ng operacing rizikg [97-99].

Dauguma plauciy metastaziy yra lokalizuotos periferijoje, todél krastine
(pleisting) rezekcija laikoma pageidaujamu metodu; vis délto esant centri-
néms ar daugybinéms metastazéms gali prireikti platesnés apimties inter-
vencijy — segmentektomijos, lobektomijos ar pulmonektomijos — siekiant
uztikrinti visiSka navikinio audinio paSalinimg [96,99]. Europos Kriitinés
Chirurgy Draugijos duomenimis (2007-2019 m.), pleistin¢ rezekcija sudare
61 proc. visy metastazektomijy, o anatomings rezekcijos — 39 proc., jskaitant
lobektomija (26 proc.), segmentektomijg (11 proc.) bei bilobektomijg ar pul-
monektomija (po 1 proc.) [96]. Pulmonektomija laikoma krastutine priemone
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metastazektomijoje ir taikoma tik atrinktiems pacientams dél Zenklaus nei-
giamo poveikio kvépavimo funkcijai [96,99].

Minimaliai invazinés technikos, ypa¢ VATS, vis dazniau taikomos atlie-
kant plau¢iy metastazektomija. Siuo metu dauguma pleistiniy rezekcijy atlie-
kamos VATS biidu [96]. Torakotomija leidzia atlikti abipuse ranking plauciy
apciuopg ir aptikti vaizdiniais tyrimais nenustatytus mazgelius, VATS metu
tokia galimybé yra ribota arba nejmanoma [99]. Retrospektyviniai Althagafi
ir kt. [100] bei Cerfolio ir kt. [101] tyrimai parodé, kad dél rankinés apzitiros
torakotomijos metu papildomos metastazés nustatytos atitinkamai 36 proc.
ir 18 proc. atvejy. Vis délto VATS siejama su reikSmingai mazesniu sunkiy
komplikacijy dazniu, maZesniu mirtingumu ir trumpesne hospitalizacijos
trukme, palyginti su torakotomija, nors VATS grupés pacientai daznai turi
daugiau gretutiniy ligy [96].

Plauc¢iy metastazektomijos rezultatai labai varijuoja ir priklauso nuo pa-
sirinktos chirurginés apimties. Recidyvas operacijos vietoje nustatomas
8,5-21,2 proc. atvejy [102]. Paprastai geresné ligos kontrol¢ siejama su pla-
tesnés apimties rezekcijomis. Hernandez ir kt. [55] nustaté ilgesn] iSgyvena-
muma be ligos progresavimo kolorektaliniu véziu sergantiems pacientams,
kuriems atliktos didelés apimties anatominés rezekcijos (lobektomija, pul-
monektomija), palyginti su maZesnés apimties operacijomis, taciau jos buvo
susijusios su reikSmingai didesne komplikacijy rizika. Taip pat, recidyvai po
krastinés rezekcijos nustatomi dazniau nei po segmentektomijos [103]. Op-
timalus rezekcijos krastas iSlieka diskusiniu klausimu, nes biitina derinti on-
kologinj radikalumg su plauciy parenchimos i§saugojimu [104]. Nelson ir kt.
[105] rekomenduoja, kad rezekcijos krastas biity bent pusé naviko skersmens,
siekiant i§laikyti vietinio recidyvo rizikg < 11 proc., o Shiono ir kt. [102] siiilo
>10 mm krasSta ir naviko bei rezekcijos krasto santykj < 1,7 atliekant pleistine
rezekcija.

Histologiné naviko struktiira ir metastaziy skaicius taip pat svarbiis veiks-
niai, lemiantys plau¢iy metastazektomijos baigtis. Welter ir kt. [106] nustate,
kad pleuros infiltracija (p = 0,008), intersticinis augimo tipas (p = 0,036) ir
> 5 mm zidinio dydis (p = 0,002) yra vietinio recidyvo prognoziniai veiksniai.
Sie agresyviis pozymiai buvo nustatyti 58 proc. pasalinty metastaziy ir buvo
dazniausiai kile i§ sarkomy, inksty Igsteliy karcinomy ir kolorektalinio véZzio.
Be to, daugybinés plauciy metastazés siejamos su didesne atkrycio rizika po
pleistinés rezekcijos [102].

Perioperacinio limfmazgiy vertinimo reik§mé plau¢iy metastazektomijoje
i8lieka neaiSki. Didéjant VATS taikymui, limfmazgiy jvertinimas atlickamas
reciau [96], o dabartiniai duomenys nepatvirtina aisSkios i§gyvenamumo ar
recidyvy sumazéjimo naudos atlikus tarpuplaucio limfadenektomijg [96,99].
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Vis délto rekomenduojama ijtartinus tarpuplaucio limfmazgius operacijos
metu bioptuoti ar pasalinti [107].

Sie duomenys pabrézia biitinybe individualizuoti rezekcijos ribas ir opera-
cijos apimtj, atsizvelgiant j naviko dydj, histologija, lokalizacijg ir metastaziy
skaiciy, taip pat j limfmazgiy biikle, paciento funkcinj rezervg ir operacing
rizika.

1.5. Spindulinis gydymas

1.5.1. SBRT rekomendacijos ir indikacijos pirminio NSLPV ir
metastaziy plauciuose gydyme

Spinduliné terapija taikoma jvairiose NSLPV gydymo situacijose: kartu
su chemoterapija gydant lokaliai iSplitus; NSLPV, kaip radikalus gydymas
ankstyvyjy stadijy pacientams, kaip neoadjuvantiné ar adjuvantiné terapija
atrinktiems chirurginiams kandidatams, lokalaus ligos progresavimo atve-
jais bei paliatyviai [60]. Pagrindinis radikalios spindulinés terapijos tikslas
— maksimaliai pagerinti naviko kontrole, kartu subalansuojant su gydymu su-
sijus] toksiSkuma.

Stereotaksiné kiino spinduliné terapija, dar vadinama stereotaksine ablia-
cine spinduline terapija, leidzia per trumpesnj laikg j taikinj skirti zymiai di-
desnes spinduliuotés dozes nei jprastiné radioterapija [108]. Taikant gydyma
sekamas naviko judé¢jimas kvépavimo faziy metu, uZtikrinant itin tiksly spin-
duliuotés dozés paskirstyma [109]. TROG 09.02 CHISEL tyrimas [110] pa-
rodé SBRT pranaSuma pries§ jprasting trimate radioterapija vietinés kontrolés
atzvilgiu, nedidinant reik§Smingo toksiSkumo pacientams, turintiems periferi-
nius <4 cm skersmens NSLPV mazgus (T1-T2a stadijos). Tod¢l pastaraisiais
metais SBRT jgijo didelj pripazinimg ir Siuo metu yra tvirtai rekomenduo-
jama kaip pirmo pasirinkimo gydymo metodas ankstyvos stadijos NSLPV
pacientams, kurie laikomi neoperabiliais, turi didele operacing rizikg arba
atsisako chirurginio gydymo [60,108,109,111].

SBRT taikymas operabiliems pacientams iSlieka diskusinis. Didel¢ meta-
analiz¢ parodé, kad iSgyvenamumas be ligos ir lokoregioninio atkryc¢io kon-
trolé reikSmingai palankesni chirurginiam gydymui, tuo tarpu SBRT buvo
susijusi su mazesniu mirtingumu [112]. Atsizvelgdama ] Siuos duomenis,
Amerikos klinikiniy onkology draugija rekomenduoja SBRT nesiiilyti kaip
chirurgijos alternatyvos, iSskyrus klinikiniy tyrimy kontekste [111]. Vis délto
prospektyvus Chang ir kt. [113] tyrimas parodé¢, kad 5 mety bendrasis iSgy-
venamumas po SBRT nenusileido VATS lobektomijai su tarpuplaucio limf-
mazgiy disekcija (atitinkamai 87 proc. ir 84 proc.). RTOG 0618 tyrime [114],
kuriame dalyvavo 26 operabiliis pacientai, gydyti SBRT, nustatytas aukstas
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4 mety vietinés kontrolés rodiklis — 96 proc., be 4 ar 5 laipsnio toksisSkumo
atvejy. Taciau 4 mety iSgyvenamumas be ligos ir bendrasis i§gyvenamumas
buvo vidutiniai — atitinkamai 57 proc. ir 56 proc..

SBRT yra vertingas metodas gydant sinchroninius ar metachroninius plau-
¢iy navikus bei pacientus po pulmonektomijos, kai gyvybingo plauciy au-
dinio iSsaugojimas tampa prioritetu [111,115]. Taip pat gali biiti svarstoma
vienalaik¢ SBRT 2-5 plauciy oligometastazéms, kai reikalingas radikalus lo-
kalus gydymas ir uZtikrinami audiniy doziy apribojimai [116]. Skirtingai nei
terminé abliacija, spinduliné terapija maziau priklauso nuo zidinio dydzio.
dozés apribojimy [111,115,116].

Navikai pagal lokalizacija plautyje paprastai skirstomi j centrinius, peri-
ferinius ar ,,saugius‘ (daugiau nei 2 cm nuo tarpuplaucio ir daugiau nei 1 cm
nuo kritinés Iastos sienos) [109]. SBRT doz¢ turi biiti individualizuota pagal
naviko vietg ir greta esan¢iy organy tolerancija. Ankstyvos stadijos NSLPV
atveju dazniausiai taikomi rezimai: 25-34 Gy viena frakcija arba 45-60 Gy
per 3 frakcijas ,,saugioje‘ zonoje; 45—60 Gy per 3—5 frakcijas navikams prie
kriitinés sienos; 50-60 Gy per 5 frakcijas arba 60-70 Gy per 8-10 frakcijy
centriniams navikams [60,109]. Navikai, besilieCiantys su centriniais kvépa-
vimo takais, stemple ar kitomis tarpuplaucio struktiiromis, vadinami ,,ultra-
centriniais“ [117]; jie, kaip ir centriniai navikai, kelia didesn¢ komplikacijy
rizikg nei periferiniai, todél rekomenduojamos prie rizikos pritaikytos dozés
ir didesnis frakcijy skai¢ius, siekiant suderinti sauguma ir veiksminguma
[111,113,115]. Tinkamai vietinei kontrolei pasiekti biitina > 100 Gy biologiné
ekvivalentiné dozé naviko audiniui [60,109,116,118].

Po radikalios SBRT vietinis atkrytis i§sivysto mazdaug 20 proc. pacienty
[111,116]. Gelbstinti chirurgija gali biti techniSkai sudétinga ir rizikingesné
nei pirminé operacija neSvitintame lauke, ypac centriniy naviky atveju [111].
Gelbstinti SBRT dél vietinio atkry¢io gali biiti sitiloma tik individualiai at-
rinktiems pacientams, turintiems gerg funkcing biikle, nedidelés apimties re-
cidyva, perifering naviko lokalizacijg ir galintiems toleruoti papildomas spin-
duliuotés dozes [109,111].

Gairés nenurodo absoliu¢iy SBRT kontraindikacijy, taciau rekomenduoja-
ma, kad paciento funkciné biiklé buity ne blogesné nei ECOG 3 ir numatoma
gyvenimo trukmé — bent 1 metai [119]. Spinduliuotuose audiniuose atsiran-
dantys poky¢iai daznai apsunkina kontroliniy vaizdiniy tyrimy interpretacija
ir gali lemti pertekline apsvitos doze dél aktyvios stebésenos, nereikalingas
biopsijas ar operacijas, sisteminio gydymo pakeitimus arba paveluota atkry-
¢io nustatymg [60,111,120].

Literattiros apie pakartoting SBRT vietinio atkry¢io atveju yra nedaug.

......
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pacientams, ypac¢ esant periferiniams recidyvams, taciau centriniy naviky
atveju jis susij¢s su didele toksiSkumo rizika, todel turéty buti taitkomas atsar-
giai ir tik patyrusiuose centruose [60,121].

1.5.2. SBRT atlikimo metodika

SBRT plauciy navikams gydyti pasizymi itin dideliu gydymo tikslumu,
nes taikomos didelés vienos frakcijos dozés ir toleruojamos tik minimalios
geometrinés paklaidos. D¢l Sios priezasties SBRT planavimas ir atlikimas
remiasi standartizuota paciento imobilizacija, kvépavimo sukelty naviko ju-
desiy jvertinimu bei pazangiomis dozimetrinio planavimo technologijomis.
Tarptautinése radioterapijos gairése pabréziama, kad SBRT planavimui buti-
na uztikrinti stabily paciento pozicionavimg ir jvertinti naviko judéjima kvé-
pavimo metu [119]. Tam dazniausiai taikoma keturiy dimensijy kompiuteriné
tomografija (4D-KT), leidzianti jvertinti taikinio padéties pokycius viso kvé-
pavimo ciklo metu ir tiksliau nustatyti gydymo taikinj [109,119].

SBRT planavime taikoma keliy pakopy taikinio tiiriy koncepcija. Makro-
skopinis naviko turis (angl. gross tumour volume, GTV) nustatomas remian-
tis planavimo kompiuterine tomografija, prireikus integruojant diagnostiniy
vaizdiniy tyrimy, ypac pozitrony emisijos tomografijos su kompiuterine to-
mografija (PET/KT) su fluorodeoksigliukoze (**F-FDG), informacija. Anks-
tyvos stadijos plauciy navikams ir daugeliui plauc¢iy metastaziy mikroskopi-
nio plitimo zona laikoma ribota, todél klinikinis taikinio tiiris (angl. clinical
target volume, CTV) dazniausiai sutampa su GTV [66,72]. Kvépavimo metu
atsirandantis naviko judéjimas jtraukiamas formuojant vidinj taikinio tiirj
(angl. internal target volume, ITV), kuris apima visy kvépavimo faziy GTV
konturus. Pridéjus papildomg saugos ribg suformuojamas planavimo taikinio
turis (angl. planning target volume, PTV), kompensuojantis galimas paciento
pozicionavimo ir sistemines paklaidas gydymo metu [109,119].

Siuolaikingje praktikoje SBRT dozimetrinis planavimas realizuojamas nau-
dojant pazangias spinduliuotés moduliacijos technologijas, tokias kaip modu-
livoto intensyvumo (angl. intensity-modulated radiation therapy, IMRT) arba
turinés moduliuotos arkos (angl. volumetric-modulated arc therapy, VMAT)
spinduliné terapija. Sie metodai leidzia pasiekti auksta dozés konformiskuma
ir staigy dozés kritima uz taikinio riby, taip sumazinant spinduliuotés poveikj
aplinkiniams audiniams [109,120]. Gydymo planuose siekiama, kad paskir-
toji doz¢ padengty ne maziau kaip 95 proc. planavimo taikinio tiirio, kartu
laikantis Salia esanciy rizikos organy dozés apribojimy. Ypatingas démesys
skiriamas centriniy kvépavimo taky, stemplés, Sirdies, didZiyjy kraujagysliy
ir kriitinés lastos sienos apsaugai [109,116].
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Kadangi SBRT metu taikomos didelés frakcinés dozés, butina itin tiksli
gydymo verifikacija. Europos radioterapijos ir onkologijos draugijos (angl.
European Society for Radiotherapy and Oncology, ESTRO) gairése rekomen-
duojama pries kiekvieng frakcijg atlikti vaizding kontrolg, dazniausiai nau-
dojant kiiginio pluosto kompiutering tomografija, leidziancig patikrinti taiki-
nio padét] ir koreguoti paciento pozicionavimg pries$ skiriant jonizuojanciaja
spinduliuote [119]. Kai kuriuose centruose papildomai taikomos kvépavimo
kontrolés technologijos, pavyzdziui, kvépavimo sinchronizacija ar kvépavi-
mo sulaikymo metodai, kurie leidzia sumazinti kvépavimo sukelta naviko
judéjimg ir dar labiau pagerinti gydymo tiksluma [119,120].

Nors SBRT techniniai principai i§ esmés yra panasiis gydant tiek pirminius
ankstyvos stadijos plauc¢iy navikus, tiek plau¢iy metastazes, gydymo plana-
vimas ir frakcionavimo schemos individualizuojamos atsizvelgiant j naviko
dydj, lokalizacijg ir santykj su kritinémis anatominémis strukttromis. Tarp-
tautinés stereotaksinés radioterapijos rekomendacijos pabrézia, kad adekva-
¢iai vietinei kontrolei pasiekti SBRT planuose paprastai siekiama biologinés
ekvivalentinés dozés (BED, o/ = 10 Gy), virSijancios 100 Gy, nes mazesnés
dozés siejamos su prastesniais vietinés kontrolés rezultatais tiek ankstyvos
stadijos plauciy vézZio, tiek oligometastaziniy plauciy pazeidimy gydyme
[109,116,117].

1.6. Radiologiné diagnostika
1.6.1. Pirminio plaudiy véZio radiologiné diagnostika

Kriitinés lgstos rentgenografija
Kratinés Igstos rentgenografija dazniausiai pasirenkama kaip pradinis
vaizdinimo metodas profilaktiniy patikry metu ar vertinant plauciy bei kity
sistemy patologija dél itin gero tyrimo prieinamumo, Zemos kainos ir ma-
70s apsvitos. Taciau jos diagnostinés galimybés ribotos, nes smulkiis pakiti-
mai gali likti nepastebéti dél jy anatominés padéties ar audiniy persidengimo
[122,123]. ,,Aklosiomis zonomis‘ priekinéje kriitinés Igstos rentgenogramoje
laikomos plauciy virStniy, paramediastining, plauciy Sakny, retrokardiné ir
retrodiafragminé sritys [123,124]. Diagnostiniam tikslumui padidinti atlie-
kamos dviejy kryp¢iy (priekineé ir Sonin¢) kriitinés Igstos rentgenogramos,
kuriose galima nustatyti tiesioginius ir netiesioginius plauciy véziui budingus
radiologinius pozymius [122,124].
Tiesioginiai plau¢iy véziui budingi pozymiai krutinés Iastos rentgenogra-
mose:
* Pavienis Zidinys ar masé. Pavienis navikinis plauciy zidinys tipiskai pa-
sireiskia kaip apvalus ar ovalus darinys su aiSkiomis, taciau nelygiomis,
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spikuliuotomis ribomis [122,124]. Piktybiskuma leidzia jtarti didesnis
nei 3 cm skersmuo, maitinancios kraujagyslés jtekéjimo vietg atspin-
dinti kontiiro jduba, netolygiai i§sidéste ekscentriniai kalcinatai, padvi-
gub¢jimas per 30-365 dienas, lokalizacija virSutinése skiltyse [122].
Plauciy zidiniai, kurie yra daugiau nei 3 cm skersmens yra vadinami
maseémis.

* Kavitacija. Pirminis plauciy vézys gali pasireiksti kaip ertminis dari-
nys — dujy pripildyta ertmé Zidinio, masés ar infiltrato viduje. Nors pa-
vienis ertminis darinys plauciuose turi placig diferencine diagnostika
(pvz. infekcijos, neinfekcinés uzdegimés ligos, metastazes), navikinei
kavitacijai budinga storasien¢, netolygi ertmé [124].

* Konsolidacija. Konsolidacija rentgenologiskai atrodo kaip neaiskiy
riby homogeniskas pritemimas, kuris matomas jvairiy bikliy atveju
(pvz. plau¢iy edema, pneumonija, kontiizija ir kt.). Pati konsolidacija
gali atitikti navikinj audinj, taciau konsolidacija gali buti ir antrine —
susijusi su naviko sukelta bronchy obstrukcija ar atelektaze [124].

Netiesioginiai plauciy véZiui budingi poZymiai kriitinés lastos rentgeno-

gramose:

» Atelektaze. Atelektaze, sukelta navikinés broncho obstrukcijos, pasi-
reiSkia daliniu ar visiSku segmentiniu, skiltiniu ar viso plaucio uztemi-
mu kartu su tiirio sumaz¢jimu ir gretimy anatominiy struktiiry patrau-
kimu [122].

* Poobstrukciné pneumonija. Pneumonija, susijusi su naviko sukelta
bronchy obstrukcija, gali pasireiksti kaip ilgai nesirezorbuojantis plau-
¢iy pritemimas, kuris neiSnyksta ar progresuoja taikant adekvaty anti-
bakterinj gydyma [122,124]. Suaugusiesiems piktybiné priezastis taip
pat turéty biiti jtarta esant pasikartojanciai pneumonijai tame paciame
segmente ar skiltyje [124].

* Plaucio Saknies ar tarpuplaucio kontiiro pokyciai. Centrinis navikas
gali pasireiksti kaip papildomas Sesélis plaucio Saknies srityje, dél ku-
rio Saknis tampa padidéjusi, nestruktiiriSka, ypac jtartina — jei pakitimas
vienpusis [122,124]. Tarpuplaucio praplatéjimas dazniausiai susijes su
padidéjusiais limfmazgiais, kurie gali biiti metastaziy iSraiSka ir kartais
yra vienintelis plau¢iy véZio pozymis, ypa€ kai pirminis navikas mazas
ar lokalizuotas ,,aklojoje zonoje* [124]. Radiologiskai stebimas para-
trachéjiniy juosty iSplatéjimas, policikliniai kontiirai, aortopulmoninio
lango iSgaubtumas, padidéjes trachéjos bifurkacijos kampas [122].

* Kiti poZymiai. Navikui plintant limfagyslémis gali i§sivystyti limfangi-
tin¢ karcinomatozeé, kuriai biidingas intersticiniy pertvary sustor¢jimas
ar mazguotumas. Kritinés lastos rentgenogramose galima nustatyti
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gretimy anatominiy struktiiry pazeidimo pozymius, tokius kaip des-
trukciniai zidiniai kauluose, patologiniai liziai, mazginis pleuros susto-
réjimas, skystis pleuros ertmese [122,124].

Svarbu atkreipti démesj, kad normalus rentgenogramos rezultatas neatme-
ta vézio galimybeés. Todél pacientams, turintiems jtartiny klinikiniy simptomy
ar jtartiny poZymiy kriitinés Igstos rentgenogramose rekomenduojama atlikti
kompiuterine tomografijg [123,125].

Kompiuteriné tomografija

Kompiuteriné¢ tomografija yra pagrindinis metodas plauciy naviky
diagnostikai, diferenciacijai, stadijavimui. Krutinés Iastos KT gali btti atlie-
kama mazy doziy rezimu, siekiant jvertinti zidinius bei jy dinamikg (atran-
kiné patikra), arba standartiniu rezimu — be ir su intraveniniu kontrastavimu
vandeniniu jodo tirpalu, leidZianc¢iu detaliau jvertinti ne tik plauc¢iy audinj,
tarpuplaucio ir kriitinés 1gstos sienos struktiiras, kraujagysles, bet ir atskirti
navikg nuo atelektazés, jvertinti nekrotines jo dalis [122,123]. Itariant plauciy
véz] ar stebint ligos eiga, butina skenuoti kriitinés 1astg kartu su virSutine pilvo
dalimi (apimant antinkscius ir kepenis) naviko plitimui nustatyti [122,126].

Pirminis plau¢iy vézys pasiZymi jvairiais morfologiniais pozymiais:

* Plaucio zidinys ar masé. Plaucio navikinis zidinys dazniausiai yra ap-
valus ar netaisyklingos formos, nelygiy kontiiry (spikuliuoti, policikli-
niai), minkstyjy audiniy, ,,matinio stiklo* ar misraus tankio. Zidiniams
biidingas kontrastinés medziagos kaupimas, kuris gali biiti tieck homo-
geniskas, tiek heterogeniSkas (labiau biidinga dideliems), galima neto-
lygi storasiené ertmé su centrine nekroze, kavitacija [122,123].

* Navikiné konsolidacija. Dazniausiai netaisyklingos formos, neaiskiy
riby sumazéjusio oringumo zonos, kurios gali biiti pavienés ar daugy-
binés, plintancios pagal bronchy medj, su orinémis bronchogramomis
(oru uzpildyti bronchy spindziai konsolidacijos fone) [126].

* Broncho siaurinimas ar obstrukcija. Navikui augant broncho sienelé-
je ar ji spaudziant i§ iSorés, KT tyrime gali buti nustatomas broncho
spindzio susiaur¢jimas, deformacija ar visiSka obstrukcija. Distaliau
obstrukcijos gali formuotis plaucio audinio atelektaze (plaucio ar jo da-
lies oringumo ir tlirio sumazéjimas, gretimy struktiiry patraukimas) ar
obstrukciné pneumonija (netaisyklingos formos, neaiskiy riby plaucio
oringumo sumaz¢éjimas, kuriame galima matyti pléstus, turiniu uzpildy-
tus bronchy spindzius, besikontrastuojancias plaucio kraujagysles), tai
dazniau matoma centriniy plauciy naviky atvejais [122,123,127].
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KT leidzia jvertinti plauciy vézio iSplitimg — tiesioging naviko invazijg i
kriitinés lgstos siena, tarpuplaucio struktiiras, stambias kraujagysles, bron-
chus, pleuros ir perikardo pazeidima, metastazes plauciuose, limfmazgiuose,
kriitinés Igstos audiniuose, pilvo organuose ir kauluose [127—129]. Tai butina
plauciy vézio stadijai nustatyti ir gydymo taktikai parinkti.

Magnetinio rezonanso tomografija (MRT)

Kratinés Iastos magnetinio rezonanso tomografija dél plauciy vézio atlie-
kama retai, tik specifiniais atvejais. MRT tyrimas gali biiti informatyvesnis
vertinant tiesioginj naviko i$plitimg j kriitin€s Iastos sieng (ypac plauciy virsii-
niy naviky atvejais), tarpuplautj, diafragma, nugaros smegenis [123,126,130].
Dazniau rutinin¢je praktikoje MRT taikoma naviko atokiam plitimui pilvo
organuose ar galvos smegenyse diagnozuoti [123,126].

Pozitrony emisijos tomografija

Pozitrony emisijos tomografija su kompiuterine tomografija atlickama
naudojant "¥F-FDG, yra svarbus plauciy vézio diagnostikos ir stadijavimo
metodas, nes sujungia metaboling ir anatoming informacijg [131]. Esant so-
litariniam, > 1 cm skersmens neaiskios kilmés plauciy dariniui, PET/KT pa-
deda diferencijuoti gerybinius ir piktybinius pakitimus bei parinkti tolesng
diagnostikos ar stebésenos taktika [123,131]. Tyrimas placiai taikomas ver-
tinant naviko lokaly ir tolimg iSplitima pries radikaly ar sisteminj gydyma ir
stebint atsaka 1 gydyma. Jis laikomas jautriausiu neinvaziniu metodu metas-
tazéms tarpuplaucio limfmazgiuose nustatyti [123,131].

PET/KT metu audiniy metabolinis aktyvumas vertinamas kiekybiskai,
dazniausiai naudojant SUV (standartizuota kaupimo rodiklj). Navikiniam
audiniui buidingas padidéjes ir neretai heterogeniskas '*F-FDG kaupimasis;
SUVmax > 2,5 daznai laikoma jtartina piktybiSkumo riba, nors ji néra ab-
soliuti [131]. Be to, PET/KT padeda atrinkti biopsijai tinkamiausias sritis,
identifikuodama didziausio metabolinio aktyvumo (didziausio piktybisSkumo
laipsnio) sritis [126,128].

Itariant tipini plauciy karcinoidg (gerai diferencijuota neuroendokrininj
navikg), PET/KT su ®*Ga-DOTATOC yra laikoma auksiniu standartu ir pirmo
pasirinkimo tyrimu dél didelés somatostatiny receptoriy raiskos Siame navi-
ke.

Svarbu atsizvelgti | galimus klaidingai teigiamus rezultatus (infekcijos,
sarkoidozé, pooperaciniai ar pospinduliniai poky¢iai) ir klaidingai neigiamus
atvejus, kai navikai yra mazo metabolinio aktyvumo ar mazesni nei 8 mm,
pavyzdZiui, adenokarcinoma in situ ar karcinoidai [123].
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1.6.2. Plauciy metastaziy radiologiné diagnostika

Dazniausias naviky plitimo  plaucius kelias yra hematogeninis (arterinis
ar veninis), rec¢iau — limfogeninis ar endobronchinis. Hematogeninés metas-
tazés dazniau lokalizuojasi apatinése ir periferinése plauciy srityse dél ge-
riausios perfuzijos $iuose regionuose. Siuo keliu dazniausiai plinta galvos ir
kaklo, skydliaukés, antinksciy, inksty, s¢klidziy navikai, taip pat melanoma ir
osteosarkoma [132]. Limfangitiné karcinomatozé — tai naviko plitimas plau-
¢iy limfagyslémis, dazniau matomas sergant skrandzio, krities, kasos, tiesio-
sios Zarnos ir prostatos véziu. Endobronchinés metastazes dazniau budingos
kolorektaliniam ir inksty véziui [132].

Kritinés 1astos rentgenogramose metastazés plauciuvose dazniausiai pasi-
reiSkia kaip daugybiniai, aisSkiy ir lygiy kontiiry zidiniai, gausiausi apatinése
plauciy dalyse, nors galimas ir pavienis metastazinis zidinys [124].

Dazniausias plauc¢iy metastaziy KT vaizdas — daugybiniai, apvaliis ar ova-
lus, jvairaus dydzio, aiskiy riby solidinio tankio Zidiniai. Biidingas pozymis
gali biiti | zidinj einanti kraujagyslés Saka — vadinamasis ,,maitinamosios
kraujagyslés* pozymis [132]. Vis délto daugybiniai plauciy zidiniai nusta-
tomi ir nepiktybiniy ligy atvejais (pvz., infekcijy, granulominiy ligy, orga-
nizuojan¢ios pneumonijos, arterioveniniy malformacijy ir kt.), todé¢l biitina
diferenciné diagnostika [132].

Retesni plauc¢iy metastaziy pasireiSkimo budai [132,133]:

» Limfangitiné karcinomatozé KT vaizduose pasireiSkia branchovasku-
liniy pluosty intersticiumo sustoréjimu ir mazguotumu, tarpskilteliniy
pertvary mazguotu sustoréjimu;

* FEndobronchinés metastazés KT tyrime matomos kaip bronchy spindyje
esantys zidiniai, kurie, esant pakankamam dydziui, gali kaupti kontras-
ting medZiagg ir sukelti distaling atelektaze;

* Difuzinei miliarinei diseminacijai budingi daugybiniai, itin smulkls
(1-2 mm), difuziskai ir atsitiktinai plauciuose iSsidéste zidinukai,

* Kavitacija — zidiniai su storasiene ar plonasiene ertme, kuri gali atsiras-
ti spontaniskai ar po gydymo (dazniau);

* Kalcifikacija — bidinga osteosarkomai, chondrosarkomai, mucininéms
adenokarcinomoms ar papiliniam skydliaukés véZziui, taip pat gali biti
ir efektyvaus gydymo poZymis;

« Zidinys su pakraujavimu — biidinga hipervaskuliariniams navikams
(pvz.: angiosarkomai, choriokarcinomai, melanomai), KT matomas Zzi-
dinys su aplinkine ,,matinio stiklo* zona;

* Lepidinis augimas — naviko lgstelés plinta alveoliy sienelémis ir radio-
loginiuose vaizduose gali pasireiksti kaip ,,matinio stiklo* tankio zidi-
niai ar konsolidacija.
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* Navikiné embolija — navikinés lgstelés plauciy arterijose gali salygoti
praplitusias, policikliniy kontiiry plauciy arterijas, prisipildymo defek-
tus jy spindyje, kurie kaupia kontrasting medziagag KT angiografijos
vaizduose.

Kaip minéta anksciau, PET / KT padeda diferencijuoti gerybinius ir pik-
tybinius Zidininius plauciy pakitimus. Tyrimas daZnai atliekamas sergant kity
lokalizacijy navikais ir leidzia nustatyti sinchronines plau¢iy metastazes. Vis
délto smulkios (<8 mm) metastazés gali likti uz PET / KT erdvinés rezoliuci-
jos riby ir biiti nenustatytos [132].

1.6.3. Radiologinis vertinimas po lokalaus gydymo

1.6.3.1. Vertinimo sistemos

Klinikinéje praktikoje naudojamos kelios sistemos plauciy vézio gydymo
veiksmingumui vertinti. Tam, kad atsakas j gydyma biity jvertinamas kuo
tiksliau, tyrimai dinamikoje turi biiti atlikti naudojant tg patj metoda, tokia
pacia tyrimo apimtj ir techninius parametrus.

1. RECIST 1.1 (angl. Response Evaluation Criteria in Solid Tumors) sis-
tema paremta anatominio atsako vertinimu. Plau¢iy vézio atveju atsako
vertinimui atliekami kriitinés 1gstos KT tyrimai. RECIST 1.1 sistemos
esminiai principai [122,134,135]:

a.

Prie§ gydyma zidiniai skirstomi j iSmatuojamus ir neiSmatuojamus.
Vertinimui pasirenkama iki 5 iSmatuojamy zidiniy (ne daugiau kaip
2 viename organe), kurie tampa stebéjimo taikiniais.
Zidiniai-taikiniai i¥matuojami ilgiausiame matmenyje (limfmazgiai
vertinami matuojant trumpaji matmeni), jy skersmeny suma sudeda-
ma ir lyginama su pradinio ir ankstesniy tyrimy duomenimis.
Gydymo atsakas apibréziamas kaip visiSkas atsakas (visy taikiniy ir
netaikininiy pakitimy iSnykimas, limfmazgiy sumaz¢jimas < 10 mm
trumpojo matmens), dalinis atsakas (visy taikiniy skersmeny sumos
sumazéjimas > 30 proc.), progresavimas (> 20 proc. skersmeny su-
mos padidéjimas nuo maZziausios sekimo laikotarpiu arba naujy Zidi-
niy atsiradimas) arba stabili liga, kai pokyciai neatitinka nei teigia-
mo atsako, nei progresavimo kriterijy.

2. iRECIST kriterijai naudojami imunoterapijos atsakui vertinti. Sistema
yra paremta RECIST 1.1 kriterijais, su modifikacija, skirta geriau at-
spindéti galimg naviko ,,patiméjimo® reakcijg 1 pradéta gydyma imu-
noterapiniais preparatais. Esminiai skirtumai nuo RECIST 1.1 sistemos
[122,136]:
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a. ISskiriamos dvi progresavimo formos: nepatvirtinta progresuojanti
liga ir patvirtinta progresuojanti liga.

b. Pirmg karta nustacius buvusiy zidiniy didé¢jima ar naujy pakitimy
atsiradimg priskiriama nepatvirtintos progresuojancios ligos katego-
rija ir gydymas nekei¢iamas.

c. Pakartotinio atsako vertinimo metu progresavimas gali biiti patvir-
tintas (stebint tolimesnj Zidiniy didéjimg ar naujy pakitimy atsiradi-
mg) arba paneigtas (jei pakitimai iSlieka stabilis ar mazéja).

d. KT tyrimai atsako vertinimui atlickami kas 612 savaites, taCiau
esant nepatvirtintos progresuojancios ligos kategorijai pakartotinis
naviko vertinimas gali buti atliktas anks¢iau (po 4—8 savaiciy).

3. PERCIST (angl. Positron Emission Tomography Response Criteria in
Solid Tumours) sistema yra paremta metabolinio naviko atsako verti-
nimu atliekant PET / KT tyrima su '"*F-FDG. PERCIST sistema laiko-
ma jautresne identifikuojant ankstyva progresavimg ir teigiamg atsaka
metabolisSkai aktyviuose navikuose nei anatominiu vertinimu pagrjstos
sistemos. Esminiai sistemos kriterijai [137]:

a. Pagrindinis parametras — SULpeak (standartizuotas kaupimo rodik-
lis, normalizuotas liesajai kiino masei), vertinantis didziausig me-
tabolin] aktyvumg 1 cm? tiiryje metaboliSkai aktyviausioje naviko
dalyje.

b. Fiksuojamas foninis kepeny / kraujagysliy metabolizmas, kuris pa-
deda standartizuoti atsako interpretavima.

c. Atsakas klasifikuojamas i visiSkg metabolinj atsaka (visy metabo-
liskai aktyviy dariniy *F-FDG kaupimasis sumazéja iki ar Zemiau
foninio lygio ir néra naujy aktyviy zidiniy), dalinj metabolinj atsakg
(SULpeak sumaz¢jimas > 30 proc. ir > 0,8 SUL vieneto tarp labiau-
siai metabolisSkai aktyviy zidiniy), progresuojan¢ig metaboline liga
(SULpeak padidéjimas > 30 proc. ir > 0,8 SUL vieneto arba naujy
aktyviy zidiniy atsiradimas) ir stabilig metaboling liga, kai poky¢iai
neatitinka nei teigiamo atsako, nei progresavimo kriterijy.

1.6.3.2. Navikiniy plaucdiy Zidiniy lokalaus gydymo radiologinio
vertinimo Kkriterijai

1.6.3.2.1. Vertinimas po chirurginio gydymo

Normaliis radiniai po operacinio gydymo

Ankstyvuoju pooperaciniu laikotarpiu po lobektomijos, segmentektomijos
ar pleistinés rezekcijos gali buti nedidelis pneumotoraksas ar skystis pleuros
ertmeje, kurie paprastai rezorbuojasi per 7-10 dieny. Po pulmonektomijos
ankstyvuoju laikotarpiu dazniausiai stebimas gausesnis oro kiekis pasalinto
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plaucio vietoje ir tarpuplaucio struktiiry poslinkis j operuotg pus¢. Palaipsniui
org pulmonektomijos ertmeje pakeicia skystis, kuris véliau gali rezobuotis
[124,138]. Po pleistinés ar atipinés rezekcijos buidinga nedidelé atelektuoto
plauciy audinio ar minks$tyjy audiniy zona aplink chirurgines kabutes ar kitg
operacing medziagg. Tokios zonos gali kaupti kontrasting medziagg dél uzde-
gimingés reakcijos, taciau sekimo tyrimuose mazéja apimtimi [ 138,139].

Veélyvuoju pooperaciniu laikotarpiu po lobektomijos, pulmonektomijos
budingas operuotos pusés hemitorakso tiirio sumazéjimas, pakiles diafra-
gmos kupolas, likusiy skil¢iy ar prieSingo plau¢io kompensatoriné ekspansija
ir hiperinfliacija bei tarpuplaucio struktiiry poslinkis j operuota puse, kuris
gali biiti nuo minimalaus iki zenklaus, priklausomai nuo operacijos apimties
[138].

Lokalaus recidyvo pozymiai

Pirminio plauciy vézio atkrytis dazniausiai nustatomas per pirmuosius 2
metus po radikalaus gydymo [25]. Naviko atkryc€io skirstymas literatiiroje
varijuoja, dazniausiai i§skiriamos lokoregioninio ir atokaus atkryc¢io grupés.
Lokoregioniniu atkry¢iu dazniausiai laikomas plauciy vézio atsinaujinimas
toje pacioje kritinés lastos pus¢je — naviko lozéje, plautyje, pleuroje, kriitinés
lastos sienoje, tarpuplaucio limfmazgiuose; o atokaus — kituose organuose
(jskaitant kitg plautj) [139]. Taciau Sios studijos kontekste tikslinga iSskir-
ti lokalaus (pakrastinio) atkryC¢io grupe, kuriai priskiriame naviko atkrytj
pooperacinéje, poabliacinéje ar spindulinés terapijos lozéje.

Operuotiems pacientams lokalus-pakrastinis recidyvas gali biiti nustato-
mas ties parenchimos siiilémis ar bronchy, kraujagysliy bigémis [140]. Anks-
tyvai atkry¢io diagnostikai itin svarbu atskirti jprastus pokycius po gydymo
nuo patologiniy.

Lokalus recidyvas po navikiniy plauciy zidiniy radikalaus chirurginio gy-
dymo nustatomas jei operacingje lozéje, prie anastomozés, bronchy ar plauciy
arterijos biges sekimo laikotarpiu nustatomas naujas ir dinamikoje didéjantis
minkstyjy audiniy tankio, kontrasting medziagg kaupiantis mazgas [139,141].
Lokalus recidyvas gali biiti jtartas, kai prie chirurginiy kabuciy, siiiliy anks-
tyvuoju pooperaciniu laikotarpiu stebétas minkstyjy audiniy tankio sustoréji-
mas persistuoja ir/ar didéja daugiau nei 3 mén. po operacijos [139].

Neaiskiais atvejais '*F-FDG PET / KT gali biiti naudingas diferencijuo-
jant gerybinius pooperacinius pakitimus (pvz., atelektaze, randinj audinj) nuo
tikro naviko atkrycio. Pooperacinés lozés audiniai gali turéti padidéjusj meta-
bolinj aktyvuma dél uzsitesusio uzdegiminio proceso, taciau audiniy didelis,
ar dinamikoje didéjantis metabolinis aktyvumas, yra specifiskiausi recidyvo
pozymiai [128].
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1.6.3.2.2. Vertinimas po spindulinés terapijos

Normaliis radiniai po spindulinio gydymo

Po kriitinés 1gstos spindulinés terapijos plauciy audinio reakcija yra daz-
nas ir tikétinas biologinis atsakas j jonizuojanciaja spinduliuote. Nors daliai
pacienty vaizdiniais tyrimais matomy pokyciy gali ir nebiiti, daugeliu atve-
Jju nustatomi morfologiniai plauciy audinio pakitimai, atitinkantys apSvitinta
sritj, kurie gali progresuoti j fibroze. Kai Sie radiologiniai spindulinio plauciy
pazeidimo poZymiai yra asimptominiai ir nesukelia kvépavimo funkcijos su-
trikimo, pakitimai vertinami kaip jprasti radiniai po radioterapijos, o buklé —
kaip lengvas, specifinio gydymo nereikalaujantis pneumonitas [142].

Radiologiniai spindulinio plauciy paZeidimo pakitimai dazniausiai i8rys-
kéja per pirmuosius 6 ménesius ir gali progresuoti daugiau nei 2 metus po
gydymo; jy pobudis ir iSreikStumas siejami su apsvitos doze bei apSvitintos
srities tiiriu [143,144]. Sie poky¢iai skirstomi j ankstyvuosius (iki 6 mén. po
gydymo) ir vélyvuosius (> 6 mén.).

Ankstyvuoju laikotarpiu iki 79 proc. pacienty spinduliuotoje zonoje KT
tyrimu nustatoma konsolidacija, reCiau — zidininiai ar difuziniai ,,matinio
stiklo“ tankio poky¢iai [143—145]. Sie pakitimai apibaidinami kaip radiacinis
pneumonitas ir dazniausiai atitinka apSvitinto plaucio audinio turj —t. y. yra

Veélyvieji poky¢iai priskiriami radiacinei fibrozei, kuriai biidingas randi-
nio audinio formavimasis apSvitintoje srityje. KT vaizduose gali buiti matoma
konsolidacija, plauciy architektiiros deformacija, intersticiniai randiniai pa-
kitimai, bronchektazés, pleuros sustoré¢jimas ar randas buvusio naviko vie-
toje [126,139,143,144]. Tokie pokyciai nustatomi 80-100 proc. pacienty po
radioterapijos. DaZniausiai jie i8sivysto i§ radiacinio pneumonito, taciau tai
néra privaloma seka [139].

Po radikalios spindulinés terapijos apsvitintoje zonoje PET / KT tyrimu
gali bti stebimas uzsiteses (net iki 2 mety) padidéjes FDG kaupimas dél uz-
degiminés audiniy reakcijos [119,128,146].

Lokalaus recidyvo pozymiai

Atskirti jprastus pospindulinius plauciy pakitimus nuo lokalaus recidyvo
sudétinga dél jy jvairios morfologijos ir dinamikos, todél ankstyva lokalaus
atkryCio diagnostika yra komplikuota [144]. Vienas svarbiausiy pozymiy,
leidzianciy ijtarti lokaly recidyva, yra navikinés masés didéjimas pragjus
> 12 mén. po gydymo. Kiti jtartini KT pozymiai [143]:

* oriniy bronchogramy iSnykimas navikingje srityje;

* naujai atsirades skystis pleuros ertméje;

« aiskiy konttiry praradimas;
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* iSgaubty riby atsiradimas.

Sie pozymiai ypaé reik§mingi, jei nustatomi praéjus > 6—12 mén. po gydy-
mo ir néra kitos klinikinés priezasties (pvz., infekcijos) [143].

PET / KT nerekomenduojama atlikti per pirmuosius 3 ménesius po radio-
terapijos, nes padidéjes metabolinis aktyvumas gali atspindéti gydymo sukel-
tus uzdegiminius pokycius, o ne naviko gyvybinguma [146]. Vieningos SUV
ribos, patikimai diferencijuojancios pospindulinius pakitimus nuo recidyvo,
néra nustatyta. Vis délto kai kurie autoriai nurodo, kad pra¢jus 3—6 mén. po
radioterapijos morfologiskai jtartina zona su FDG telkimu SUVmax > 5 turé-
ty kelti jtarimg dél lokalaus atkryc¢io [143].

[tariant recidyva pagal KT ar *F-FDG PET / KT radinius, rekomenduo-
jamas histologinis patvirtinimas, ypac jei pacientas yra kandidatas tolimes-
niam specifiniam gydymui [119,128,143]. Tuo tarpu zidininio FDG kaupimo
nebuvimas pasizymi auksta neigiama prognostine verte ir rodo gerg atsaka j
gydyma [139].

1.6.3.2.3. Vertinimas po TA

Normaliis radiniai po TA

Po radikalios terminés abliacijos (RDA, MBA ar KA) radiologiniai radi-
niai yra dinamiSki ir kinta laikui bégant, tod¢l jy interpretacija turi bati verti-
nama pagal pooperacinj laikotarpj.

Ankstyvajam laikotarpiui (< 1 mén.) po procediros budingi radiniai
[118,147,148]:

+ ,,matinio stiklo* tankio ar konsolidacijos zona aplink gydyta zidinj (hi-

peremija, hemoragija, uzdegiminiy lasteliy infiltracija, nekroze);
 abliaciné zona didesné nei buves navikas;

* parenchiminé kraujosruva adatos punkcijos vietoje;.

* dujy burbuliukai abliacin¢je zonoje (termokoaguliaciné nekrozé);

* negausus kiekis skysc¢io pleuros ertmeéje ir/ar pleuros sustor¢jimas;

* nedidelis pneumotoraksas.

Po RDA ir MBA abliacin¢ zona KT vaizduose daznai yra heterogenis-
ka — skirtingo tankio sritys atspindi suangléjusj audinj, koaguliacing nekrozeg,
pakraujavimg ir edemg. D¢l Giminiy uzdegiminiy procesy pirmaja savaite po
gydymo abliaciné zona gali dar padidéti [148]. Ankstyvas techninés sé¢kmés
pozymis — ,,matinio stiklo* tankio zona, visiSkai apsupanti navika; tiksliné
saugumo riba — 1 cm [147,148].

Praéjus 1 meénesiui po procediiros rekomenduojama atlikti kriitinés lastos
kontrasting KT — tai laikoma atskaitos (baziniu) tyrimu tolesniam vertinimui.
Po 1-3 mén. abliacijos zonai biidinga [118,147,148]:

,matinio stiklo* nematyti (hiperemija, edema iSnyksta);
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+ abliacijos zonos konsolidacija aiskiai ribota, vis dar didesné nei buves
navikas;

 centriné suskystéjimo zona dél nekrozés;

» galima kavitacija ir skys¢io — oro pavirsSius (dazniausiai po krioabliaci-
jos, ~ 50—80 proc. atvejy);

» zenklesnio kontrastinés medziagos kaupimo abliacinés zonos centre
(buvusiame navike) néra (< 15 HV), galimas kontrastinés medziagos
kaupimas Ziedu (< 5 mm storio) abliacinés zonos krastuose;

» galima komunikacija su bronchu (normalus radinys, diferencijuoti nuo
bronchopleuringés fistulés, abscedavimo);

 reaktyvin¢ tarpuplaucio limfadenopatija;

+ gali i8likti negausus kiekis skyscio pleuros ertmeéje ir/ar pleuros susto-
réjimas.

Tolimesnio sekimo metu (> 3—6 mén. ir véliau) abliaciné zona palaipsniui
maz¢ja ir perauga jungiamuoju audiniu, dél to atsiranda aplinkinio plauciy
audinio architektiiros deformacija ir randiniai pakitimai [147,148]. Abliaci-
né zona gali stabilizuotis anksti (pvz., ~ 6 mén. po gydymo) ar palaipsniui
mazeéti ilgai iki smulkaus randelio. Krioabliacijai biidingas greitesnis abliaci-
nés zonos mazéjimas [118]. Kiti abliacin€je zonoje vykstantys pakitimai po
3—6 mén ir veliau [118,147,148]:

 centrinio kontrasto kaupimo néra, periferinis kaupimas silpnéja, ziedas

plongja ir galiausiai iSnyksta;

* buvusios ertmes, skys¢io — oro pavir§iai maZz¢ja, iSnyksta;

* skystis pleuros ertméje ir limfadenopatija iSnyksta.

Tokia dinamika laikoma jprasta eiga po sékmingos terminés abliacijos ir
neturéty biiti klaidingai interpretuojama kaip ligos progresavimas.

Lokalaus recidyvo pozymiai

Itarimg dé¢l lokalaus atkry¢io turéty kelti Sie radiologiniai pozymiai [118]:

* naujas ar progresuojantis abliacinés zonos (ar susiformavusio rando)
did¢jimas po ankstesnés stabilizacijos, ypa¢ praéjus > 6—12 mén. po
gydymo;

* naujai atsiradgs netolygus, mazginis (> 5 mm), ekscentriSkas solidinis
komponentas abliacinéje zonoje ar jos pakrastyje;

* naujas kontrastinés medziagos kaupimas abliacinéje zonoje (> 15-25 HU);

 did¢jantis ar netolygus periferinis kontrasto kaupimas, ypac jei jis tam-
pa storesnis ar mazginis;

* PET /KT tyrime abliacinéje zonoje FDG kaupimo zidinys > 6 mén. po
abliacijos.
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Jei bazinio (1 mén.) tyrimo metu abliaciné zona neapima viso buvusio
naviko arba jo vietoje iSlieka kontrastinés medziagos kaupimas, reikia jtarti
nepilng abliacijg [118,147].

1.6.3.3. Pacienty radiologinio sekimo po lokalaus gydymo
rekomendacijos

Bendrosios rekomendacijos

Paciento stebéjimo taktika po radikalaus plauc¢iy navikiniy zidiniy gydy-
mo yra indivizualizuota. Ji priklauso nuo daugybés aspekty, tokiy kaip pirmi-
né navikinio proceso lokalizacija, 1§plitimas, agresyvumo laipsnis, sisteminis
gydymas, gretutinés ligos ir buklés.

Sekant pacientus po pirminio plau¢iy vézio radikalaus gydymo pirmo pa-
sirinkimo metodas yra kriitinés 1astos kompiuteriné tomografija su intrave-
nine kontrastine medziaga [25,128,146,149,150]. D¢l galimy komplikacijy
NSLPV pacientus rekomenduojama tikrinti 1-2 ménesiai po radikalaus gy-
dymo [25].

SLPV sergantiems pacientams po radikalaus gydymo rekomenduojama
aktyvi stebésena: pirmus 2 metus kriitinés lastos KT su i/v kontrastine me-
dziaga atliekama kas 3 mén., treCiaisiais metais — kas 6 mén., véliau — kartg
per metus [25,151]. D¢l didelés metastaziy j galvos smegenis rizikos I-II1 sta-
dijos SLPV pacientams pirmus 2 metus rekomenduojamas reguliarus galvos
smegeny MRT tyrimas (kas 3 mén. pirmaisiais metais ir kas 6 mén. antrai-
siais), o po 2 mety, nesant simptomy, rutininis galvos MRT tyrimas nebere-
komenduojamas [25,149,151]. Besimptomiams NSLPV sergantiems pacien-
tams rutininis galvos smegeny MRT tyrimas nerekomenduojamas [128].

Sekimo laikotarpiu atkry¢io kontrolei po radikalaus plauciy vézio gydymo
rutininis '*F-FDG PET / KT tyrimas nerekomenduojamas. Sis tyrimas reko-
menduojamas tik esant jtartiniems pakitimas KT vaizduose, jtariant sisteminj
plitima, norint parinkti vietg biopsijai [25,118,128,146,149].

Pacienty stebésenos taktika po radikalaus metastaziy plauciuose gydymo
néra aiskiai standartizuota. Kontroliniy tyrimy apimtis ir daznis dazniausiai
parenkami individualiai, atsizvelgiant | pirminio naviko lokalizacijg ir bii-
dingus metastazavimo kelius. Naviky, kurie daznai metastazuoja j plaucius
(pvz., kolorektalinio, kriities, inksty ar galvos—kaklo srities naviky), gydymo
efektyvumui vertinti dazniausiai atliekami kompiuterinés tomografijos tyri-
mai, apimantys kaklo, kriitinés, pilvo ir dubens sritis be ir su intraveniniu kon-
trastavimu, prireikus atliekami papildomi tyrimai, pvz. magnetinio rezonanso
tomografija ar ultragarsinis tyrimas, vertinant pirminio naviko lokalizacija.
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Rekomendacijos po chirurginio gydymo

Pirmus 2—-3 metus po radikalaus plauciy vézio gydymo pacientg rekomen-
duojama sekti atliekant kriitinés lagstos KT tyrimg (apimant antinksc¢ius) su
intraveniniu kontrastavimu. Pirmus 2 (3) metus rekomenduojama KT tyrima
atlikti kas 6 mén. [25,128,146,149,150]. Nesant atkrycCio Sie pacientai toliau
gali biiti sekami atliekant krutinés Igstos KT tyrimg karta per metus mazy
doziy protokolu be intraveninio kontrastavimo [25,128,146,149].

Pacienty stebésena po plau€iy metastazektomijos paprastai yra sudétiné
gydymo efektyvumo vertinimo dalis, todél dazniausiai vadovaujamasi pirmi-
nio naviko stebésenos rekomendacijomis. Vis délto chirurgijos eksperty kon-
sensuso pagrindu rekomenduojama atlikti pakartotinj kriitinés 1astos kompiu-
terinés tomografijos tyrima pra¢jus 6 ménesiams po metastaziy rezekcijos
[107]. Kiti autoriai sitilo individualizuoti stebésenos intervalus atsizvelgiant
1 pooperacinius patologinius duomenis: pacientus, kuriems nustatyti agresy-
viis naviko biologiniai poZymiai, rekomenduojama tirti kas 3—6 ménesius, o
pacientus be agresyviy patologiniy pozymiy — kas 6 ménesius pirmuosius
dvejus metus, véliau tyrimus atliekant kasmet [141].

Rekomendacijos po spindulinio gydymo
Dalis tarptautiniy draugijy pateikia bendras rekomendacijas pacienty se-
kimui po pirminio plauc¢iy vézio radikalaus gydymo neisskirdami gydymo
tipo [8, 9]. Taciau naujausiose NCCN gairése pateikiamos kiek modifikuotos
pacienty sekimo po radikalios pirminio NSLPV radioterapijos rekomendaci-
jos [128]:
» pirmus 3 metus — kriitinés KT su intraveniniu kontrastavimu (jtraukiant
antinksc¢ius) kas 3—6 mén.;
e véliau dar 2 metus — kas 6 mén.;
* nuo 5-ty sekimo mety — kasmetinis mazy doziy krutinés KT tyrimas dél
galimo antro pirminio plauciy naviko.

Rekomendacijos po abliacijos

Pagrindinis sekimo metodas po plauc¢iy navikiniy zidiniy abliacijos yra
kratinés lastos KT su intraveniniu kontrastavimu, atlickama vélyvoje arteri-
néje fazé¢je (apie 35 s. po kontrastinés medziagos suleidimo). Natyvin¢ KT
néra privaloma, taciau gali biiti naudinga diferencijuojant tikra kontrastinés
medziagos kaupimg nuo hemoragijy ar kity normaliy poabliaciniy pakitimy.
Tuo paciu tikslu gali biiti atlieckama ir veninés fazés skenavimo serija, lei-
dzianti tiksliau jvertinti kontrastinés medziagos kaupimo pobid; ir dinamika
[118].
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Rekomenduojama sekimo schema [118]:

» KT sekancig dieng po abliacijos — ankstyvoms komplikacijoms nusta-
tyti (pasirinktinai);

* 1 mén. po abliacijos — bazinis tyrimas;

* véliau pirmaisiais metais — po 3, 6, 9 ir 12 mén. po abliacijos;

+ veliau — kas 6 meén.

PET / KT rutiniskai nerekomenduojama, nes ankstyvuoju laikotarpiu ga-
limi klaidingai teigiami rezultatai dél uzdegiminiy pokyciy [118,146,148].
Esant jtarimui dél lokalaus atkrycio, PET / KT tikslinga atlikti ne anksciau
kaip po 6 mén. po abliacijos [118].

1.7. Komplikacijos po lokalaus radikalaus gydymo

1.7.1. Komplikacijos po plauciu véZio ar metastaziy chirurginio
gydymo

Plauciy navikiniy zidiniy chirurginio gydymo rizika priklauso nuo pa-
ciento bendros ir funkcinés biiklés, gretutiniy ligy bei planuojamos operacijos
apimties. Komplikacijos skirstomos j intraoperacines ir pooperacines (anks-
tyvasias ir vélyvasias).

Dazniausiai pasitaikancios intraoperacinés komplikacijos [152]:

* reikSmingas kraujavimas i$ plauciy — iki 25 proc.;

* Sirdies iSemija ar aritmijos — 2,8—17 proc.;

* kitos pusés pneumotoraksas — 2,0—15 proc.;

+ gretimy struktiry pazeidimas: stemplé (5-20 proc.), diafragminis ner-

vas (iki 2 proc.), kriitininis latakas (apie 1 proc.).

Ankstyvosios pooperacinés komplikacijos dazniausiai i§sivysto per pir-
masias 2 savaites po taikyto chirurginio gydymo [124,138,140,152]:
1. Plauciy ir kvépavimo taky — dazniausios:

a. sekretas bronchuose / atelektazé — iki 65 proc.;

b. pooperaciné / aspiraciné pneumonija — 5—11 proc., d¢l skrandzio tu-
rinio aspiracijos, rizikg didina ilga intubacija;

c. plauciy edema — iki 5 proc.; dazniausiai 2—3 dienos po operacijos,
dazniau po deSiniosios pulmonektomijos;

d. bronchopleuriné fistulé — patologinis oro nuosriivis i§ stambaus
broncho j pleuros ertme, dazniausiai pasitaiko po deSinés pulmonek-
tomijos (iki 35 proc.);

e. plaucio skilties apsisukimas — itin reta (iki 0,3 proc.), bet sunki
bukleé. Skilties pasisukimas apie bronchovaskulinj pluostg sukelia
kraujotakos ir ventiliacijos sutrikimag.
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2. Tarpuplaucio ir Sirdies—kraujagysliy komplikacijos gana retos, apima
tarpuplauc¢io hematoma, mediastinita, pneumoperikarda, Sirdies hernia-
cija ir plauciy arterijos pseudoaneurizmg.

3. Pleuros komplikacijos tipiskai pasireiskia kaip skyscio sankaupos pleu-
ros ertméje, pvz.: dél kraujavimo — hemotoraksas, d¢l kriitinio latako
pazeidimo — chilotoraksas, d¢l piilingo turinio — empiema.

Vélyvosiomis paprastai laikomos tos navikiniy zidiniy chirurginio gydy-
mo komplikacijos, kurios atsiranda savaités—meénesiai po taikyto operacinio
gydymo Dazniausios vélyvos komplikacijos [138,140,152]:

» bronchopleuring fistulé (gali biiti ir vélyva forma);

* broncho stenoz¢ — iki 5 proc.;

* postpneumonektominis sindromas — kvépavimo taky kompresija dél

ryskaus tarpuplaucio struktiiry poslinkio (2—4 proc.).

 plaucio i§varza — plaucio audinio i$siverzimas per tarpSonkaulinj tarpg.

» vélyva empiema — daznai susijusi su fistule.

1.7.2. Komplikacijos po plauciu véZio ar metastaziy gydymo TA

Po plauciy navikiniy zZidiniy terminés abliacijos reikSmingos komplikaci-
jos pasitaiko retai — apie 11,5 proc. atvejy, ir jy daznis reikSmingai nesiskiria
tarp skirtingy abliacijos metody [71].

Po TA, kaip ir po chirurginiy procediiry, gali pasireiksti pneumotoraksas.
Dazniausiai jis yra nedidelis, savaime praeinantis ir nereikalauja pleuros dre-
navimo, todé¢l laikomas tikétinu reiSkiniu ir néra vertinamas kaip komplika-
cija [128]. Ivairiy publikacijy duomenimis pneumotorakso drenavimas reika-
lingas iki 20 proc. atvejy [72,74,77,153].

Kitos, retai pasitaikancios komplikacijos: masyvi alveoliné¢ hemoragija,
hemotoraksas, skystis perikarde, empiema, bronchopleuriné fistul¢, pneumo-
nija, plauciy abscesas, sunki hemoptize, gretimy kritiniy struktiiry pazeidi-
mas, sisteminé oro embolija bei odos nudegimai [62,128,153,154].

Pabréztina, jog daznai pacientai, gydomi radioterapija ar termine abliacija,
yra prastesnés funkcinés biiklés, turi daugiau ir sunkesnes gretutines patolo-
gijas nei chirurginiai pacientai.

1.7.3. Komplikacijos po plauciy véZio ar metastaziy gydymo SBRT

Kliniskai reik§mingo (= 3 laipsnio) toksiSkumo po plauciy navikiniy Zi-
diniy radioterapijos daznis, skirtingy autoriy duomenimis, svyruoja iki
6-30 proc. [117,155]. Dazniausia komplikacija yra spindulinis pneumonitas,
kuriam, be radiologiniy spindulinio plauciy pazeidimo pozymiy, biidingi kli-
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nikiniai simptomai — kar§¢iavimas, dusulys, neproduktyvus kosulys, pleuri-
tinis kriitinés skausmas ir sumaz¢jusi fizinio kriivio tolerancija [156].

Spindulinis pneumonitas ir hemoptizé dazniau nustatomi gydant centri-
nius plauciy navikus; nors dazniausiai Sios buklés yra ribotos ir valdomos, jos
labiausiai siejamos su gydymo sukelta mirties rizika, kuri siekia apie 4 proc.
[117]. Po centriniy naviky spindulinio gydymo taip pat dazniau pasitaiko
kvépavimo nepakankamumas, pneumonija bei skyscio kaupimasis pleuros ar
perikardo ertmése [155]. Gydant periferinius navikus, budingesnis kriitinés
sienos toksiSkumas — kriitinés sienos skausmas ir Sonkauliy liiziai [155].

Literatiiroje aprasomos ir retos komplikacijos, pavyzdziui, de novo plauciy
arterijy tromboz¢ apsvitintoje plauciy zonoje. Dazniausiai tokia trombozé yra
lokali, neokliuzing ir linkusi savaime rezorbuotis [157]. Kitas retas reiSkinys
— atsinaujings radiacinis pneumonitas (angl. radiation recall pneumonitis), tai
umin¢ uzdegiming reakcija anksciau apSvitintuose plauciy audiniuose, kurig
iSprovokuoja ekspozicija sisteminiam vaistui (gali buti jvairGis chemotera-
ir radiologiniai poZymiai panasiis ] jprasto spindulinio pneumonito — kosu-
lys, dusulys, kar§Ciavimas, kriitinés skausmas; vaizduose matomi ,,matinio
stiklo“ plotai, konsolidacija ar progresuojanti fibrozé [158]. Si komplikacija
gali 18sivystyti pra¢jus keliems ménesiams ar net metams po spindulinés tera-
pijos, pradéjus ar pakeitus sisteminj gydyma [157,158].

1.8. Plauciy funkcijos vertinimas ir klinikiné reik§mé planuojant
radikaly plauciy véZio gydyma

Prie§ pradedant radikaly plauciy vézio gydyma, svarbu jvertinti plauciy
funkcija. Tam atliekami plauciy funkcijos tyrimai. Remiantis Europos respi-
ratology draugijos (angl. European Respiratory Society, ERS) ir Europos kru-
tinés lastos chirurgy draugijos (angl. European Society of Thoracic Surgeo-
ns, ESTS) rekomendacijomis, visiems pacientams prie§ planuojant radikaly
gydyma tikslinga atlikti spirometrijg ir dujy difuzijos tyrimg. Spirometrija
— vienas svarbiausiy plauciy funkcijos tyrimy, kurio metu iSmatuojama for-
suota gyvybiné plauciy talpa (angl. Forced vital capacity, FVC) ir forsuoto
iSkvépimo tiiris per pirmaja sekunde (angl. Forced expiratory volume at one
second, FEV). Tai rutininis tyrimas, kuriuo pradedamas serganciyjy plauciy
ligomis iStyrimas. Spirometrijos normos nustatomos pagal zmogaus amziy,
g ir lyti, todél jos yra individualios kiekvienam pacientui. Jeigu spirometri-
jos rodikliai yra mazesni nei apatiné normos riba, tai rodo plauciy funkcijos
sutrikimg [159].

Dujy difuzijos tyrimas — ne maziau svarbus prie§ planuojama radikaly
plaugiy vézio gydyma. Sio tyrimo metu i§matuojama plauéiy difuziné geba
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anglies monoksidui, kuris naudojamas kaip deguonies pakaitalas. Sis tyrimas
atspindi dujy pernasa tarp alveoliy oro ir alveoliy kapiliarinio kraujo. Verti-
namas pagrindinis plauciy difuzinés gebos rodiklis (angl. Diffusing Capacity
of the Lungs for Carbon Monoxide, D, ), kuris kiekvienam pacientui yra
individualus dél skirtingo hemoglobino kiekio kraujyje. Jeigu $is rodiklis yra
mezesnis nei apatiné normos riba, tai rodo dujy difuzijos sutrikimg [159].

Tiek spirometrijos, tiek dujy difuzijos tyrimy atlikimas bei teisingas re-
zultaty interpretavimas yra svarbis parenkant tinkamiausig radikaly plauciy
vézio gydymo biida. Svarbu nuspéti, kaip gali keistis Siy tyrimy rezultatai
taikant skirtingus gydymo btuidus. Maziau invazyvis gydymo biidai pasizymi
mazesniais plauc¢iy funkcijos poky¢iais. Tuo tarpu sutrikusi kvépavimo funk-
cija prie§ taikant radikaly gydyma siejama su padidéjusia nepageidaujamy
reiSkiniy rizika.

Perfuzijos tyrimai dazniausiai atliekami tik esant ventiliaciniam nepakan-
kamumui [160]. Vis délto, prieSingai nei spirometrija, kuri indikuoja tik su-
ming¢ (globalig) funkcija, perfuzijos vaizdinimas leidzia identifikuoti regio-
ninius plau¢iy kraujotakos ypatumus [161]. Siy metody integracija suteikia
visapusiska informacijg apie organo funkcinj rezerva, o tai gali optimizuoti
gydymo taktikos parinkima.

Pagal Europos branduolinés medicinos asociacijos (angl. European Asso-
ciation of Nuclear Medicine, EANM) standartus, pranasesniu plauciy perfuzi-
jos vertinimo metodu laikoma hibridiné vieno fotono emisijos tomografija su
kompiuterine tomografija (angl. Single photon emision tomography, SPECT/
KT) technologija [162]. Skirtingai nuo tradicinés plokStuminés scintigrafi-
jos, kuri dél audiniy persidengimo (superpozicijos) negali tiksliai atspindeéti
segmentinés anatomijos, SPECT/KT uztikrina preciziska perfuzijos defekty
lokalizacija. Sis metodas leidzia koreliuoti kraujotakos sutrikimus su anato-
miniais pakitimais: naviko infiltracija, atelektaze ar po gydymo susidariusia
fibroze [163]. Nors §i technologija pasizymi auksta diagnostine verte, jos tai-
kymas pooperaciniam plauciy funkcijos monitoringui iSlieka ribotas.

Pries pradedant radikaly plauciy vézio gydyma, esming reikSme turi iSsa-
mus funkcinés plauciy buklés tyrimas. Remiantis ERS ir ESTS rekomenda-
cijomis, spirometrija ir plauciy difuzinés talpos anglies monoksidui DLCOc
nustatymas yra standartiné procediira visiems chirurginiams pacientams, tuo
tarpu perfuziniai tyrimai dazniausiai atliekami tik esant ventiliaciniam ne-
pakankamumui [160]. Nors tokios radikalios intervencijos kaip chirurginé
rezekcija, SBRT ar TA skiriasi savo invazyvumu ir poveikiu sveikam paren-
chimos audiniui [59,164], literatiiroje truksta palyginamyjy duomeny apie jy
itaka plauciy funkcijai.
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2. METODIKA

2.1. Bandomasis tyrimas

2.1.1. Tyrimo planas ir imtis

Biomedicinis tyrimas buvo vykdytas dviem etapais. Pirmuoju etapu atlik-
tas vieno centro retrospektyvusis bandomasis lyginamasis tyrimas Lietuvos
sveikatos moksly universiteto ligonin¢je Kauno klinikose. Tyrimo metu ver-
tintos punkcijos kanalo embolizacijos autologinio veninio kraujo kresuliu,
taikomos atliekant perkutanines plauciy intervencijas, techninés galimybés ir
taikymo klinikinis pagristumas mazinant su procediira susijusiy pneumoto-
raksy ir pleuros ertmés drenavimy daznj.

Bandomojo tyrimo duomenys rinkti retrospektyviai, vadovaujantis Kauno
regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimu (protokolo Nr. BE-
10-5). I tyrimg jtraukti visi pacientai, kuriems 2020-2022 m. Kauno klinikose
buvo atliktos perkutaninés plauciy intervencijos (plauciy zidiniy biopsijos ir
abliacijos). Tiriamieji suskirstyti j dvi grupes: pirmajg grupe sudaré pacientai,
kuriems punkcijos kanalo embolizacija nebuvo taikyta (n = 105), o antraja
grupe — pacientai, kuriems atlikta kanalo embolizacija autologinio veninio
kraujo kreSuliu (n = 139). Duomenys apie punkcijos kanalo embolizacijos
techninj sékminguma, pneumotorakso pasireiskimo ir pleuros ertmés drena-
vimo daznj buvo surinkti i§ tiriamyjy ligos istorijy iSrasy bei procediriniy ir
poprocediriniy radiologiniy tyrimy (kriitinés lastos KT ir rentgenografijos).

Remiantis gautais bandomojo tyrimo rezultatais, pagrindinio prospektyvi-
nio tyrimo metu visos plauciy abliacijos procediiros buvo atliekamos taikant
punkcijos kanalo embolizacija.

2.1.2. Punkcijos kanalo embolizacija paciento veninio kraujo
kreSuliu

Prie§ perkutaning plauciy intervencing procediira kiekvienam pacientui
buvo paimama 10—40 ml veninio kraujo i sterily SvirkSta be antikoagulian-
to. Proceduiros metu Svirkstas buvo laikomas stimoklio puse Zemyn, siekiant
sudaryti saglygas kraujo elementy sedimentacijai ir kraujo kresSulio formavi-
muisi, o virSutiné plazmos dalis prie§ kanalo embolizacijg buvo pasalinama.

Atlikus navikinio zidinio biopsijg ar abliacija, biopsiné adata ar abliaciné
antena buvo nedelsiant pasalinamos, o prie koaksialinés adatos prijungiamas
Svirkstas su autologiniu veninio kraujo kresuliu. Kanalo embolizacija buvo
atlickama palaipsniui Svirks¢iant kresulj ir tuo pat metu nedideliais inter-
valais (po 0,5-1 cm) atitraukiant koaksialing adata. Tarp atitraukimo etapy
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buvo daroma 1-2 minuciy pertrauka, leidZianti kreSuliui uzpildyti koaksia-
linés adatos palikta kanalg. Kraujo kreSulio injekavimas buvo tgsiamas tol,
kol koaksialiné adata buvo visiSkai paSalinama i§ plauc¢io audinio ir pleuros.
Procediiros metu paprastai buvo panaudojama 5-20 ml autologinio veninio
kraujo kresulio, priklausomai nuo procediiros metu atlikty punkcijy skaiciaus
ir kanaly ilgio.

Sékmingg intervencijos kanalo embolizacija autologiniu veninio kraujo
kreSuliu KT vaizduose rodo atsiradusi konsolidacijos juosta, atitinkanti buvu-
sios koaksialinés adatos eigg (2.1.2.1 pav.). Nedelsiant po intervencijos kana-
lo embolizacijos, odos punkcijos vieta buvo uzklijuojama steriliu pleistru, o
pacientas buvo perver¢iamas ant punkcijos vietos.

2.1.2.1 pav. KT kontroléje atlikta plauciy MBA procediira su kanalo
embolizacija paciento veninio kraujo kresuliu. (A): MBA antena pervertas
desiniojo plaucio vidurinés skilties navikas. (B): Abliacijos procediira su
aplinkinés konsolidacijos zonos susidarymu. (C): Koaksialinés adatos
kanalo embolizacija Svirksciant paciento veninio kraujo kresulj. (D): Pilnai
embolizuotas koaksialinés adatos kanalas — pagal visq kanalo eigg matoma
parenchimos konsolidacija. KT — kompiuteriné tomografija.

2.2. Prospektyvinis klinikinis tyrimas

2.2.1. Tyrimo planas

Antru etapu buvo atliktas pagrindinis tyrimas — prospektyvinis, neatsi-
tiktinés imties vieno centro lyginamasis tyrimas, atliktas Lietuvos sveikatos
moksly universiteto ligoninéje Kauno klinikose. Sio tyrimo metu buvo lygi-
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nami lokaliy radikaliy plauc¢iy navikiniy zidiniy gydymo metody — chirurgi-
nio gydymo, terminés abliacijos ir stereotaksinés kiino radioterapijos — kli-
nikiniai bei onkologiniai rezultatai, vertinant pacienty i§gyvenamuma, ligos
atkrytj, hospitalizacijos trukme, komplikacijas, kvépavimo funkcijos poky-
Cius ir su sveikata susijusig gyvenimo kokybe.

2.2.2. Etika

Prospektyvinis tyrimas buvo vykdomas gavus Kauno regioninio biome-
dicininiy tyrimy etikos komiteto leidima (protokolo Nr. 2022-BE-10-0015).
Tyrimas jregistruotas tarptautingje klinikiniy tyrimy registravimo sistemoje
ClinicalTrials.gov (identifikatorius — NCT07272356). Rastiskas informuoto
sutikimo dalyvauti tyrime dokumentas gautas i§ visy tyrime dalyvavusiy pa-
clenty.

2.2.3. Tyrimo populiacija

Prospektyvinio klinikinio tyrimo metu pacientai j tyrimg buvo jtraukiami
nuosekliai dvejy mety laikotarpiu — nuo 2022 m. lapkri¢io mén. iki 2024 m.
lapkri¢io mén. Pagrindinio tyrimo imties formavimas buvo vykdomas laikan-
tis 1§ anksto suformuoto prospektyvinio tyrimo protokolo, kuriame apibrézti
jtraukimo ir atmetimo kriterijai.

Itraukimo kriterijai

» Suauge pacientai (> 18 mety);

» Histologiskai patvirtinta ankstyvos stadijos (Tis—T2) NSLPV negydy-
tas sistemine terapija, arba oligometastatiné plauciy liga (< 5 metasta-
tiniai zidiniai);

* Visi zidiniai < 3 cm dydzio, lokalizuoti periferinéje plauciy dalyje ir
tinkami bent vienam radikaliam gydymo metodui: chirurgijai, TA ar
SBRT;

+ Radiologiniais tyrimais nenustatyta lokalaus ar atokaus ligos i$plitimo
pirminio plauciy vézio atveju;

* Dokumentuotas DGSK sprendimas dél paciento tinkamumo tyrimui ir
rekomenduojamo (-y) radikalaus gydymo metodo (-y);

» PasiraSytas informuoto asmens sutikimas dél sitilomo gydymo ir daly-
vavimo tyrime.

Atmetimo kriterijai

* Centriniai plauc¢iy navikai (< 2 cm nuo pagrindinio broncho ar plauciy
arterijos);

» Daugiau nei 5 arba difuziniai plauciy navikiniai Zidiniai;
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* Anksciau taikytas lokalus gydymas tam paciam Zidiniui;

* Sunkios gretutinés ligos, reik§mingi fiziniai ar socialiniai veiksniai,
galintys riboti paciento galimybes visavertiSkai dalyvauti tyrime arba
didinti su tyrimo procediiromis susijusig rizika;

» Sunki koagulopatija arba negaléjimas nutraukti antitrombocitinio gy-
dymo (TA ir chirurgijos atvejais);

» Kontraindikacijos bendrinei nejautrai (TA ir chirurgijos atvejais).

Visi kandidatai buvo svarstomi DGSK, kurig sudaré¢ pulmonologas, in-
tervencinis radiologas, radioterapeutas, kriitinés chirurgas ir onkologas, po-
sédZiuose. DGSK vertino pacienty funkcine bukle, ligos charakteristikas ir
gretutines bukles, nustatydama galimybes taikyti chirurginj gydyma, SBRT
ir TA. Tik DGSK tinkamais pripazintiems pacientams buvo sitiloma dalyvau-
ti tyrime, pristatant visas galimas radikalaus gydymo alternatyvas. Galutinis
sprendimas dél gydymo buvo priimtas bendru sutarimu, atsizvelgiant i DGSK
rekomendacijas ir individualius paciento pageidavimus. I§ visy dalyviy buvo
gautas rasytinis informuotas sutikimas dél siilomo gydymo taikymo ir daly-
vavimo tyrime. Sis individualizuotas sprendimy priémimo procesas uztikri-
no, kad gydymo paskyrimas biity grindziamas ne tik klinikinémis galimybeé-
mis, bet ir konkretaus paciento poreikiais bei prioritetais.

Per jtraukimo laikotarpj, i§ 70 pacienty, atitikusiy jtraukimo kriterijus, |
tyrimg buvo jtraukti 68 pacientai. Vienas chirurgijos grupés pacientas mir¢
prie§ suplanuota operacijg, o vienam SBRT grupés pacientui iki radiotera-
pijos pradzios iSsivyste sisteming ligos progresija, tod¢l radikalus gydymas
nebebuvo taikytinas. Pacienty jtraukimo diagrama pateikta 2.2.3.1 paveiks-
lelyje.

‘ [traukti pacientai ‘

n=70
l
[ l |
Chirurgijos grupé: Abliacijos grupé: SBRT grupé:
n=20 n=20 n =230

Atmetimas: paciento Atmetimas: sisteminé
mirtis iki gydymo progresija iki gydymo

n=1 n=1

Chirurgijos grupé: SBRT grupé:
n=19 n=29

2.2.3.1 pav. Pacienty jtraukimo j tiriamgsias grupes diagrama
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2.2.4. Imtis

Tyrimo imties dydis buvo nustatytas pagal i§ anksto apibrézta pacien-
ty jtraukimo laikotarp; ir kriterijus atitikusiy pacienty skaiciy, atspindint
pragmatinj tyrimo dizaina, paremtg realios klinikinés praktikos duomenimis.
Numatytas pacienty jtraukimo ] tyrimg laikotarpis — dveji metai (2022 m.
lapkri¢io mén.—2024 m. lapkri¢io mén.).

Santykinai nedidelg tyrimo imtj lémé intervenciniy biomedicininiy tyrimy
specifika, kai vertinamos klinikinés procediiros, atliekamos atrinktiems pa-
cientams, atitinkantiems grieztus jtraukimo kriterijus. Plau¢iy navikiniy da-
riniy lokali radikali terapija taikoma tik daliai pacienty, sergan¢iy pirminiu
plauciy véziu arba i plaucius metastazavusia onkologine liga, todél imties
dydj i$ dalies nulémé klinikinés praktikos selektyvumas, procediiry indikaci-
Jjy ribotumas bei vieno centro tyrimo dizainas.

Vertinant surinkty duomeny patikimuma nustatyta, kad imties dydis
buvo pakankamas pagrindiniy rodikliy analizei. Siy rodikliy statistiné¢ galia
buvo auksta: FEV1proc. — 0,968, FVCproc. — 0,81, bendro atkrycio — 0,98,
komplikacijy — 1,00.

2.2.5. Gydymo metodika

Chirurginis gydymas

Visos operacijos buvo atliktos patyrusiy kriitinés chirurgy bendrinéje
endotrachéjingje nejautroje. Operacijos buvo atliekamos tikslu visiskai pa-
Salinti navikg ir uztikrinti pakankamus rezekcinius kraStus. | chirurginés in-
tervencijos grupe buvo jtraukti 19 pacienty. IS jy 18 buvo nustatyti pirminiai
plauciy navikai, kurie gydyti anatominémis rezekcijomis: 17 lobektomijo-
mis (9 deSinio plaucio virSutinés skilties, 3 deSinio plaucio apatinés skilties,
1 kairio plaucio virSutinés skilties, 4 kairio plaucio apatinés skilties) ir
1 segmentektomija (kairio plaucio 1-3 segmentai). Visy anatominiy rezekcijy
metu buvo atlikta ir limfanodektomija. Vienam pacientui buvo diagnozuota
metastaze plauciuose ir atlikta atipiné rezekcija be limfmazgiy paSalinimo.
Visos operacijos buvo atliktos atviros torakotomijos biidu. Visi chirurginiu
biidu gydyti pirminiai plauc¢iy navikai prieSoperaciniuose KT vaizduose buvo
stadijuojami kaip T1, taciau 8 i§ 18 zidiniy buvo perklasifikuoti ; T2 galuti-
niame pathistologiniame atsakyme.

Stereotaksiné spinduliné terapija

I SBRT grupe buvo jtraukti 29 pacientai ir jy 33 navikiniai zidiniai. Gydy-
mo simuliacijai buvo atlikta natyviné 4D kompiuteriné tomografija 2,5 mm
sluoksnio storio pjiiviais, naudojant Varian Real-Time Position Management
sistemg (Varian Medical Systems, Palo Alto, Kalifornija, JAV), siekiant uz-
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fiksuoti visg kvépavimo cikla. Naviko tiiris (GTV) buvo pazymeétas visose
4D-KT fazése, naudojant plauciy parenchimos langus. Klinikinis taikinio tu-
ris (CTV) buvo sutapatintas su GTV, o vidinis taikinio tiris (ITV) suformuo-
tas apimant CTV visose kvépavimo fazése. [zotropinis 5 mm ITV iSplétimas
sudaré¢ planavimo taikinio ttirj (PTV). Gydymo planavimas buvo vykdomas
pagal RTOG 0813 [16] ir 0915 [17] rekomendacijas dé¢l kritiniy organy apri-
bojimy. Pries kiekvieng frakcijg padéties patikrinimui ir korekceijai buvo nau-
dojama 4D kiiginio pluosto KT. SBRT buvo taikyta formuojant konformalias
arkas daugialapiy kolimatoriy pagalba, uztikrinant receptinés dozés apréptj
95 proc. izodozés linijoje. Daugiau nei 105 proc. dozés buvo apribotos PTV
viduje, o konformiskumo indeksas siektas < 1,2.

Gydymas buvo atliktas naudojant TrueBeam™ linijinj greitintuva (Varian
Medical Systems, Palo Alto, Kalifornija, JAV). Frakcionavimo schemos buvo
parenkamos radioterapeuto, atsizvelgiant j naviko dyd; ir atstuma nuo kritiniy
struktiiry. BiologiSkai ekvivalenti dozé (BED1o) buvo apskaiciuota pagal for-
mule: BEDo/f=nd (1 +d/ o/B), kur n — frakcijy skaicius, d - vienos frakcijos
doz¢, a/B =10 Gy. Vidutiné BED1o reikSmé buvo 100 Gy (intervalas 72—151,2
Gy). Taikytos dozes ir frakcionavimo schemos pateikiamos 2.2.5.1 lenteléje,
0 2.2.5.2 lentel¢je nurodytos tiriamosios populiacijos pradinés dozimetrinés
charakteristikos. DaZniausiai taikytos schemos buvo 50-55 Gy per 35 frak-
cijas (n =23; 69,7 proc.) ir 60 Gy per 8 frakcijas (n =4; 12,1 proc.).

2.2.5.1 lentelé. SBRT gydyty Zidiniy dozés ir frakcionavimo reZimai

Dozé Frakcijos Zidiniy skaicius
34 Gy 1 1

40 Gy ! L

45 Gy 3 1

45 Gy 5 2

50 Gy 5 15

54 Gy 3 4

55 Gy 5 4

55 Gy 11 1

60 Gy 8 4
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2.2.5.2 lentelé. SBRT gydyty zidiniy pradiniai dozimetriniai parametrai

Parametras Vidurkis Mediana Réziai Standartir.lis
nuokrypis
ITV (cc) 13,29 12,5 0,9-47,9 11,06
PTV (cc) 34,32 34 6,2-86,5 21,93
MLD (Gy) 3,06 3,05 1,18-5,95 1,27
V20 (proc.) 3,99 4,12 0,73-9,26 2,14
V12.5 (proc.) 6,98 7,79 1,74-15,96 3,43
VS5 (proc.) 13,72 13,02 5,72-27,07 5,53

ITV — vidinis taikinio ttris; PTV — planuojamas taikinio tiiris; MLD — vidutiné bendroji
plauciy dozé; V20 — plauciy tiirio (atémus ITV), gaunancio > 20 Gy spinduliuotés dozg, pro-
centiné dalis; V12,5 — procentiné dalis, gaunanti > 12,5 Gy; V5 — procentin¢ dalis, gaunanti
>5 Gy.

Terminé abliacija kontroliuojant kompiuterine tomografija

I TA grupe buvo jtraukti 20 pacienty (25 zidiniai): 18 pacienty atlikta
MBA, likusiems 2 — KA. Visas abliacijos procediras atliko patyres interven-
cinis radiologas, kompiuterinés tomografijos kontroléje (Revolution Ascend
64 sluoksniy KT skeneris, GE Healthcare, Luisvilis, Kentukis, JAV). Inter-
vencijos planavimui ir intraoperacinei abliacijos zonos kontrolei buvo taiky-
tas mazy doziy KT protokolas (jtampa 100 kV, srové 50,0-100,0 mA, pjiivio
storis 1,25 mm). Procediiros metu paciento padétis buvo parenkama pagal
zidinio lokalizacijg — gulint ant nugaros, pilvo arba Sono. Visos abliacijos
procediros buvo atliekamos taikant bendring nejautra.

MBA buvo atlikta naudojant TATO?2 sistema (Biomedical Srl, Florencija,
Italija), patvirtinta pagal medicinos prietaisy direktyva 93/42/EEB. Sistema
veike 2,4-2,483 GHz dazniu, 30 W abliacijos galia. Vidutiné abliacijos truk-
meé buvo 21 + 9 min. (intervalas 10—40 min.). Procediros atliktos naudojant
15 G koaksialines adatas ir 17 G abliacines antenas. Daugeliu atvejy buvo
naudojama viena antena, taikant perdengimo arba vienos pozicijos technika,
o dviejy procediry metu naudotos 2 antenos, siekiant uztikrinti pakankamag
abliacijos zonos tiirj.

KA buvo atlikta naudojant CryoCare Touch™ sistemg (Varian Medical
Systems, Ostinas, Teksasas, JAV), patvirtinta pagal direktyva 93/42/EEB.
Procediiry metu buvo naudojami 1,7 mm skersmens bei 15-20 cm ilgio krio-
zondai. Atsizvelgiant i zidinio dydj, vienos procediiros metu naudotas vienas
arba keli zondai. Procedira sudaré trys paeiliui einantys Saldymo-Sildymo
ciklai, naudojant pasyvy atitirpima tarp Saldymo faziy. Abiejy KA procediiry
metu aktyvus Saldymas truko po 23 minutes: pirmas ciklas — 3 minutés, po
to du ciklai po 10 minuciy. Procediiros metu ledo rutulio formavimasis buvo
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monitoruojamas KT, siekiant uztikrinti adekvaty zidinio padengimg ir pakan-
kamus abliacinius krastus.

MBA ir KA procediira buvo laikoma sékminga, jei procediiros pabaigoje
KT vaizduose stebima abliaciné zona pilnai dengé buvusio naviko krastus
(2.2.5.1 pav.). Numatyta saugi abliaciniy krasty riba buvo ne mazesné kaip
8—10 mm metastatiniame zidiniame ir ne maziau 15 mm pirminiams navi-
kams tiek MBA, tiek KA procediiry metu. Visos abliacijos sesijos buvo uz-
baigtos adatos kanalo embolizacija, siekiant sumaZzinti komplikacijy rizika.

.

2.2.5.1 pav. Plauciy naviko MBA. Vaizde (A) raudona linija pazyméti naviko
krastai, navike matoma jvesta abliacijos antena. Vaizde (B) — raudona linija
pazyméti buvusio naviko krastai, zalia linija pazyméta abliaciné ,, matinio
stiklo ““ zona, pilnai apgaubianti buvusio naviko ribas. MBA — mikrobangy
abliacija.

Visy Zidiniy abliacijos procediros buvo uzbaigtos punkcijos kanalo em-
bolizacija autologiniu paciento veninio kraujo kresuliu. Sios metodikos ap-
raSymas pateikiamas Metodikos skyriaus 2.1.2 poskyryje ,,Punkcijos kanalo
embolizacija paciento veninio kraujo kresuliu® (53—54 psl.).

2.2.6. Sekimas dinamikoje

Standartinis pacienty sekimo protokolas apéme kriitinés KT tyrimus po 1
ir 3 ménesiy, o veliau — kritinés ir pilvo KT (su dubens srities iStyrimu pa-
cientams, sergantiems pirminiais pilvo ar dubens organy navikais) po 6, 12,
18 ir 24 ménesiy nuo gydymo pabaigos. KT tyrimo protokolas apémé tiek
nekontrastinius, tiek kontrastinius (arterinés ir veninés fazés) KT tyrimus,
atlickamus 1,25 mm sluoksnio storio pjiiviais.

Atvejais, kai KT tyrimo vaizduose kildavo neaiSkumy dél ligos recidyvo,
buvo atliktas PET / KT su '"*F-FDG tyrimas (pageidautina ne anksc¢iau kaip
6 ménesiai po taikyto radikalaus gydymo pabaigos) arba biopsija tiksliam
pakitimy jvertinimui. Abliuoty zidiniy kontroliniy KT tyrimy vaizdai buvo
vertinami remiantis ECIO-ESOI konsensuso rekomendacijomis [118].
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Vienam pacientui, gydytam mikrobangy abliacija, 1 ménesio kontrolinia-
me KT tyrime buvo matomas nepakites Zidinio dydis ir kontrastinés medZzia-
gos kaupimosi pobiidis — tokie radiniai atitinka nepakankamos ar nes¢kmin-
gos abliacijos kriterijus. Siam pacientui buvo pakartotinai atlikta mikrobangy
abliacijos procediira, kurios metu pasiektas pilnas zidinio padengimas ir de-
vaskuliarizacija. Pakartotinio radikalaus gydymo data buvo laikoma galutine
terapijos pabaigos data ir vertinama kaip atskaitos taSkas tolesniam sekimui.

2.2.7. Komplikacijos

Siekiant uztikrinti rezultaty palyginamuma visy trijy gydymo grupiy
pacienty komplikacijos buvo klasifikuojamos pagal Europos kardiovasku-
linés ir intervencinés radiologijos draugijos (angl. Cardiovascular and
Interventional Radiological Society of Europe, CIRSE) kriterijus [15,165]:

* 1 laipsnis — komplikacija, jvykusi procediros metu, kurig galima i$-
spresti tos pacios procediiros metu, papildomas gydymas nereikalingas,
po procediiros néra lickamyjy reiSkiniy, nenukrypstama nuo jprasto
poprocediirinio laikotarpio taktikos;

» 2 laipsnis — reikalinga ilgesné paciento stebésena, jskaitant hospita-
lizacija per nakt] (nukrypimas nuo jprastos poprocediirinés taktikos
<48 val.); po procediiros papildomas gydymas nereikalingas, néra lie-
kamuyjy reiskiniy;

3 laipsnis — po procediros reikalingas papildomas gydymas arba prail-
ginta hospitalizacija (> 48 val.); néra lickamyjy reiskiniy;

* 4 laipsnis — komplikacija, sukelianti nuolatinius lengvus lieckamuosius
reiSkinius (galimybé¢ grizti i darbg ir savarankiSka gyvenima);

* 5 laipsnis — komplikacija, sukelianti nuolatinius sunkius lickamuosius
reiSkinius (reikalinga nuolatiné pagalba kasdieniame gyvenime);

* 6 laipsnis — mirtis.

Abliacijos grupés pacientams ankstyvyjy komplikacijy stebésena buvo
paremta vidiniu ligoninés protokolu, atliekant nekontrastinj kriitinés Iastos
KT tyrimg pra¢jus 10 minuciy ir 24 valandoms po procediiros. Jeigu pir-
mojo kontrolinio tyrimo metu kildavo jtarimas dél galimo komplikacijos
vystymosi, papildomas KT tyrimas buvo atlickamas dar po 10—15 minuciy.
Chirurgijos grupés pacientams ankstyvuoju pooperaciniu laikotarpiu kasdien
arba kas antrg dieng buvo atliekamos kritinés Igstos rentgenogramos. SBRT
pacientams specifinis komplikacijy diagnostikos protokolas po gydymo ne-
buvo taikomas. Esant komplikacijy jtarimui buvo atliktos kriitinés Igstos
rentgenogramos arba KT tyrimai.
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Kliniskai reik§mingu pneumotoraksu buvo laikomas didelis, greitai pro-
gresuojantis arba klinikinius simptomus (dispnéja, cianozé, hipotenzija, ta-
chikardija, kriitinés lgstos skausmas) sukeliantis pneumotoraksas. Tik kli-
niskai reikSmingi pneumotoraksai buvo drenuojami. Visiems operuotiems
pacientams pooperaciniu laikotarpiu buvo taikomas pleuros ertmés drenazas
dviem drenais pagal operacinj protokolg.

2.2.8. Plaudiy perfuziné scintigrafija
2.2.8.1. Vaizdy gavimo metodika

Plauciy perfuzijos scintigrafijos SPECT / KT buvo atlickamos pra¢jus 2
minutéms po 170 MBq 99mTc Zyméto makroagreguoto albumino (MAA;
»Macro-Albumon®, , Medi-Radiopharma Ltd.“, Vengrija) injekcijos | vena.
Preparato tiiris buvo pastovus — 0,6 ml.

SPECT ir KT vaizdai gauti naudojant puslaidininkinj ziedo formos detek-
toriy turin¢ig hibriding SPECT / KT gama kamera ,,Veriton-CT* su kadmio
cinko teliiro (CZT) detektoriais (,,Spectrum Dynamics Medical Ltd.*, Izrae-
lis). I8 pradziy atlikta 5 minuciy trukmés SPECT vaizdy akvizicija, po kurios
seké mazy doziy KT skenavimas (jtampa — 120 kV, srové — 30 mA). Atliktos
KT vaizdy rekonstrukcijos minks$tyjy audiniy (2,5 mm sluoksniais) ir plauciy
(1,25 mm sluoksniais) rezimais.

SPECT vaizdy rekonstrukcija atlikta naudojant patentuotg iteracinj algo-
ritmg (OSEM su erdvinés raiskos atkiirimu), apimantj KT pagristas slopini-
mo ir sklaidos korekcijas bei tasko sklaidos funkcijos atktirimg (angl. Point
Spread Function Recovery, PSFR). Vaizdams apdoroti taip pat pritaikytas
3x3x3 vokseliy mediany glotninimo filtras. KT pagrjsti atenuacijos zZemé-
lapiai sudaryti naudojant ,,Veriton-CT* sistemos mazos dozés daugiapjiive
KT komponentg. Vaizdy apdorojimas ir rekonstrukcijos atliktos integruotoje
operatoriaus konsol¢je. Hibridiniai SPECT / KT vaizdai pateikti daugiaplanés
rekonstrukcijos (MPR) formatu.

2.2.8.2. Kiekybiné analizé

Plauciy perfuzijos SPECT / KT duomenis analizavo patyres branduolinés
medicinos gydytojas, naudodamas ,,MIM* programing¢ jranga (6.9 versija;
»MIM Software Inc.*, JAV) su plauciy skilciy kiekybinio vertinimo moduliu
(,Lung SPECT/CT Quant SD*). Dominancios tiirinés sritys (angl. Volumes of
Interest, VOI) sugeneruotos automatiSkai, tam paciam tyréjui rankiniu bidu
pazymeéjus plauciy skil¢iy plySius mazy doziy KT vaizduose.

Mazy doziy KT vaizduose plauciai segmentuoti j deSinjjj ir kairjjj, o VOI
sritys veliau pritaikytos hibridiniams SPECT / KT vaizdams. Plauciy perfuzi-
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jos funkcijos procentiné dalis apskaiciuota pagal SPECT impulsy kiekj (indi-
vidualios skilties impulsy suma / bendra abiejy plau¢iy impulsy suma x 100).
Plauciy tiiriai nustatyti remiantis KT duomenimis ir iSreiks$ti mililitrais (ml).

2.2.8.3. Vaizdiné analizé ir vertinimo Kkriterijai

Scintigrafijos metu nustatyti perfuzijos defektai, kuriy negalima susieti su
kriitinés 1gstos KT vaizduose matomais struktiiriniais ir morfologiniais plau-
¢iy pakitimais (pavyzdZiui, navikine mase, atelektaze ar parenchiminés ligos
pozymiais), buvo jtraukti j analize.

Plauciy perfuzijos defekty vertinimas jprastai remiasi PIOPED (angl.
Prospective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis) kriterijais,
skirtais nustatyti plauciy embolijos (PE) tikimyb¢ (maZa arba didel¢). Re-
miantis 2019 m. EANM gairémis, plauciy perfuzijos defekty interpretacija
yra supaprastinta iki dviejy kategorijy: ,,PE yra“ arba ,,PE néra“ [162].

Siame tyrime siekéme pateikti iSsamesnj plauciy perfuzijos vertini-
ma, atsizvelgdami ne tik j defekty buvima, bet ir j jy kiekj bei apimtj. Tuo
tikslu parengéme pusiau kiekybine perfuzijos defekty vertinimo balais sis-
tema (2.2.8.3.1 lentel¢). Sig sistema, interpretuodamas plauéiy perfuzijos
SPECT / KT duomenis, naudojo patyres branduolinés medicinos gydytojas.

2.2.8.3.1 lentele. SPECT / KT tyrimo plauciy perfuzijos defekty vertinimo
sistema

ApraSymas / Tyrimo 2019 EANM V/P
Balas Modifikoos e i . ynmo SPECT / KT gairiy
odifikuoti kriterijai interpretacija . e
interpretacija
0 |Perfuzijos defekty néra PE néra PE néra
Tik difuziniai perfuzijos pakitimai
1 |arba <1 subsegmentinis perfuzijos Itariama PE PE néra
defektas
o | Vienas segmentinis arba du | Mazo isreikstumo PE PE
subsegmentiniai perfuzijos defektai
Vienas segmentinis ir > 2 subseg-
mentiniai perfuzijos defektai, arba 3
3 subsegmentiniai perfuzijos defektai, | Vidutinio iSreik§tumo PE
galimai su difuziniais perfuzijos PE
surtrikimais, taciau vis tiek nepaten-
ka i 4-ojo balo kategorija.
Du ir daugiau segmentiniy, arba
4 > 4 subsegmentiniai perfuzijos Didelio iSreikStumo PE
defektai, su arba be papildomy difu- PE
ziniy pakitimy.

PE — plauciy embolija.
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2.2.9. Plaudiy funkcijos tyrimai

Forsuoto iSkveépimo tiiris per pirmaja sekunde (FEV1) ir forsuota gyvybine
plauciy talpa (FVC) matuoti ,,Ganshorn* spirometrijos aparatu (,,Ganshorn
Medizin Electronic*, Vokietija). Rodikliai isreiksti litrais (1) arba procentais
nuo numatomos normos (proc.). FEV1 ir FEVI/FVC santykis pateikiami
procentais. Dujy difuzijos tyrimas atliktas naudojant ,,Ganshorn PowerCu-
be Diffusion+* sistema, vertinant plauc¢iy difuzing geba anglies monoksidui,
koreguota pagal hemoglobino kiekj (DLCOc). Sio rodiklio vertés pateikia-
mos mmol/min/kPa arba procentais nuo numatomos normos (proc.). Plauciy
funkcijos tyrimai atlikti ir interpretuoti ERS bei Amerikos kriitinés ligy drau-
gijos techniniais standartais dél rutininio plauciy funkcijos iStyrimo strategijy
[166].

2.2.10. Ligos recidyvas

Ligos recidyvas sekimo laikotarpiu buvo vertinamas remiantis radiolo-
giniy tyrimy duomenimis. Lokaliu atkry¢iu buvo laikomas naviko atsinau-
jinimas gydytoje srityje, jskaitant pooperacing ar abliacing loze, plauciy
parenchimos sitiliy linijg, bronchy ir kraujagysliy biges bei radioterapijos lau-
ko ribas. Regioniniu atkry¢iu buvo laikomas naviko recidyvas kitose plauciy
srityse, pleuroje arba tarpuplaucio limfmazgiuose. Bet koks naujai nustatytas

......

2.2.11. ISgyvenamumas

Analizuoti iSgyvenamumo rodikliai buvo bendras iSgyvenamumas, bei is-
gyvenamumas be ligos recidyvo pozymiy. Bendras iSgyvenamumas apibréz-
tas kaip laikotarpis nuo gydymo pabaigos iki mirties dé¢l bet kokios priezasties.
ISgyvenamumas be ligos recidyvo apibréztas kaip laikotarpis nuo gydymo
pabaigos iki ligos atsinaujinimo bet kokia forma arba mirties, priklausomai
nuo to, kuris jvykis pasireiské pirmiau.

2.2.12. Su sveikata susijusios gyvenimo kokybés vertinimas

Visi | tyrimg jtraukti pacientai vertino su liga susijusig gyvenimo kokybe,
pildydami SF-36 klausimyna [167] (lietuviska vertimg). Klausimyng sudaré
36 klausimai, suskirstyti | astuonias sritis: fizinj funkcionavima, veiklos ap-
ribojimus dél fizinés sveikatos, socialin] funkcionavima, psichine sveikata,
veiklos apribojimus dél emocinés buklés, energinguma, skausmg ir bendrg
sveikatos biiklés vertinimg. Kiekviena sritis buvo vertinama skaléje nuo 0 iki
100 baly, kur 0 reiské blogiausia, o 100 — geriausig galimg sveikatos biikle.
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Pacientai SF-36 klausimyng pildé du kartus: prie§ gydyma ir praéjus vie-
nam ménesiui po taikyto gydymo pabaigos. Gydymo sukeltos fizinés ir psi-
chologinés biklés pokyc€iai buvo nustatomi lyginant prie§ gydyma ir po gy-
dymo gautus kiekvienos srities jvercius. Teigiamos pokyciy reikSmés rodé
buklés pageré¢jima, o neigiamos — pablogéjima. Visy aStuoniy sri¢iy pokyciai
buvo analizuojami kiekvienoje gydymo grupéje ir lyginami tarp visy trijy
grupiy, siekiant jvertinti bendrg terapijos poveikj gyvenimo kokybei.

Siy pacienty vertinamy rodikliy jtraukimas j analizés procesa atspindi in-
dividualizuoto gydymo principus, uztikrinant, kad gydymo efektyvumas bty
vertinamas ne tik pagal klinikinius rezultatus, bet ir pagal paties paciento pa-
trt).

2.2.13. Duomeny rinkimas

Klinikiniai duomenys, susij¢ su pacientu, naviku ir taikytu gydymu, buvo
renkami i$ pacienty ligos istorijos jrasy bei radiologiniy tyrimy dokumenta-
cijos. Su pacientu susijusios charakteristikos apémé amziy, lytj, ECOG funk-
cin¢ bukle, rukymo staza, su sveikata susijusig gyvenimo kokybe ir bendrg
iSgyvenamuma. Su naviku susij¢ duomenys apéme histologinj naviko tipa,
gydyty zidiniy skaiciy, jy lokalizacija ir dydj. Su taikytu gydymu susijusi
informacija apémeé planuotg gydymo metoda, terapijos parametrus (spindu-
livotés doze ir frakcijy skaiciy, chirurginés intervencijos tipg ir apimtj, ablia-
cijos tipa, galig, trukme, naudotg jrangg, abliuoty dariniy vienos procediiros
metu kiekj), procediiros atlikimo data, komplikacijy pasireiskima (iskaitant jy
tipa, sunkumo laipsnj ir valdymo taktika) bei hospitalizacijos trukme. Sekimo
laikotarpiu atlikti radiologiniai tyrimai suteiké informacijos apie ligos atkry-
¢io laika, tipg ir lokalizacija, taip pat apie iSgyvenamumga be ligos atkrycio.
Atsizvelgiant | intervencijy pobiid], tyrimo dalyviai ir tyréjai nebuvo akluoti
gydymo paskyrimui.

Taikyto gydymo poveikis kvépavimo funkcijai buvo vertinamas atliekant
plauciy perfuzijos scintigrafijg ir plauciy funkcijos tyrimus. Visiems pacien-
tams prie§ gydyma buvo atlikta plauciy perfuzijos SPECT / KT, taip pat spi-
rometrija ir dujy difuzijos tyrimas. Gydymo poveikiui jvertinti tie patys tyri-
mai buvo pakartoti pra¢jus 3 ménesiams (+ 2 savaités) po gydymo: plauciy
perfuzijos SPECT / KT atlikta visiems 68 pacientams, o plau¢iy funkcijos
tyrimai — 45 pacientams (20 pacienty | pakartotinj iStyrima neatvyko).

2.2.14. Statistiné analizé

Statistine duomeny analiz¢ atlikta naudojant SPSS 29.0 ir SPSS 30.0
programing jrangg (IBM, Armonkas, Niujorkas, JAV). Kiekybiniy duome-
ny pasiskirstymui nustatyti taikytas Kolmogorovo-Smirnovo testas. Esant
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normaliam kintamyjy pasiskirstymui, dviejy nepriklausomy imciy kiekybi-
niams dydziams lyginti taikytas Stjudento t testas, o daugiau nei dviejy nepri-
klausomy grupiy palyginimui — vienfaktorin¢ dispersin¢ analiz¢ (ANOVA).
Daugybiniams poriniams palyginimams taikytas Bonferonio post hoc testas.
Nenormaliai pasiskirs¢iusiems kintamiesiems lyginti naudotas Mano-Vitnio
U testas, o daugiau nei dviejy nepriklausomy grupiy palyginimui — Krus-
kalo-Voliso testas. Kokybiniy kintamyjy tarpusavio ryS$iui jvertinti taikytas
chi kvadrato (y?) kriterijus, o maZoms imtims — Fisherio tikslusis testas arba
Monte Karlo metodas. Poriniy im¢iy palyginimui taikytas Vilkoksono zenkly
rangy kriterijus.

Logistiné regresiné analizé taikyta nustatyti $ansy santykio (SS) reik§me
su 95 proc. pasikliauties intervalu (PI). Kintamyjy sgsajoms jvertinti naudota
Spirmeno koreliacijos analizé. Bendras iSgyvenamumas ir i§gyvenamumas
be ligos atkryc¢io pavaizduoti Kaplan-Meier kreivémis. ISgyvenamumo anali-
z¢ atlikta naudojant Gehan-Breslow-Wilcoxon metoda, kuris didesng reikSme
suteikia anksciau sekimo eigoje jvykusiems jvykiams. Duomenys tekste pa-
teikiami kaip skaiCius (proc.) arba mediana su tarpkvartiliniu intervalu (IQR).
Grupiy skirtumai buvo laikomi statistiskai reikSmingais, kai p < 0,05.
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3. REZULTATAI

3.1. Bandomojo tyrimo rezultatai

I bandomagjj tyrimg buvo jtraukti 244 pacientai, i§ kuriy 105 pacientams
perkutaniné plauciy punkciné intervencija atlikta be kanalo embolizacijos, o
139 pacientams punkciné intervencija atlikta su kanalo embolizacija autolo-
giniu veninio kraujo kreSuliu. Visos punkcings intervencijos kanalo emboli-
zacijos procediiros buvo techniskai s€kmingos — po kanalo embolizacijos at-
liktame KT tyrime buvo matoma konsolidacija pagal visg koaksialinés adatos
eiga.

Punkcinés intervencijos be kanalo embolizacijos grupéje nustatytas dides-
nis pneumotorakso ir pleuros ertmés drenavimo daznis, palyginti su kana-
lo embolizacijos grupe, taciau skirtumai statistinio reikSmingumo nepasieké
(3.1.1 lentelé).

3.1.1 lentelé. Plauciy intervencijy be ir su punkcijos kanalo embolizacija
autologiniu kraujo kresuliu komplikacijy (pneumotorakso ir pleuros ertmés
drenavimo) dazniy palyginimas

Grupé Pneumotoraksas | p reikSmé | Drenavimas |p reikSmé
Intervencija be kanalo 31,4 proc. 10,5 proc.
embolizacijos (33/105) (11/105)

~ 0,061 0,259
Intervencija su kanalo 20,9 proc. 6,5 proc.
embolizacija (29/139) (9/139)

3.2. Prospektyvinio klinikinio tyrimo rezultatai

Klinikinés gydytos populiacijos charakteristikos pateiktos 3.2.1 lente-
1¢je. | tyrimg jtraukti 68 pacientai, i$ jy 57,4 proc. vyrai ir 42,6 proc. mo-
terys. Chirurginio gydymo grupe sudaré 19 pacienty (27,9 proc.), SBRT —
29 pacientai (42,7 proc.), o TA — 20 pacienty (29,4 proc.). Tirlamyjy amziaus
vidurkis buvo 70,2 + 8,9 mety ir tarp gydymo grupiy reikSmingai nesiskyre
(p = 0,172). Dauguma pacienty turéjo 0 (32,4 proc.) arba 1 (61,8 proc.)
ECOG funkcinés biiklés indeksa, rodantj, kad fizinio aktyvumo apribojimy
néra arba jie yra minimaliis. SBRT grupéje nustatyta didziausia pacienty dalis
su ECOG 1 rodikliu, taip pat visi pacientai su ECOG 2 rodikliu, taciau statis-
tiSkai reikSmingy skirtumy tarp gydymo grupiy nenustatyta (p = 0,092).

IS viso buvo gydyti 77 navikiniai Zidiniai, kuriy histologinés charakte-
ristikos pateiktos 3.2.1 lentel¢je. IS pirminiy NSLPV atvejy dazniausia his-
tologiné forma buvo adenokarcinoma (39 zidiniai), po jos — plokscialgste-
lin¢ karcinoma (16 zidiniy). Tarp metastatiniy zidiniy dazniausias pirminis
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navikas buvo kolorektalinis vézys (8 Zidiniai). Pirminis NSLPV statistiskai
reikSmingai dazniau gydytas operacija (94,7 proc.) arba SBRT (75,8 proc.),
tuo tarpu TA dazniausiai taikyta metastazéms — 52,0 proc. §ios grupés zidiniy
buvo antrinés kilmes (p = 0,002).

3.2.1. lentelé. Pacienty ir gydyty Zidiniy charakteristikos

Rodiklis Chirurgija | SBRT TA Viso P
reikSmé

Klinikiniai poZymiai
Viso pacienty, n 19 29 20 68
?I{Inzrlr‘fs’ vidurkds + 678+79 | 725+9,5 | 692+85 | 702+89 | 0,172
Rikymo trukmé,
vidurkis + SN, m 33,5+15,7 | 41,4+10,2 | 31,3+16,9 | 36,3+ 14,3 | 0,165
caxmetial, VIAIIS = | 28 5417.9 | 40,1423.9 | 286+ 167 | 33,4207 | 0242
ECOG indeksas, n (proc.)
0 8 6 8 22

(42,1 proc.) | (20,7 proc.) | (40,0 proc.)

11 19 12
! (57,9 proc.) | (65,5 proc.) | (60,0 proc.) 42 0,092
4

2 0 (13,8 proc.) 0 4
Zidiniy histologija
Viso Zidiniy, n 19 33 25 77
Pirminiai, n (proc.) 18 25 12 55

(94,7 proc.) * | (75,8 proc.) *|(48,0 proc.) ?

— 0,002

Metastatiniai, n (proc.) 1 8 13 2

(5,3 proc.) * [(24,2 proc.) *|{(52,0 proc.) ®
Pirminiy naviky histologiniai tipai, n
Adenokarcinoma 16 13 10 39
PlokSélalqstellné 2 12 > 16
karcinoma
Metastatiniu Zidiniy histologiniai tipai, n
Kolorektalinis vézys 1 4 3 8
Melanoma 0 1 1 2
Krﬁt}es duktaliné 0 1 0 1
karcinoma
Stemplés karcinoma 0 1 0 1
Burnaryklés karcinoma 0 1 1 2
Hemangioendotelioma 0 0 4 4
Hemangiopericitoma 0 0 2 2
Inksty lasteliy karci- 0 0 1 1
noma
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3.2.1. lentelés tesinys

Rodiklis Chirurgija | SBRT TA Viso reil?émé
Neuroendokrlnmé kar- 0 0 1 1
cinoma
Zidinio dydis, vidurkis | o7, 5¢ | 197468 | 158469 | 184=68 | 0057
+ SN, mm
Zidinio lokalizacija, n (proc.)
7 10
DLI 9 (47.4proc) | 515 proc.) | (40,0 proc.y | 2°
DL2 0 (0,0 proc.) |3 (9,1 proc.) | 2 (8,0 proc.) 5
8 6
DL3 4@LIproc) ] 45 proc) | 240 procy | 18 0,367
11 5
KLI 2 (10.5 proc.) (33,3 proc.) | (20,0 proc.) 18
KL2 4 (21,1 proc.) 4 2 (8,0 proc.) 10

(12,1 proc.)

SBRT - stereotaktiné kiino spinduliné terapija; ECOG — funkcinés biiklés indeksas; SN —
standartinis nuokrypis. DL1 — deSinio plaucio virSutiné skiltis; DL2 — deSinio plaucio vi-
duriné skiltis; DL3 — deSinio plaucio apatiné skiltis; KL1 — kairio plaucio virSutiné skiltis;
KL2 — kairio plaucio apatiné skiltis. Skirtingi virSutiniai indeksai (a vs. b) Zymi statistiskai
reik§mingus skirtumus tarp grupiy; vienodi indeksai (pvz., a-a) rodo, kad tarp ty grupiy skir-
tumy néra.

3.2.1. Komplikacijos

Bendras komplikacijy daznis sieké 42,6 proc. ir statistiSkai reikSmingai
skyrési tarp terapiniy grupiy (p < 0,05). Didziausias komplikacijy daznis fik-
suotas chirurgijos grupéje (78,9 proc.), po jos — TA grupgje (45,0 proc.), o
maziausias — SBRT grupéje (17,2 proc.). Sunkios komplikacijos buvo retos
(n = 8) ir Siek tiek dazniau nustatytos chirurgijos grup¢je, taciau $is skirtumas
nebuvo statistiSkai reikSmingas. ISsamus komplikacijy pasiskirstymas pagal
gydymo grupes pateiktas 3.2.1.1 lenteléje.
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3.2.1.1 lentelé. Visy ir sunkiy (= 3 laipsnio) komplikacijy pasiskirstymas pa-

gal gydymo grupes
- Viso Chirurgija SBRT TA 2, df =2
Rodiklis (m=68) | (n= 1g9)] (=29 | (n=20) g reik§mé
Komplikacijos, 42,6 proc. | 78,9 proc. | 17,2 proc. | 45,0 proc. | ¥>=17,934 %
visi laipsniai (29/68) (15/19) (5/29)°® (9/20) ¢ p <0,05
Komplikacijos, 11,8 proc. | 21,1 proc. | 10,3 proc. | 5,0 proc. v =2,517,
> 3 laipsnis (8/68) (4/19) (3/29) (1/20) p=0,284

Skirtingi virSutiniai indeksai (a vs. b) zymi statistiSkai reik§mingus skirtumus tarp grupiy;
vienodi indeksai (pvz., a-a) rodo, kad tarp ty grupiy skirtumy néra.

TA grupéje aStuoniems pacientams iSsivysté pneumotoraksas: vienu
atveju procediiros metu atlikta aspiracija, kitu atveju prireiké trumpalaikio
(< 24 val.) pleuros ertmés drenavimo, o likusiais SeSiais atvejais pneumo-
toraksas rezorbavosi savaime. Vienam Sios grupé€s pacientui buvo nustatyta
pneumonija, s€ékmingai gydyta peroraliniais antibiotikais — tai buvo vienin-
tele 3 laipsnio komplikacija Sioje grupéje. Palyginimui, visiems chirurginiu
budu gydytiems pacientams pooperaciniu laikotarpiu buvo rutiniskai taikytas
pleuros ertmés drenavimas dviem drenais.

SBRT grupéje vienas pacientas buvo hospitalizuotas dél timaus kvépavi-
mo nepakankamumo, kuris klasifikuotas kaip 4 laipsnio komplikacija. Véliau
Siam pacientui i$sivysté fiminis koronarinis sindromas, pasibaiges mirtimi.
Dar dviem pacientams diagnozuota pneumonija arba plauciy abscesas — abu
atvejai gydyti konservatyviai, skiriant peroralinius antibiotikus ir priskirti 3
laipsnio komplikacijoms. Kitiems dviems pacientams po spindulinés terapi-
jos nustatytas sustipréjes dusulys, kuris gydytas konservatyviai.

Chirurgijos grupé¢je fiksuotos dvi 4 laipsnio komplikacijos, dél kuriy reike-
jo revizinés torakotomijos nekrotizuojanciai pneumonijai arba pooperaciniam
kraujavimui gydyti. Be to, dviem pacientams dél iSsivys€iusios pooperacinés
infekcijos prireike ilgesnés hospitalizacijos; vienam 1§ jy iSsivysté pleuros
empiema, todél atliktas papildomas drenavimas (abi komplikacijos priskirtos
3 laipsniui). Likusiems vienuolikai pacienty pasireiské zenklus pooperacinis
skausmas, dusulys ir silpnumas; Sios biiklés buvo valdomos konservatyviai.

3.2.2. Lovadieniai

Chirurgijos grupés pacienty stacionarinio gydymo trukmés mediana buvo
14 dieny (IQR: 9-22 d.), SBRT grupés — 0 dieny (IQR: 0-0,5 d.), o TA gru-
pés — 3 dienos (IQR: 2-5 d.) (3.2.2.1 pav.). Chirurginiu biidu gydyty pacien-
ty hospitalizacijos trukmé buvo reikSmingai ilgesné nei SBRT ir TA grupiy
pacienty (abiejose porose p < 0,05), tuo tarpu SBRT ir TA poroje reikSmingo
skirtumo nenustatyta (p = 0,065).
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Pazymétina, kad 75,9 proc. SBRT pacienty buvo gydyti ambulatoriskai.
Septyniems pacientams prireiké hospitalizacijos dél prastos funkcinés bikles
pagal ECOG (n =4) arba dé¢l socialiniy veiksniy, trukdziusiy laikytis gydymo
plano (n = 3).

p=0,001
| p < 0,001 |

60 [ |
56
52
48
44

40
36 p=0,065

32 S— | |
28
24
20
16 .
12 . o

8 I . )

‘ —

Chirurgija SBRT TA
Terapiné grupé

Lovadieniai

3.2.2.1 pav. Hospitalizacijos trukmé pagal gydymo grupes

3.2.3. Plauciy perfuzija

3.2.3.1. Plauciy perfuzijos procentiné dalis ir turis (kiekybiniai
parametrai)

Plauciy perfuzijos santykinés dalies (proc.) ir turio (ml) pokyciai apiben-
drinti bendrojoje kohortoje bei atskirose gydymo grupése prieS gydyma ir
po jo ir pavaizduoti 3.2.3.1.1 paveikslélyje. Bendrosios kohortos analizé pa-
rode, kad pazeisto plaucio perfuzija statistiS8kai reikSmingai sumazéjo nuo
51,5 proc. (44,8-56,0) iki 48,0 proc. (45,0-55,0) (p = 0,002), o tiiris — nuo
1635 ml (1414-2105) iki 1413 ml (1286-2000) (p = 0,002). Atitinkamai ne-
pazeisto plaucio perfuzija padidéjo nuo 48,5 proc. (44,0-55,3) iki 52,0 proc.
(45,0-59,0) (p < 0,001), taciau Sio plaucio turio pokytis nebuvo statistiskai
reikSmingas (p > 0,05).

Pogrupiy analizé parodé, kad pacientams, kuriems taikyta TA arba SBRT,
plauciy perfuzijos funkcija ir tiiris statistiSkai reikSmingai nepakito (p > 0,05).
Priesingai, chirurginés rezekcijos grupéje nustatytas reikSmingas pazeisto
plaucio perfuzijos sumazéjimas nuo 54,0 proc. (43,0-56,0) iki 41,0 proc.
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(29,0-47,0) (p = 0,002) bei turio sumazejimas nuo 1750 ml (1370-2140) iki
1303 ml (1026-1689) (p < 0,001). Taip pat Sioje grupéje nepazeisto plau-
¢io perfuzija reikSmingai padidéjo nuo 46,0 proc. (44,0-57,0) iki 59,0 proc.
(53,0-71,0) (p = 0,002), taciau tiirio pokytis nebuvo statistiSkai patikimas

(p > 0,05).
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3.2.3.1.1 pav. Pazeisto ir nepazeisto plaucio perfuzijos bei tirio pokyciy
palyginimas taikant skirtingus gydymo metodus: (a) bendrosios kohortos
perfuzijos funkcija (proc.) ir (b) plauciy taris (ml); (c) TA grupés perfuzijos
funkcija (proc.) ir (d) plauciy tiris (ml), (e) SBRT grupés perfuzijos funkcija
(proc.) ir (f) plauciy taris (ml); (g) chirurgijos grupés perfuzijos funkcija
(proc.) ir (h) plauciy tiris (ml).

Pogrupiy analizé parodé, kad pacientams, kuriems taikyta TA arba SBRT,
plauciy perfuzijos funkcija ir tiiris statistiskai reikSmingai nepakito (p > 0,05).
PrieSingai, chirurginés rezekcijos grupéje nustatytas reikSmingas pazeisto
plauc¢io perfuzijos sumazéjimas nuo 54,0 proc. (43,0-56,0) iki 41,0 proc.
(29,0-47,0) (p = 0,002) bei turio sumazejimas nuo 1750 ml (1370-2140) iki
1303 ml (1026-1689) (p < 0,001). Taip pat Sioje grupéje nepazeisto plau-
¢io perfuzija reikSmingai padidéjo nuo 46,0 proc. (44,0-57,0) iki 59,0 proc.
(53,0-71,0) (p = 0,002), taciau turio pokytis nebuvo statistiSkai patikimas
(p > 0,05).

Atlikus porinius palyginimus su Bonferroni korekcija, gydymo grupiy
palyginimas atskleide, kad pacienty, kuriems atlikta chirurginé rezekcija,
plauciy perfuzijos ir turio rodikliy pokyciai reikSmingai skyrési nuo TA bei
SBRT grupiy rezultaty (3.2.3.1.1 lentel¢). Detalesné analizé parodé, kad Sioje
grupéje nustatytas statistiskai patikimas pazeisto plaucio perfuzinés funkcijos
sumazéjimas (p = 0,004, lyginant su TA; p = 0,002, lyginant su SBRT) ir
atitinkamas nepazeisto plaucio perfuzijos funkcijos padidéjimas (p = 0,005,
lyginant su TA; p = 0,002, lyginant su SBRT). Be to, chirurginés rezekci-
jos grupéje pazeisto plaucio tiiris sumazejo reikSmingiau nei kitose grupése
(p = 0,001, lyginant su TA; p = 0,002, lyginant su SBRT), ta¢iau nepazeisto
plaucio turio poky¢iai tarp gydymo grupiy statistiSkai reikSmingai nesiskyré
(p > 0,05).

73



3.2.3.1.1 lentelé. Plauciy perfuzijos ir tirio pokyciy palyginimas: chirurginé
rezekcija su terminé abliacija ir stereotaksine radioterapija

. Chirurgija pries§ Chirurgija pries§ TA pries§
Parametrai TA SBRT SBRT
Pazeisto plaucio perfuzijos _ _ _ _
funkeija (proc.) p=0,004 (r=0,51) V| p=0,002 (r=0,48) ¥V | p>0,05

Pazeisto plaucio tiiris (ml)  |p=0,001 (r=0,45) ¥ | p=10,002 (r=0,41) ¥V | p>0,05
Nepazeisto plaucio perfuzijos
funkcija (proc.)

Nepazeisto plaucio turis (ml) p>0,05 p>0,05 p> 0,05

p=0,005 (r=0,38) | p=0,002 (r=041) N | p>0,05

r — koreliacijos koeficientas. Rodyklés rodo pokycio krypti chirurgijos grupéje, lyginant su
TA ar SBRT gydymo grupe.

3.2.3.2. Plauciy perfuzijos defektai (kokybiniai parametrai)

Plauciy perfuzijos defekty pasiskirstymas scintigrafiniuose vaizduose
pries gydyma ir po jo pavaizduotas 3.2.3.2.1 paveikslélyje. PrieS gydymo
pradzig perfuzijos defekty paplitimas tarp gydymo grupiy skyrési statistiSkai
reikSmingai (3.2.3.2.1 lentelé). Taciau né vienoje grupéje nenustatyta statis-
tiskai reikSmingy skirtumy, lyginant pacienty, kuriems nustatyti perfuzijos
defektai, skaiciy pries ir po gydymo (visais atvejais p > 0,05).

35
30
25
20
15
10
5
0
Néra PE jtarimas Mazo 1sre1kstumo Vidutinio Didelio 1sre1kstumo
iSreikStumo PE
B Plauciy perfuzijos defektai prie§ gydyma m Plauciy perfuzijos defektai po gydymo

3.2.3.2.1 pav. Plauciy perfuzijos defekty procentinis pasiskirstymas pries
gvdyma ir po jo atliktose plauciy scintigrafijose.
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3.2.3.2.1 lentelé. Perfuzijos defekty paplitimas pries gydymgq terapinése gru-
pése

2 df =
Viso Chirurgija SBRT TA £ d.f « 23
p reikSmé
Nustatyta perfuzijos 41 6 19 16
defekty (60,3 proc.)| (31,6 proc.) | (65,5 proc.) | (80,0 proc.) | y2=10,12;
Nenustatyta perfuzijos 27 13 10 4 p = 0,006
defekty (39,7 proc.) | (68,4 proc.) | (34,5 proc.) | (20,0 proc.)

Perfuzijos defektai nei visoje kohortoje (Z = 1,563, p = 0,118), nei pogru-
piuose pagal gydymo metoda (TA: Z = 0,361, p = 0,718; SBRT: Z = 1,707,
p = 0,088; chirurgija: Z = 1,406, p = 0,160) statistiSkai reik§mingai nepakito,
lyginant vertinimus prie§ gydyma ir po jo. Tai patvirtina, kad po gydymo nau-
ju perfuzijos defekty atsiradimas nebuvo reikSmingas. Be to, nustatyta, kad
defekty sunkumas pries gydyma vidutiniSkai koreliavo su jy sunkumu po gy-
dymo (r=0,410, p <0,001), o tai rodo $iy pakitimy pastovuma laikui bégant.

3.2.3.3. Plauciy funkcijos tyrimai ir sasajos su perfuzijos defektais

Kaip pavaizduota 3.2.3.3.1 paveikslélyje, bendrojoje kohortoje (n = 45)
po gydymo statistiSkai reikSmingy FEV1 (1) ar FEV1 (proc.) poky¢iy nenu-
statyta (atitinkamai p = 0,063 ir p = 0,142). Panasiai, FEV1 rodiklis reiks-
mingai nepakito ir atskiruose SBRT, TA bei chirurgijos grupése (p > 0,05).
Vis délto chirurgijos grupé¢je stebéta FEV1 medianos maz¢jimo tendencija
(p = 0,083); nors $is rezultatas nepasieke statistinio reikSmingumo ribos, po-
kytis buvo kliniSkai tikétinas.

Vertinant FVC (proc.), nustatytas reikSmingas rodiklio sumaz¢jimas ben-
droje imtyje lyginant pradinius ir duomenis po gydymo (p = 0,022). Taciau,
analizuojant grupes atskirai, reikSmingy pokyc¢iy nenustatyta (p > 0,05). Ne-
paisant to, chirurgijos grup¢je pastebéta nedidelé tendencija link reikSmingo
FVC (proc.) sumazejimo (p = 0,078). StatistiSkai reikSmingy DLCOc pokyc¢iy
bendroje tiriamyjy populiacijoje ar atskirose gydymo grupése nepastebéta.
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3.2.3.3.1 pav. Plauciy funkcijos rodikliy dinamika skirtingose gydymo
grupése pries gydymaq ir po jo: (a) forsuoto iskvépimo tiris per pirmgjg
sekunde (FEV1) litrais (1); (b) forsuoto iskvépimo tiiris per pirmgjq sekunde
(FEV1) procentais (proc.); (c) forsuota gyvybiné plauciy talpa
(FVC) litrais (1).

Plauciy funkcijos rodikliai statistiSkai reikSmingai skyrési priklausomai
nuo perfuzijos defekty sunkumo scintigrafiniuose vaizduose tiek pries gydy-
ma, tiek po jo. ReikSmingi grupiy skirtumai nustatyti vertinant FEV1 (proc.)
(H (4)=14,28, p = 0,006 pries gydyma; H (4) = 12,76, p= 0,013 po gydymo)
bei FVC (proc.) (H (4)=10,31, p=0,035; H (4) = 9,68, p = 0,046). Pacienty,
neturé¢jusiy perfuzijos defekty, vidutiniai rangai buvo didZiausi: atitinkamai
FEV1 proc. (42,3 prie§ gydyma; 31,6 po gydymo) ir FVC proc. (37,9; 31,8).
Tuo tarpu pacienty, kuriems nustatyti platesni ar liekamieji defektai, rodikliai
buvo progresyviai mazesni (maziausi vidutiniai rangai — atitinkamai 16,6 ir
19,9); tai rodo laipsniska plauciy funkcijos prastéjima didéjant defekty sun-
kumui. StatistiSkai reikSmingy skirtumy vertinant FEV1 (1) (p = 0,208 pries;
p = 0,086 po), FVC (1) (p = 0,502; p = 0,335) bei DLCOc¢ (mmol/min/kPa)
(p=0,442; p=0,120) nenustatyta. Vis dé¢lto DLCOc (proc.) reikSme po gydy-
mo pasieke statistinio reikSmingumo riba (p = 0,05; prie§ gydyma p = 0,266),
o tai leidzia daryti prielaidg apie maz¢jancia plauciy difuzing geba pacien-
tams, turintiems didesnés apimties perfuzijos sutrikimy.
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3.2.4. Atkrytis

Pacienty steb¢jimo KT tyrimais mediana tarp grupiy statistiskai reikSmin-
gai nesiskyre (3.2.4.1 lentel¢).

3.2.4.1 lentelé. Stebésenos trukmé tiriamojoje populiacijoje

o Viso | Chirurgija| SBRT TA | df=2,

Rodiklis m=68) | m=19) | (m=29) | (n=20) |p reikimé

Stebésenos trukmé (die- | 391 370 |, ol (3‘;8595557 2 =2,57;
. . % . 9 > —

nomis), mediana (IQR*) | (254-534) | (316-467) 520.25) 581.5) p=0,277

Stebésenos trukmé (mé- 12 12 11 16 ¥ =2,615;

nesiais), mediana (IQR*) | (8-17) | (10-15) | (7-16,75) | (12-19) | p=0,270

*IQR — interkvartilinis rézis.

Atkrytis nustatytas 29 pacientams (43,3 proc.), 1§ kuriy 14 atvejy stebése-
nos vaizdiniais tyrimais buvo nustatytas dauginis atkrytis keliuose organuose.
ISsami tirtos populiacijos atkry¢io daznio ir pobiidzio analizé pateikta 3.2.4.2
lenteléje. Vienas pacientas netrukus po SBRT gydymo pabaigos miré, todél
jam nebuvo atlikti stebésenos KT tyrimai; del Sios priezasties $is atvejis | at-
kry¢io analiz¢ nebuvo jtrauktas.

3.2.4.2 lentelé. Atkrycio daznis ir pobiidis tiriamyjy populiacijoje

. . . . x, df =2,
Atkrytis Viso Chirurgija SBRT TA VI
p reikSmé
Bendras 43,3 proc. 21,1 proc. 57,1 proc. 45,0 proc. ¥ =6,047%
atkrytis* (29/67) (4/19) # (16/28)® (9/20) p = 0,049
Lokalus 20,8 proc. 0 proc. 31,3 proc. 24,0 proc. |y*=7,199%
atkrytis** (16/77) (0/19) * (10/32) ® (6/25) " p = 0,026
Regioninis 26,9 proc. 10,5 proc. 42,9 proc. 20,0 proc. | x2=6,706";
atkrytis* (18/67) (2/19) ® (12/28)® (4/20) = p = 0,039
Tolimasis 20,9 proc. 10,5 proc. 28,6 proc. 20,0 proc. 2= 2,244;
atkrytis* (14/67) (2/19) (8/28) (4/20) p=0,326

* apskaiCiuota atsizvelgiant | pacienty skaiciy; ** apskaiciuota atsizvelgiant j zidiniy skaiciy.
Skirtingi virSutiniai indeksai (a vs. b) Zymi statistiSskai reik§mingus skirtumus tarp grupiy;
vienodi indeksai (pvz., a - a) rodo, kad tarp ty grupiy skirtumy néra.

Bendro atkry¢io daznis buvo maziausias chirurgijos grupéje (21,1 proc.)
ir didziausias SBRT grupé¢je (57,1 proc.); tarp Siy dviejy grupiy nustatytas
statistiSkai reikSmingas skirtumas (p = 0,049). TA grupéje bendras atkrycio
daznis sieke 45,0 proc. ir statistiSkai reikSmingai nesiskyré nei nuo SBRT, nei
nuo chirurgijos grupiy.
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Chirurgijos grupéje lokalaus atkryCio nenustatyta, pazymétina, kad
89,5 proc. Sios grupés pacienty dél pirminio periferinio plauciy vézio buvo
atlikta lobektomija. Tarp SBRT ir TA grupiy lokalaus atkry€io daznis sta-
tistiSkai reikSmingai nesiskyré. IS visy zidiniy, kuriuose nustatytas lokalus
atkrytis, 11 (19,3 proc.) buvo pirminiai navikai, o 5 (8,8 proc.) — metastazes;
lokalaus atkry¢io daznio skirtumo pagal zidinio kilme tarp SBRT ir TA grupiy
nenustatyta (p = 0,585). TA grupg¢je 5 1§ 6 lokaliy atkry¢iy buvo sékmingai
gydyti pakartotine TA, tuo tarpu SBRT grupéje pakartotiné spinduliné terapi-
ja sékmingai pritaikyta tik vienu atveju.

Regioninis atkrytis nustatytas 26,9 proc. pacienty. Jis dazniausiai fiksuo-
tas SBRT grupéje (42,9 proc.) ir buvo statistiskai reikSmingai daznesnis nei
chirurgijos grupéje (10,5 proc.; p = 0,039). TA grupéje nustatytas tarpinis
regioninio atkryC¢io daznis (20,0 proc.), be reikSmingy skirtumy, lyginant
su SBRT ar chirurgijos grupémis. SBRT gydyti pacientai turéjo mazdaug
keturgubai didesn¢ regioninio atkrycio rizika nei gydyti chirurgija ar TA
(SS 4,125;95 proc. PI: 1,309-12,996; p=0,012). Vidutinis laikas iki regioninio
atkrycCio tarp grupiy reikSmingai nesiskyré: chirurgijos gr. — 17,1 = 7,0 mén.,
SBRT gr. — 13,3 £ 8,2 mén., TA gr. — 16,0 = 6,1 mén. (y* =4,39; p=10,111).

Atokusis atkrytis nustatytas 20,9 proc. tirlamyjy, reikSmingy skirtumy tarp
gydymo grupiy nepastebéta. Dazniausios ligos plitimo vietos buvo kepenys
(n=15) ir kaulai (n = 4), po jy — limfmazgiai (n = 3), pilvaplévé (n = 2), sme-
genys (n = 2), antinks¢iai ir skydliauké (po 1 atvejj).

3.2.5. Bendras iSgyvenamumas

Tiriamyjy grupéje su gydymu susijusiy mir¢iy nenustatyta. Stebésenos lai-
kotarpiu i$ viso miré 6 pacientai (8,8 proc.): 5 SBRT grupéje ir 1 TA grupéje.
Poriniy palyginimy analizé neparodé statistiSkai reikSmingy bendro iSgyve-
namumo skirtumy tarp gydymo grupiy (3.2.5.1 pav.): chirurgija, palyginti su
SBRT (p = 0,072); chirurgija, palyginti su TA (p = 0,343); ir SBRT, palyginti
su TA (p =0,071).
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3.2.5.1 pav. Kaplan-Meier bendro isgyvenamumo kreivé pagal gydymo

grupes
¥ (2; N=68)=6,237; p = 0,044; Wilcoxono (Gehan) metodas.

3.2.6. ISgyvenamumas be ligos

Tiriamosios populiacijos vidutinis i§gyvenamumas be ligos sieké 10,9 +
5,7 mén. Pacientams, kuriems atlikta operacija, iSgyvenamumas be ligos buvo
statistiSkai reikSmingai ilgesnis nei gydytiems SBRT — atitinkamai 12,4 + 4,2
mén. ir 9,9 + 6,7 mén. (p = 0,047) (3.2.6.1 pav.). TA grupés vidutinis iSgyve-
namumas be ligos buvo 10,9 £ 5,5 mén. ir statistiSkai reikSmingai nesiskyre
nei nuo chirurgijos grupés (p = 0,279), nei nuo SBRT grupés (p = 0,098).
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3.2.6.1 pav. Kaplan-Meier isgyvenamumo be ligos kreivé pagal gydymo

grupes
1? (2; N =68)=6,262; p = 0,044; Wilcoxono (Gehan) metodas.

3.2.7. Su sveikata susijusi gyvenimo kokybé

Baziniy SF-36 klausimyno baly palyginimai tarp gydymo grupiy pateikti
3.2.7.1 lentel¢je. Chirurgijos grupés pacienty SSGK rodikliai buvo geriau-
si — daugumoje sri¢iy jie reikSmingai pranoko SBRT grupés rezultatus (iSsky-
rus emocine biiseng ir skausmg). TA grupés rodikliai apskritai buvo panasiis
1 chirurgijos grupés, tac¢iau nustatyti zemesni socialinio funkcionavimo bei
veiklos apribojimy dél emociniy sutrikimy balai. Tarp SBRT ir TA grupiy
statistiSkai reikSmingy skirtumy né vienoje vertintoje srityje nenustatyta.

81



3.2.7.1 lentelé. Baziniy SF-36 klausimyno rodikliy palyginimas tarp gydymo

grupiy

SF-36 rodiklis Chirurgija SBRT TA pl p2 p3
Siczihr;llfl:lzzzlunr?:x) (457;91(())0) (13;21200) (157;21%0) 0,014 | 1,000 | 0,077
Veiklos apribojimai dél
ammegleg | oty | 100 | 1) | 0015|0154 100
Veiklos apribojimai dél
3133‘;11{‘:;‘4(%3‘1;?;) (33,931;’100) (0?%0) (0?]1’(;0) 0,004 10,006 | 1,000
AR
Eggfﬁie(ﬁie;nﬁax) (562§’§8) (23;31200) (32?’36) 0,055 10,279 | 1,000
ﬁfﬁ%’f&ﬁi‘i?&?ﬁa&x) (4;8;91%0) (0?11’50) (22,657;’?00) <0,0011 0,035 10,333
(Srlfl?;lls rrﬁzf{)wdurkls (32?55;’(1)00) (12,655;%00) (32,758;’?00) 0,064 | 1,000 | 0,307
x]iedrﬁlrgssgilfﬁiax) (3‘:)?’25) (5;65?)) (135?’55) 0,003 10,067 0,912

pl — chirurgija prie§ SBRT; p2 — chirurgija prie§ TA; p3 — SBRT pries TA.

Gydymo sukelti poky¢iai (A, ,,delta® reikSmés) fizinés ir psichinés svei-
katos srityse kiekvienoje terapinéje grupeje bei jy tarpusavio palyginimai
pateikti 3.2.7.2 ir 3.2.7.3 lentelése. Chirurgijos grupéje visy sri¢iy vidutinés
A reikSmeés buvo neigiamos, o nepalankiausias poveikis nustatytas fiziniam
aktyvumui, veiklos apribojimams d¢l fizinés sveikatos ir skausmui. Priesin-
gai, TA grup¢je stebétas pageré¢jimas visose srityse, o keliuose rodikliuose
pasiektas statistiSkai reikSmingas teigiamas pokytis. SBRT grupéje Sesi i§ as-
tuoniy vertinty rodikliy po gydymo pagerejo, ypa¢ emocing biisena ir socia-
linis funkcionavimas.

3.2.7.2 lentelé. Gydymo poveikis su sveikata susijusios gyvenimo kokybés ro-
dikliy balams terapinése grupése (p reiksmeés)

Grupé APF ARP ARE AVT | AMH ASF ABP AGH
Chirurgija, p| 0,0024 | 0,0130 | 0,340 | 0,206 | 0,167 | 0,056 | 0,0380 | 0,179
SBRT, p 0,874 | 0,831 | 0,325 | 0,477 | 0,0267 | 0,040 | 0,472 | 0,271
TA, p 0,435 10,0391 | 0,130 | 0,0037 | 0,0167 | 0,028% | 0,092 | 0,0411

A — pokytis; PF — fizinis aktyvumas; RP — veiklos apribojimai dél fiziniy negalavimy;
RE — veiklos apribojimai dél emociniy sutrikimy; VT — energingumas; MH — emociné biise-
na; SF — socialinis funkcionavimas; BP — skausmas; GH — bendra sveikata. Zalia spalva su
rodykle aukstyn () zymi pageréjima; raudona spalva su rodykle Zzemyn (8) — pablogéjima.
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3.2.7.3 lentelé. Po gydymo nustatyty su sveikata susijusios gyvenimo kokybés
pokyciy, vertinty pagal SF-36 klausimyno domenus, palyginimas tarp tera-

piniy grupiy
SF36 domenas Chirurgija SBRT TA pl p2 p3

AFizinis aktyvumas, -15,3 2,0 1,3
vidurkis (min; max) (-30;10) | (-15:55) | (-35:25) | %002 | 0,001 1,000
AVeiklos apribojimai dél 317 0 113
fizinés sveikatos, K . Y 0,004 [<0,001| 1,000
vidurkis (min; max) (=100;50) | (=100; 50) | (0; 100)
AVeiklos apribojimai 111 76 15.0
dgl emociniy .sutrlklmq, (~100; 33,3)| (-100: 66,7)| (~100; 100) 0,357 1 0,079 | 1,000
vidurkis (min; max)
AEnergingumas, -6,3 3,4 13,8
vidurkis (min; max) (-30; 25) (-25; 45) (—15; 45) 0,358 10,002 ) 0,111
AEmociné busena, -3,7 7,0 11,6
vidurkis (min; max) (-36:40) | (-16:36) | (40:36) | %028 | 0,004 10,950
ASocialinis funkcionavi- -17,0 7,0 10,9
mas, vidurkis (min; max) | (-52,5:45) | (-35;45) | (-30; 42,5) | %-008 | 0,006 | 1,000
ASkausmas, vidurkis -25,5 4.2 9,0
(min; max) (=77,5; 67,5)| (-67,5; 25) |(-22,5; 67,5) 0,128 1 0,005 | 0,628
ABendra sveikata, —4.0 3,5 8,0
vidurkis (min; max) (-25:35) | (-30-40) | (-25.35) | 148]0,0211,000

A — pokytis rodiklyje; p1 — chirurgija prie§ SBRT; p2 — chirurgija prie§ TA; p3 — SBRT pries
TA.

Lyginant chirurgijos ir TA grupes nustatyta, kad TA grupéje visy SSGK
rodikliy reik§més po gydymo pager¢jo, tuo tarpu chirurgijos grupéje jos pa-
blogéjo ir Sie skirtumai tarp grupiy buvo statistiSkai reikSmingi (iSskyrus
veiklos apribojimus dél emociniy sutrikimy). Be to, chirurgijos ir SBRT pa-
lyginime fizinio aktyvumo, veiklos apribojimy d¢l fizinés sveikatos ir soci-
alinio funkcionavimo rodikliai SBRT grupéje isliko stabiliis ar pageréjo, o
chirurgijos grup¢je pablogejo; skirtumai tarp grupiy iy rodikliy pokyciuose
taip pat buvo statistiskai reikSmingi. Tuo tarpu SBRT ir TA grupése nustatytas
panasios krypties ir dydzio su gydymu susijes SSGK pokytis.

Pateiktos stulpelinés diagramos (3.2.7.1 pav.) lygina trijy gydymo meto-
dy — chirurgijos (raudona), SBRT (m¢lyna) ir TA (zalia) — poveikj trims su
sveikata susijusios gyvenimo kokybeés rodikliams: veiklos apribojimams dél
fizinés sveikatos, skausmui ir emocinei busenai. Chirurgija turé¢jo nepalan-
kiausig poveikj visiems trims rodikliams — Sioje grupéje didZiausia pacien-
ty dalis patyré biiklés pablogéjima, o pageréjimo daznis buvo maziausias.
SBRT grupéje rezultatai buvo misriis: daugumai pacienty BP ir RP rodikliy
reikSmingy poky¢iy nenustatyta. Tuo tarpu TA grupé€je stebéti palankiausi re-
zultatai — nustatytas mazas pablogéjimo daznis ir didziausia pacienty dalis,

&3



kuriy biiklé pageréjo. Pazymétina, kad emocinés sveikatos poky¢iai buvo sta-
tistiSkai geresni SBRT ir TA gydyty pacienty grupése, palyginti su chirurgijos
grupe.

a)

Veiklos apribojimai dél fizinés sveikatos (RP)
McChirurgija  [ISBRT [ JYN

Pageréjo Nepakito Pabloggéjo
(p>0,05) (p<0,001) (p<0,001)
b)
Skausmas (BP)

B Chirurgija [l SBRT BTA

80

Pageréjo Nepakito Pablogéjo
(p>0,05) (p<0,001) (p<0,001)
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c)
Emociné biisena (MH)
B Chirurgija [l SBRT BA

80 -

Pageréjo Nepakito Pablogejo
(p <0,001) (p>0,05) (p <0,001)

3.2.7.1 pav. Stulpelinés diagramos: gydymo poveikis su sveikata susijusios
gyvenimo kokybés rezultatams — veiklos apribojimai dél fizinés sveikatos
(a), skausmas (b) ir emociné biisena (c).
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4. DISKUSIJA IR TYRIMO TRUKUMAI

TV —

nes optimalaus lokalaus gydymo pasirinkimas daznai priklauso nuo daugelio
su pacientu ir naviku susijusiy veiksniy. Pagrindiniai gydymo metodai, tai-
komi plauc¢iy navikams gydyti, yra chirurginis gydymas, spinduliné terapija
ir TA kontroliuojant KT. Chirurginis gydymas iSlieka pirmaeiliu pasirinkimu.
Klinikinéje praktikoje SBRT dazniausiai taikoma didelés operacinés rizikos
ar operacijos atsisakantiems pacientams. Tuo tarpu TA metodai klinikingje
praktikoje taikomi reciau. Tai gali biiti siejama su patyrusiy operatoriy sto-
ka, ribotu §iy metody prieinamumu bei palyginamyjy tyrimy, vertinan¢iy TA
rezultatus palyginti su jprastomis gydymo strategijomis, trikumu. Interven-
cinés radiologijos draugijos [59] ir NCCN 2026 m. gairés [60] rekomenduoja
svarstyti TA pacientams, turintiems potencialiai operuotinus (iki 3 cm) navi-
kus, taciau netinkamiems operacijai dél gretutiniy ligy; taip pat pacientams,
turintiems kelis pirminius navikus ar lokoregioninj recidyva.

Vienas svarbiausiy kokybisky plauciy navikiniy Zidiniy intervenciniy
procediiry aspekty yra procediirai budingy komplikacijy kontrolé. Pneumo-
toraksas iSlieka dazniausia nepageidaujama reakcija po plauciy minima-
liai invaziniy perkutaniniy punkciniy intervencijy. Dalis autoriy teigia, kad
pneumotoraksas neturéty biiti laikomas komplikacija, jei jis neprailgina hos-
pitalizacijos ir specifinis gydymas (drenavimas) néra reikalingas [168], taciau
literatiiroje nurodomas poprocediirinio pneumotorakso drenavimo daznumas
labai varijuoja [169].

Siekiant sumazinti $ios komplikacijos rizika, apraSyta jvairiy punkcijos
kanalo sandarinimo metody, naudojant autologinj kraujg [170-173], fiziolo-
ginj tirpalg [174,175], zelatinos kempinéles [176,177], hemostatinius Zela-
tinos miltelius [178], hidrogelio kamsc¢ius [179—181], kolageno putas [182]
ir fibrino klijus [165]. Taciau duomeny apie Siy metody taikyma plauciy na-
vikiniy zidiniy abliacijos metu yra nedaug — keliuose tyrimuose apraSytas
zelatinos pagrindo medziagy naudojimas RDA metu [181].

Pastaraisiais metais vis daugiau démesio skiriama autologinio krau-
jo panaudojimui kanalo embolizacijai. Musy bandomojo tyrimo rezultatai
rodo aiSkig tendencija, kad punkcinio kanalo embolizacija autologiniu ve-
ninio kraujo kreSuliu mazina pneumotorakso daznj. Lyginant §ig metodika
su perkutaninémis plauciy intervencijomis be kanalo embolizacijos, nusta-
tyta, kad pneumotorakso daznumas sumazéjo nuo 31,4 proc. iki 20,9 proc.
(p=0,061), o pleuros ertmes drenavimo poreikis —nuo 10,5 proc. iki 6,5 proc.
(p=0,259). Panasias tendencijas pateikia ir kiti autoriai: Clayton J ir kt. [183]
bei Graffy P ir kt. [170] nustaté reikSmingg pneumotorakso ir su juo susiju-
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siy intervencijy sumaz¢éjimg naudodami nesukreséjusij krauja. Malone L ir kt.
[184], taikydami fragmentuotg kraujo kreSulj, nustaté pneumotorakso suma-
7¢€jimg nuo 35 proc. iki 26 proc. (p = 0,12) bei drenavimo — nuo 18 proc. iki
9 proc. (p = 0,048). Tikétina, kad sukreséjes kraujas gali biiti pranaSesnis uz
nesukreséjusj dél didesnio tankio ir létesnés rezorbcijos, tai galbuit sumazina
ankstyvo oro nuosriivio rizika.

Misy prospektyviniame klinikiniame tyrime pneumotorakso daZnumas
po perkutaningés plauciy zidiniy abliacijos, taikant kanalo embolizacija, sieké
40,0 proc., taciau pleuros ertmeés drenavimo prireiké tik 5,0 proc. pacienty.
Sie rezultatai yra palyginami su didesniy imé&iy tyrimais, kuriuose kanalo san-
darinimas po MBA nebuvo taikytas - juose pneumotorakso daznumas svyra-
vo nuo 27,4 proc. iki 52 proc., o drenavimo — nuo 10,5 proc. iki 23,5 proc.
[74,169]. Be to, miisy duomenys dera su ankstesniais tyrimais, kuriuose ka-
nalo embolizacija Zelatinos pagrindo medZiagomis taikyta RDA metu: Dassa
M. ir bendraaut. [181] tyrime pneumotoraksas nustatytas 34 proc., drenavimo
prireiké 10 proc. pacienty, [zaaryene J. ir bendraaut. [182] tyrime Sie rodik-
liai sieké atitinkamai 47 proc. ir 8 proc.

Nors jvairios punkcijos kanalo sandarinimo medziagos mazina pneumo-
torakso daznuma, autologinio kraujo technika yra paprasta ir ekonomiska.
Kraujo kreSuliui paruostis ir kanalui embolizuoti nereikia papildomy medzia-
gy ar reikSmingy laiko sgnaudy, o procediira gali buti lengvai integruojama
1 iprasta intervencinés radiologijos praktikg. ISlieka biitinyb¢ atlikti tolesnius
prospektyvius kontrolinius tyrimus, kurie i§samiau nustatyty punkcijos kana-
lo embolizacijos autologiniu veninio kraujo kreSuliu metodo efektyvumg ir
leisty pateikti galutines rekomendacijas. Taciau skatiname §ig metodika tai-
kyti kaip jprasting praktika pacientams, kuriems reikalinga plauciy perkuta-
nin¢ intervencija.

Vertinant kvépavimo funkcija, 1§ visy tirty radikaliy gydymo metody rys-
kiausi poky¢iai stebéti po chirurginiy procediiry. SPECT / KT duomenimis,
perfuziné funkcija po operacijos paprastai sumaze¢ja proporcingai rezekuoto
plauciy audinio daliai; perfuzijos praradimas vidutiniskai siekia 15-25 proc.,
atsizvelgiant | paSalintos skilties ir individualius anatominius ypatumus.
Plauciy turis mazéja atitinkamai, tiesiogiai atspindédamas pasalinto audinio
anatominj dydj. Dazniausiai atlickamos lobektomijos metu paSalinamas vie-
nos skilties turis siekia mazdaug 1000—1500 ml [185-188]. Po TA perfuzijos
ir tirio pokyc¢iai SPECT / KT vaizduose paprastai yra minimalis, nes ablia-
cijos sritys yra mazos (dazniausiai < 50 ml), o perfuzijos praradimas islieka
lokalizuotas [189—-191]. Miisy tyrime stebéta Siek tiek didesné duomeny vari-
acija, taciau bendra tendencija iSliko panasi: TA ir SBRT pasiZyméjo mazes-
niu poveikiu plauc¢iy perfuzijai, o tai patvirtina, kad Sie metodai labiau saugo
perfuzing funkcijg nei chirurgija.
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Plauciy funkcijos rodikliy pokyciai skirtingose gydymo grupése nepa-
sieke statistinio reikSmingumo ribos, taciau chirurgijos grupéje stebéta
FEVI (1) ir FVC (1) mediany mazéjimo tendencija. Tikétina, kad statistinio
patikimumo triilkumas susijes su ribota tyrimo imtimi. Ankstesni tyrimai pa-
tvirtina désninguma, kad chirurginis gydymas lemia didesnj plauciy funkci-
jos nepakankamuma nei maziau invazyviis metodai [192,193]. Misy duome-
nys pagrindZzia i§vada: termin¢ abliacija, panasiai kaip ir spinduliné terapija,
yra plauciy funkcijg tausojantis metodas, todél gali buti taikomas pacientams,
kuriems chirurginé intervencija kontraindikuotina [8,194].

Plauciy perfuzijos scintigrafija leidzia identifikuoti defektus, atsirandan-
Cius dél besimptomes ar klinikinés PE, kity plauc¢iy patologijy, kurios ne vi-
sada vizualizuojamos KT vaizduose [195]. SPECT / KT jautrumas gali bti
lemiamas veiksnys parenkant gydymo taktika ribiniams chirurginiams pa-
cientams, nes padeda pakankamai tiksliai prognozuoti pooperacing plauciy
funkcijg [196]. Plauciy perfuzijos tyrimas taip pat yra nepakei¢iamas dia-
gnozuojant léting tromboemboling plauciy hipertenzijg ar atsitikting PE, kuri
literatiiros duomenimis sudaro iki dviejy tre¢daliy visy atvejy [197-200]. Tai
sutampa su miisy tyrimo rezultatais: daugiau nei pusei pacienty pries gydyma
nustatyti perfuzijos defektai, kuriy negalima paaiSkinti kitomis prieZastimis
nei PE. Prie§ gydyma nustatyti perfuzijos defektai isliko ir po operacijos, to-
del galima daryti iSvada, kad Sie poky¢iai yra ilgalaikiai ir kliniskai reikSmin-
gi. PE rizika Siems pacientams didina naviko sukeltas hiperkoaguliabilumas,
amzius bei paties gydymo (operacijy, chemoterapijos) rizika [198,201-203].

Nustatyta, kad PE dazniau pasitaiko po chirurgijos nei po spindulinés te-
rapijos ar TA, o didZiausia rizika iSlieka pirmus tris ménesius po interven-
cijos. Spindulin¢ terapija siejama su vidutine PE rizika, o terminé abliacija
pasizymi maziausia rizika (daznesnés komplikacijos yra pneumotoraksas
ar hidrotoraksas) [204-209]. Misy tyrime perfuzijos defektai ir jy skaicius
gydymo strategijos tiesiogiai nepakeité dél klinikinés PE simptomatikos ne-
buvimo, taciau dauguma pacienty, turinciy perfuzijos defekty, buvo gydomi
plauciy funkcijg tausojanciais metodais — SBRT ir TA. AtsiZvelgiant | gau-
tus rezultatus, plauciy arterijy embolijos diagnostika turéty tapti sudétine gy-
dymo strategijos parinkimo dalimi. Tikslinga apsvarstyti plau¢iy perfuzijos
SPECT /KT jtraukima j standartinj iStyrimo protokola, nes spirometrija, prie-
Singai nei SPECT / KT, neuztikrina pakankamo jautrumo nustatant lokalizuo-
tus perfuzijos sutrikimus.

Pagrindinio klinikinio tyrimo rezultatai rodo, kad skirtingi lokalaus gydy-
mo metodai nevienodai saugiis ir lemia skirtingas klinikines baigtis. Chirur-
ginis gydymas uztikrino gerus ligos kontrolés rezultatus, taciau buvo susij¢s
su didziausiu komplikacijy daznumu, sunkiausiais nepageidaujamais reiski-
niais ir ilgiausia hospitalizacijos trukme. KliniSkai reikSmingos komplikaci-
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jos chirurginio gydymo grupéje pasireiské 21,1 proc. pacienty, palyginti su
10,3 proc. po TA ir 5,0 proc. po SBRT. Tai atspindi sudétingesn¢ pooperacing
eigg chirurginiu bidu gydytiems pacientams — kai kuriems 1§ jy prireikia pa-
pildomy intervencijy ar reoperacijos, tuo tarpu TA ir SBRT grupése reikSmin-
gos komplikacijos daZniausiai buvo valdomos konservatyviai. Sie duomenys
atitinka ankstesniy tyrimy rezultatus, rodancius mazesnj komplikacijy daznj
po MBA, palyginti su lobektomija. Nustatyta, kad visos komplikacijos, i$sky-
rus pneumotoraksa, dazniau pasitaiko po lobektomijos, jskaitant statistiSkai
reikSmingai didesnj infekcijy ir kvépavimo nepakankamumo daznj [210,211].
Be to, taikant TA nustatyta trumpesné hospitalizacijos trukmé nei po chirur-
gijos [211,212].

Vertinant onkologiniy ligy baigtis, bendras i§gyvenamumas nebuvo pasi-
rinktas kaip pagrindinis vertinimo kriterijus dél santykinai trumpo steb¢jimo
laikotarpio ir populiacijos heterogeniskumo. Didesnis démesys buvo skirta
vietinés kontrolés ir atkrycio rodikliams, nes lokalus atkrytis yra reikSmingas
faktorius vertinant gydymo metody efektyvuma.

Misy tyrimo rezultatuose chirurgijos grupéje lokalaus atkry¢io nebuvo
nustatyta — rezultatas buvo statistiSkai reikSmingai geresnis nei TA ir SBRT
grupése. Visgi pabréztina, jog chirurgijos grup¢je didzioji dauguma gydyty
naviky buvo pirminiai periferiniai plauciy véziai, pasalinti atliekant lobek-
tomijas, kas gal¢jo turéti jtakos geresniems vietinés kontrolés rezultatams.
Misy analiz¢je reikSmingo skirtumo tarp TA ir SBRT grupiy pagal lokalaus
atkry€io daznj nenustatyta, ta¢iau Dong ir bendraautoriy tyrimas [30] parodé
MBA pranasuma prie§ SBRT pagal lokalig ligos kontrol¢ pacientams, sergan-
tiems kolorektinio véZio plauciy metastazémis.

Toliau analizuojant atkryc¢io pobiidj, miisy rezultatai parodé¢, kad chirurgija
gali biti pranasesné prie§ SBRT vertinant bendrg bei regioninj atkrytj, ta¢iau
lyginant su TA reikSmingy skirtumy nenustatyta. Tokie rezultatai atkartoja
daugelio studijy ir metaanaliziy duomenis. Chen ir bendraautoriy metaana-
lizé parodé, kad ankstyvosios stadijos NSLPV atvejais TA metody ir SBRT
rezultatai pagal lokoregioning ligos kontrole yra panasis [213]. Taip pat ke-
liuose palyginamuosiuose tyrimuose nebuvo nustatyta reikSmingy tolimyjy
atkryCiy skirtumy tarp lobektomijos ir MBA ankstyvosios stadijos NSLPV
sergantiems pacientams [210,211]. Svarbu pazyméti, kad dauguma $iy tyrimy
vertino RDA rezultatus. Naujausi duomenys rodo, kad MBA gali biiti prana-
Sesnis uz RDA pagal ligos kontrole ir atkrycio rodiklius, pasiekiant panasiy
ar net geresniy rezultaty nei SBRT [78,79,214].

Svarbus TA privalumas — galimyb¢ pakartotinai gydyti vietinius atkryc¢ius.
PrieSingai, pakartotiné operacija nustacius vietinj ligos atkryti daznai yra
techniskai sudétinga dél sgaugy, o papildoma plauciy audinio rezekcija gali
dar labiau pabloginti plauciy funkcija, ypac¢ pacientams, kuriems anksciau
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buvo atliktos didelés apimties operacijos, tokios kaip lobektomija (kaip ir
daugumai $io tyrimo pacienty). Nustacius vietinj atkrytj po SBRT, chirurginis
gydymas dazniausiai néra galimas dé¢l blogos paciento funkcinés biiklés, kuri
dazniausiai ir nulémé pirminio chirurginio gydymo netaikymg. Pakartotiné
spinduliné terapija galima tik ribotai daliai pacienty dé¢l didelio toksiSkumo
rizikos.

Tuo tarpu po chirurginio gydymo nustacius vietinj recidyva paprastai gali-
mi keli gydymo biidai — SBRT, TA ar pakartotinis operacinis gydymas, jeigu
néra kontraindikacijy ir planuojama operacijos apimtis reikSmingai nepablo-
gins paciento kvépavimo funkcijos. Nustacius vietinj recidyva po TA, islieka
galimybé taikyti visus radikalaus lokalaus gydymo metodus, gydyma paren-
kant individualiai DGSK.

Atsizvelgiant | pakartotinés operacijos ir spindulinés terapijos rizikas gy-
dant vietinj recidyva, perkutaniné termin¢ abliacija klinikinéje praktikoje vis
placiau pripazjstama ir taikoma kaip optimalus, plauciy parenchimg tausojan-
tis gelbstimojo gydymo metodas. Esminis TA privalumas pooperacinio reci-
dyvo atveju yra galimybé perkutaniskai ir itin tiksliai sunaikinti atsinaujinusj
naviko mazga. Sis minimaliai invazinis metodas nereikalauja gretimy sveiky
audiniy rezekcijos, leidZia sumazinti sunkiy komplikacijy, susijusiy su pakar-
totine torakotomija ar spindulinés terapijos sukeltu toksiSkumu, rizika.

Pazymétina, kad pagrindinio tyrimo imtyje dauguma vietiniy atkryc¢iy TA
grupgje (5 18 6) sékmingai gydyti taikant pakartoting abliacija, pabréziant §io
metodo pritaikomumg ir efektyvuma pakartotinio gydymo kontekste, tuo tar-
pu pakartotiné SBRT atlikta tik vienu atveju i§ 10 lokaliy atkryciy.

Be su véziu susijusiy baigciy, gyvenimo kokybé¢ atlieka svarby vaidmenj
pacienty gydymo procese ir gali turéti reikSmingos jtakos gydymo metodo
pasirinkimui. Vis délto su sveikata susijusi gyvenimo kokybe klinikiniuo-
se tyrimuose daznai nepakankamai vertinama arba apraSoma, nepaisant jos
reikSmés | pacientg orientuotai prieziiirai ir objektyviam skirtingy gydymo
taktiky poveikio jvertinimui. Chirurginiu biidu gydyti pacientai misy tyrime
turéjo didziausius pradinius SSGK rodiklius, taciau biitent Sioje grupéje nu-
statytas rySkiausias jy sumaz¢jimas po gydymo. SBRT ir TA grupése pradi-
niai rodikliai buvo mazesni, taciau po gydymo isliko stabiltis arba pageréjo.
Literatiros duomeny apie SSGK po plauciy TA yra itin mazai: Palussiére ir
kt. [215] nustaté didesnj nuovargi bei kognityviniy pazinimo funkcijy pablo-
géjima pacientams, gydytiems RDA d¢l IA stadijos NSLPYV, taciau bendri
sveikatos rodikliai reikSmingai nepakito. PrieSingai, musy tyrime TA tur¢jo
statistiSkai reikSmingg teigiamg poveikj keliems SSGK rodikliams. Schwartz
ir bendraaut. [216] bei Samson ir bendraaut. [217] palygino SBRT ir chirur-
gijos grupes. Tyréjai nustaté mazesne prading fizine ir emocing SSGK SBRT
gydytiems pacientams, tikétina dél blogesnés funkcinés biiklés ir gretutiniy
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ligy nastos, o tai atitinka ir musy tyrime stebimag EGOG baly disproporci-
ja). Taciau po gydymo poveikis skyrési: Schwartz ir bendraaut. [216] tyrime
abiejose grupése buvo stebimas rodikliy pablogéjimas, o Samson ir bendra-
aut. [217] tyrime po SBRT — kai kuriy domeny pageréjimas, taciau dauguma
abiejy grupiy rodikliy per 6 ménesius rodikliai griZo j pradinj lygj. Sie paste-
béjimai atitinka sistemine apzvalga, kurioje nustatyta, kad po SBRT pacienty
SSGK paprastai iSlieka stabili, o chirurginis gydymas daznai sukelia laiking
nuosmukj, po kurio pacienty biiklé atsigauna per vienus metus [218].

Sis tyrimas turi keleta apribojimy. Pirmiausia, bandomajame tyrime ti-
riant punkcinio kanalo embolizacija autologiniu veninio kraujo kresuliu buvo
jtraukiami visi pacientai, kuriems atliktos perkutaninés plauciy intervencijos —
tiek biopsija, tiek termin¢ abliacija, tod¢l populiacija buvo heterogeniska.
Nors atliekamy procediiry principas buvo vienodas, procediry techniniai as-
pektai, tokie kaip koaksialiniy adaty diametras, punkcijy skaicius ir procedii-
ry trukmé, buvo skirtingi, o tai gal¢jo turéti jtakos rezultatams. Taip pat, tarp
skirtingy gydymo jstaigy zenkliai varijuoja embolizacijai naudojamos me-
dziagos, TA procediry technika, jranga ir su procediira susijusiy komplikaci-
Jjy vertinimo kriterijai, todél sudétinga lyginti miisy duomenis su kity autoriy
rezultatais, ypac kai publikacijy Sia tema néra daug.

Pagrindinis tyrimas buvo vieno centro, perspektyvusis, neatsitiktinés im-
ties, 1 kurj jtraukta gana nedidelé pacienty imtis. Tarp gydymo grupiy buvo
pacienty atrankos SaliSkumas: | SBRT ir TA grupes dazniau buvo jtraukiami
silpnesni pacientai, netinkami chirurginiam gydymui arba jo atsisake¢ — tai
atspind¢jo didesni ECOG funkcinés biiklés balai ir blogesni pradiniai SSGK
rodikliai. Tyrimo populiacija buvo heterogeniSka ne tik del paciento funkci-
jos, bet ir dél naviky pobiidZio — analizuoti tiek pirminiai plauciy navikai, tiek
metastatiniai plauciy zidiniai. Jie tarp gydymo grupiy pasiskirsté nevienodai.
Chirurginis gydymas ir SBRT dazniau taikyti pirminiu NSLPV sergantiems
pacientams, o TA — dazniau metastaziy plauciuose turintiems pacientams. Be
to, daliai pacienty dél sisteminés metastazinés ligos ar stebésenos metu nusta-
tyto atkryCio buvo taikytas papildomas sisteminis ar vietinis gydymas, kuris
galéjo veikti ilgalaikes baigtis ir komplikuoti tiesioginj skirtingy gydymo me-
tody palyginima, ypac vertinant bendrg iSgyvenamuma ar atkryc¢io rodiklius.

Rezultaty interpretavimg taip pat sunkina jvairis metodologiniai skirtu-
mai. Iprastas plauciy perfuzijos scintigrafijos vertinimas remiasi EANM gai-
rémis, kurios pagristos dvimacio vaizdinimo metodika ir pateikia tik tikimy-
binj vertinima, neatsizvelgiant | perfuzijos defekty skaiciy arba jy sunkumg.
Be to, tarp gydymo jstaigy skiriasi taikomos chirurginio gydymo, SBRT ir TA
metodikos, jranga bei pacienty stebésenos ir komplikacijy vertinimo algori-
tmai, todél tiesioginis skirtingy tyrimy rezultaty palyginimas yra ribotas.

91



Galiausiai, dél Siy apribojimy ateityje reikalingi didesnés apimties, dau-
giacentriai, atsitiktinés imties tyrimai, naudojant standartizuotus protoko-
lus, kurie leisty patikimiau jvertinti skirtingy gydymo metody — chirurgijos,
SBRT ir TA — rezultatus gydant navikinius plauciy zidinius. Nepaisant minéty
apribojimy, Sio tyrimo rezultatai gali biiti vertinami kaip punkcijos kanalo
embolizacijos autologiniu veninio kraujo kreSuliu metodikos pagrindas bei
kaip atskaitos taskas tolesniems radikaliy plau¢iy navikiniy Zidiniy gydymo
metody palyginamiesiems tyrimams.
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ISVADOS

. Plauciy zidiniy punkcijos kanalo embolizacijos autologiniu veninio
kraujo kreSuliu procediira yra saugi ir gali sumaZinti pneumotorakso
daznuma.

. Chirurginé rezekcija buvo susijusi su didziausiu komplikacijy skai¢iu-
mi bei ilgiausia hospitalizacija, palyginti su su TA ir SBRT.

. Nustatyta, kad reikSmingas tiriamyjy skaicius prie§ gydymg turéjo be-
simptomiy perfuzijos defekty. Chirurgijos grupéje pacienty kvépavimo
funkcijos rodikliai prie§ gydyma buvo geresni nei SBRT ir TA grupése,
taciau po operacijos buvo stebétas reikSmingas kvépavimo funkcijos
sumazéjimas, o TA ir SBRT grupése kvépavimo funkcija isliko stabili.

. Chirurginé rezekcija siejama su mazesniu bendru, vietiniu ir regioniniu
atkry¢iy daznumu bei ilgiausiu iSgyvenamumu be ligos, palyginti su
SBRT. Taciau, palyginti su TA, nustatytas tik maZesnis vietiniy recidy-
vy daznis. Tarp TA ir SBRT statistiSkai reikSmingy skirtumy nei atkry-
¢io daznyje, nei iSgyvenamume be ligos nenustatyta.

. TA ir SBRT uztikrino geresn¢ su sveikata susijusia gyvenimo kokybe,
palyginti su su chirurgija. TA grupés pacienty fiziné ir psichologiné bi-
klé po gydymo i$liko stabili ar net reikSmingai pager¢jo.
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PRAKTINES REKOMENDACIJOS

. Kraujo kreSulio naudojimas intervencijose: tyrimo metu nustatyta,
jog perkutaninés plauciy intervencijos punkcinio kanalo embolizacija
autologiniu veninio kraujo kresuliu yra saugi procediira, galinti suma-
zinti pneumotorakso daznuma, todél gali buti taikoma klinikingje prak-
tikoje. Nors absoliutus pranasumas statistiSkai dar nejrodytas, procedu-
ros paprastumas ir saugumas pateisina jos kaip prevencinés priemonés
naudojima, toliau atidziai stebint klinikinius rezultatus.

. SPECT / KT jtraukimas j diagnostikos algoritma: planuojant lokaly
radikaly gydyma didelés rizikos ar ribinés biiklés pacientams rekomen-
duojama atlikti trimate plauciy perfuzijos scintigrafijag (SPECT / KT).
Ji padeda tiksliau jvertinti plauciy perfuzijos rezerva ir nediagnozuotus
perfuzijos sutrikimus, taip i§vengiant galimo pooperacinio kvépavimo
nepakankamumo.

. Individualizuotas gydymo parinkimas: terminé abliacija ir stereotak-
siné radioterapija neblogina paciento gyvenimo kokybés, sukelia ma-
ziau komplikacijy, todél gali biiti rekomenduojamos blogesnés bendros
buklés pacientams, kuriems negalimas chirurginis gydymas.

. TA atkry¢io atveju: nustacius lokalaus ligos atkry¢io pozymius po ra-
dikalaus lokalaus gydymo, terminé abliacija turéty biiti svarstoma kaip
vienas saugiausiy pakartotinio gydymo (re-intervencijos) biidy, nes au-
diniams nesukeliamas suminis toksiSkumas, kuris biidingas pakartoti-
nei spindulinei terapijai.
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INTRODUCTION

Lung cancer remains the leading cause of cancer-related morbidity and
mortality worldwide, with nearly 2.5 million new cases and over 1.8 million
deaths recorded, accounting for approximately 12.4 % of all oncological
diagnoses and 18.7 % of cancer-related deaths globally [1]. According to
the data from the Lithuanian Cancer Registry, in 2015, lung cancer was
diagnosed in 1,191 men and 310 women, while 1,100 men and 246 women
died from the disease. Lung cancer is the most common cause of cancer-
related deaths among men in Lithuania. The development of lung cancer is
determined by multiple risk factors, including genetic, environmental, and
occupational factors such as smoking, secondhand smoke, both indoor and
outdoor air pollution, ionizing radiation, and exposure to asbestos, arsenic,
chromium, silica, and vinyl chloride. A significant proportion of lung cancer
cases and deaths could be prevented by improving public awareness of risk
factors and implementing stricter state policy measures aimed at controlling
environmental and occupational risk factors. Although the increasing number
of early-stage (Stage I) diagnoses reflects the benefits of more effective
screening, a substantial proportion of patients are still diagnosed at advanced
stages of the disease (28 % at Stage III, 38 % at Stage 1V), when treatment
options are limited [2]. It is important to note that about half of patients with
non-small cell lung cancer (NSCLC) are 70 years of age or older [3], frequently
suffer from comorbidities such as chronic obstructive pulmonary disease or
heart failure, or exhibit poor functional status; consequently, approximately
one-fifth of these patients are inoperable [3-5].

From the perspective of metastatic lung disease, the lungs are one of the
most common sites for metastases — up to 54 % of cancers from other organs
metastasize to the lungs [6,7]. In the adult population, the most frequent
origin of pulmonary metastases is colorectal cancer, followed by breast,
kidney, head and neck cancers, and uterine leiomyosarcoma [7,8]. In some
cases, the primary site of metastasis remains unidentified. The lungs are a
frequent site for both synchronous (diagnosed at the same time as the primary
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cancer) and metachronous (appearing later during follow-up) metastases,
with the incidence of synchronous pulmonary metastases on the rise [9]. The
presence of pulmonary metastases is a crucial factor determining the choice
of treatment strategy and the prognosis of the disease. The most effective
treatment is based on a multimodal approach, where systemic chemotherapy
plays a central role. Recent advances in molecularly targeted therapies
and immunotherapy have significantly improved treatment outcomes [10].
Furthermore, there is evidence that surgical resection of metastases can
significantly improve survival in carefully selected patients [8].

Surgical resection remains the cornerstone of radical treatment for early-
stage non-small cell lung cancer and operable pulmonary metastases, ensuring
high local disease control and long-term survival, particularly for patients with
good functional status who are suitable surgical candidates. However, a large
proportion of patients decline surgical treatment due to contraindications or
personal preference [11]. Stereotactic body radiotherapy (SBRT) serves as a
non-invasive alternative for radical treatment. Radiation therapy is applied in
various clinical scenarios for NSCLC: concurrently with chemotherapy for
locally advanced NSCLC, as a radical treatment for early-stage patients, as
neoadjuvant or adjuvant therapy for selected surgical candidates, in cases of
local disease progression, and for palliative care.

Computed tomography (CT)-guided thermal ablation (TA), which inclu-
des radiofrequency ablation (RFA), microwave ablation (MWA), and cryo-
ablation (CA), has emerged as a minimally invasive therapeutic option.
It combines local tumor destruction with the preservation of lung tissue
(parenchyma), making it particularly important for high-risk or inoperable
patients [11-13]. Although evidence supporting the efficacy of thermal
ablation is growing, comparative analyses of its effectiveness against standard
radical treatment modalities are not yet fully comprehensive. Therefore, it is
important to evaluate the efficacy and safety of minimally invasive ablative
therapy, along with its impact on respiratory function in the treatment
of malignant pulmonary lesions, and to compare it with standard radical
treatment modalities—surgical resection and SBRT.

Aim of the study

To evaluate the efficacy, safety, and impact on respiratory function and
quality of life of computed tomography (CT)-guided thermal ablation (TA) in
the treatment of patients with neoplastic lung lesions.

Objectives of the study
1. To evaluate the safety and therapeutic efficacy of percutaneous lung le-
sion puncture tract embolization using an autologous venous blood clot
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2. To compare the incidence and severity of complications, as well as the
duration of hospitalization, following radical treatment of malignant
lung lesions.

3. To evaluate and compare changes in respiratory function parameters
and pulmonary perfusion before and after radical treatment of neoplas-
tic lung lesions.

4. To analyze and compare survival, recurrence rates, and time to local
recurrence in patients with neoplastic lung lesions treated with three
modalities: thermal ablation, stereotactic radiotherapy, and surgery.

5. To assess health-related quality of life before radical treatment of neo-
plastic lung tumors and its changes after treatment.

Scientific novelty

Local minimally invasive destructive therapies represent a rapidly evolving
field in the local treatment of oncological diseases. Therapeutic modalities
such as radiofrequency ablation, microwave ablation, cryoablation, laser
ablation, electrochemotherapy, and electroporation are increasingly being
applied for the radical local treatment of small liver, renal, and pulmonary
tumors. Some of these modalities demonstrate excellent clinical outcomes
and have been extensively investigated in the management of hepatic and
renal malignancies.

Thermal ablation (TA) encompasses a group of treatment modalities
(RFA, MWA, CA) that induce significant temperature changes during the
procedure, resulting in the cell death of neoplastic tissue. In contemporary
clinical practice, TA is increasingly utilized for the treatment of primary
lung cancer and pulmonary metastases. The 2026 guidelines of the National
Comprehensive Cancer Network (NCCN) [14] state that TA is a suitable
alternative for the treatment of inoperable patients with Stage 1A (peripheral
TINO) non-small cell lung cancer (NSCLC), and it may also be applied for
the treatment of T1-3 NO lung tumors, as well as recurrent NSCLC following
surgical resection. Furthermore, the guidelines of the Cardiovascular and
Interventional Radiological Society of Europe (CIRSE) [15] emphasize that
TA is an appropriate radical treatment modality for inoperable peripheral
primary lung cancer and pulmonary oligometastases from tumors of other
primary sites. Although microwave ablation and radiofrequency ablation
exhibit similar therapeutic efficacy, MWA is more frequently associated with
better pain tolerance by patients and the capacity to more effectively ablate
larger-volume tumors.

Despite the growing clinical application of these techniques, substantial
scientific gaps remain in the published clinical research regarding the thermal
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ablation of pulmonary tumors. There is a lack of fully randomized clinical
trials, and the study cohorts in many existing publications are heterogeneous
and disparate; consequently, the ability to objectively compare the efficacy
of different local treatment modalities and their impact on clinical outcomes
remains limited. In Lithuania, thermal ablation procedures for neoplastic
lung lesions are currently performed only in isolated cases, and there are no
scientific publications on this topic.

An essential aspect when evaluating different treatment modalities for
pulmonary tumors is their impact on pulmonary function. Respiratory function
is one of the primary determinants of a patient’s quality of life, functional
status, and capacity for daily activities. However, there are currently no
randomized clinical trials that systematically evaluate changes in pulmonary
function following surgical treatment, TA, and SBRT. As a result, it remains
insufficiently clear how various local treatment modalities affect both global
and regional lung function. This clinical study is the first to comprehensively
evaluate not only overall post-treatment changes in pulmonary function but
also regional alterations in pulmonary perfusion at the lobar level, analyzing
pulmonary perfusion remodeling using three-dimensional hybrid pulmonary
perfusion scintigraphy (SPECT/CT).

Another critical aspect i1s the safety of interventional procedures.
Complications arising during percutaneous interventional lung procedures,
such as biopsy or TA, can prolong hospitalization, necessitate additional
diagnostic tests, and increase treatment costs. Inrecent years, growing attention
has been directed toward minimizing interventional procedure complications,
particularly pneumothorax. The use of various materials for the embolization
of the percutaneous tract—such as autologous blood, physiological saline,
gelatin sponges, hydrogel plugs, collagen foam, or fibrin glue—is being
investigated; however, data concerning the application of these methods
during thermal ablation procedures remain highly limited. Embolization of
the interventional tract using an autologous blood clot is a simple, readily
applicable, and cost-effective technique with the potential to reduce the risk of
post-procedural pneumothorax. Nevertheless, its application during thermal
ablation procedures remains underexplored to date.

The findings of this study contribute to the advancement of scientific
knowledge regarding local treatment modalities for pulmonary tumors,
facilitate a more comprehensive evaluation of the impact of thermal ablation
on pulmonary function, and provide novel data regarding the possibilities for
optimizing the safety of interventional procedures.
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METHODOLOGY
Pilot study

Pilot study design and population

The biomedical study was conducted in two phases. In the first phase,
a single-center retrospective pilot comparative study was conducted at the
Hospital of the Lithuanian University of Health Sciences Kaunas Clinics.
The study evaluated the technical feasibility and clinical applicability of tract
embolization using an autologous venous blood clot during percutaneous lung
interventions, with the aim of reducing the incidence of procedure-related
pneumothorax and pleural drainage.

Data for the pilot study were collected retrospectively in accordance with
approval from the Kaunas Regional Biomedical Research Ethics Committee
(protocol No. BE-10-5). All patients who underwent percutaneous lung
interventions (lung lesion biopsies and ablations) at Kaunas Clinics between
2020 and 2022 were included in the study. The study population was divided
into two groups: the first group comprised patients in whom tract embolization
was not performed (n = 105), and the second group comprised patients
who underwent tract embolization using an autologous venous blood clot
(n = 139). Data on the technical success of tract embolization, as well as the
incidence of pneumothorax and pleural drainage, were obtained from patient
medical records, including procedural documentation and post-procedural
radiological imaging (chest CT and radiography).

Based on the results of the pilot study, tract embolization was applied in all
lung ablation procedures in the subsequent prospective study.

Embolization of the puncture tract using the patient’s venous blood clot

Prior to the percutaneous lung procedure, 10—40 mL of venous blood was
drawn from each patient into a sterile syringe without anticoagulant. During
the procedure, the syringe was held with the plunger facing downwards to
facilitate the sedimentation of blood elements and the formation of a blood
clot. The upper portion of the plasma was discarded prior to tract embolization.

Upon completion of the lesion biopsy or ablation, the ablation antenna
or biopsy needle was immediately removed, and the syringe containing
the autologous venous blood clot was attached to the coaxial needle.
Tract embolization was performed by gradually injecting the clot while
simultaneously withdrawing the coaxial needle in small increments
(0.5-1 cm). A 1-2 minute pause was preferred between withdrawal steps to
allow the clot to fill the coaxial needle tract. The procedure was continued
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until the coaxial needle was completely withdrawn from the lung tissue and
pleura. Typically, 5-20 mL of the autologous venous blood clot was utilized
during the procedure, depending on the number of lung punctures and the
length of the tracts.

Successful puncture tract embolization with an autologous venous
blood clot is indicated on CT images by distinct zones of consolidation
corresponding to the trajectory of the former coaxial needle (Figure 1).
Immediately following the embolization of the lung puncture tract, the skin
puncture site was covered with a sterile dressing, and the patient was turned
onto the side of the puncture.

Figure 1. CT-guided lung MWA procedure with tract embolization using
the patient’s venous blood clot. (A): An MWA antenna inserted into a tumor
in the middle lobe of the right lung. (B): The ablation procedure with the
formation of a surrounding consolidation zone. (C): Embolization of the
coaxial needle tract by injecting the patient's venous blood clot. (D): A fully
embolized coaxial needle tract — parenchymal consolidation is visible along
the entire course of the tract. CT — computed tomography.

Prospective clinical ctudy

Study design

In the second phase, the main study was conducted - a prospective, non-
randomized, single-center comparative study carried out at the Hospital
of Lithuanian University of Health Sciences Kauno Klinikos. This study
compared the clinical and oncological outcomes of local radical treatment
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modalities for neoplastic lung lesions: surgical treatment, thermal ablation,
and stereotactic body radiotherapy. The evaluation included patient survival,
disease recurrence, length of hospitalization, complications, changes in
respiratory function, and health-related quality of life.

Ethics

The prospective study was conducted after obtaining approval from the
Kaunas Regional Biomedical Research Ethics Committee (protocol No.
2022-BE-10-0015). The study is registered in the international clinical tri-
al registry ClinicalTrials.gov (identifier — NCT07272356). Written informed
consent to participate in the study was obtained from all patients involved.

Study population

For the prospective study, patients were enrolled consecutively over a
two-year period - from November 2022 to November 2024. The formation
of the main study cohort was carried out in accordance with a pre-established
prospective study protocol, which defined the inclusion and exclusion crite-
ria.

Inclusion criteria

* Adult patients (> 18 years of age);

* Histologically confirmed early-stage (Tis—T2) non-small cell lung
cancer (NSCLC) not previously treated with systemic therapy, or
oligometastatic lung disease (< 5 metastatic lesions);

» All lesions < 3 cm in size, located in the peripheral part of the lung,
and suitable for at least one radical treatment modality: surgery, TA, or
SBRT;

* No evidence of local or distant disease spread on radiological imaging
in the case of primary lung cancer;

* A documented MDT decision regarding the patient’s eligibility for the
study and the recommended radical treatment modality (-ies);

» Signed informed consent for the proposed treatment and participation
in the study.

Exclusion criteria

* Central lung tumors (< 2 cm from the main bronchus or pulmonary
artery);

* More than 5 or diffuse neoplastic pulmonary lesions;

* Prior local treatment applied to the same lesion;

102



+ Severe comorbidities, or significant physical or social factors that could
limit the patient’s ability to fully participate in the study or increase the
risks associated with the study procedures;

» Severe coagulopathy or inability to discontinue antiplatelet therapy (for
TA and surgery);

* Contraindications to general anesthesia (for TA and surgery).

All candidates were discussed in the meetings of the Multidisciplinary
Team (MDT), comprising a pulmonologist, interventional radiologist,
radiation oncologist, thoracic surgeon, and medical oncologist. The MDT
evaluated the patients’ functional status, disease characteristics, and
comorbidities to determine the feasibility of surgical treatment, SBRT, and
TA. Only patients deemed suitable by the MDT were offered to participate
in the study, and all viable radical treatment alternatives were presented to
them. The final decision regarding treatment was made by mutual agreement,
taking into consideration the MDT recommendations and the individual
patient’s preferences. Written informed consent for the proposed treatment
and study participation was obtained from all participants. This individualized
decision-making process ensured that treatment allocation was based not
only on clinical feasibility but also on the specific needs and priorities of the
patient.

During the enrollment period, out of 70 patients who met the inclusion
criteria, 68 patients were included in the study. One patient in the surgery
group died before the scheduled operation, and one patient in the SBRT group
developed systemic disease progression prior to the start of radiotherapy,
rendering radical treatment no longer applicable. The patient enrollment
flowchart is presented in Figure 2.

‘ Recruited patiens ‘

n="70
l
[ l |
Surgery group: Ablation group: SBRT group:
n=20 n=20 n =230
Patients excluded: death Patients excluded:
prior to treatment progression prior to
n=1 treatment, n = 1

Treated with surgery: Treated with SBRT:

n=19 n=29

Figure 2. Patient enrollment flowchart
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Sample size

The study sample size was determined based on the pre-defined patient
enrollment period and the number of patients meeting the inclusion criteria,
reflecting a pragmatic study design grounded in real-world clinical practice
data. The planned patient enrollment period was two years (November 2022
— November 2024).

The relatively small study sample was due to the nature of interventional
biomedical research, in which clinical procedures are evaluated in selected
patients meeting strict inclusion criteria. Local radical therapy of pulmonary
neoplastic lesions is applied only to a subset of patients with primary lung
cancer or cancer metastasized to the lungs; therefore, the sample size was
partly determined by the selectivity of clinical practice, the limited indications
for procedures, and the single-center study design.

Assessing the reliability of the collected data, it was determined that the
sample size was sufficient for the analysis of the primary endpoints. The
statistical power for these endpoints was high: FEV1 % — 0.968, FVC % —
0.81, overall recurrence — 0.98, complications — 1.00.

Treatment

Surgery

All surgical procedures were performed by experienced thoracic surgeons
under general endotracheal anesthesia. The surgeries were conducted with the
objective of completely resecting the tumor and ensuring adequate resection
margins. Nineteen patients were included in the surgical intervention group.
Of these, 18 were diagnosed with primary lung tumors, which were treated
with anatomical resections: 17 lobectomies (9 right upper lobe, 3 right lower
lobe, 1 left upper lobe, 4 left lower lobe) and 1 segmentectomy (segments 1-3
of the left lung). Lymphadenectomy was also performed during all anatomical
resections. One patient was diagnosed with a pulmonary metastasis and
underwent an atypical resection without lymph node removal. All surgeries
were performed via open thoracotomy. All surgically treated lesions were
staged as T1 on preoperative CT images; however, 8 out of the 19 lesions
were upstaged to T2 in the final histopathological report.

Stereotactic body radiotherapy

The SBRT group included 29 patients with 33 neoplastic lesions. For
treatment simulation, an unenhanced 4D computed tomography (4D-CT)
scan with a 2.5 mm slice thickness was performed using the Varian Real-Time
Position Management system (Varian Medical Systems, Palo Alto, California,
USA) to capture the entire respiratory cycle. The gross tumor volume (GTV)
was delineated across all 4D-CT phases using lung parenchyma windows. The
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clinical target volume (CTV) was equated to the GTV, and the internal target
volume (ITV) was generated by enveloping the CTV across all respiratory
phases. An isotropic 5 mm expansion of the ITV constituted the planning
target volume (PTV). Treatment planning was conducted in accordance
with the RTOG 0813 [16] and 0915 [17] guidelines regarding organs at risk
(OAR) constraints. Prior to each fraction, a 4D cone-beam CT was utilized
for position verification and correction. SBRT was delivered by forming
conformal arcs using multileaf collimators, ensuring that the prescription
dose coverage encompassed the 95 % isodose line. Doses exceeding 105 %
were restricted within the PTV, and a conformity index of <1.2 was targeted.

Treatment was delivered using a TrueBeam™ linear accelerator (Varian
Medical Systems, Palo Alto, California, USA). Fractionation schedules were
selected by the radiation oncologist based on the tumor size and its proximity
to critical structures. The mean BEDio value was 100 Gy (range 72—-151.2
Gy). The most frequently used dose and fractionation schemes were 50-55
Gy in 3-5 fractions (n = 23; 69.7 %) and 60 Gy in 8 fractions (n=4; 12.1 %).

Computed tomography (CT)-guided thermal ablation

The TA group included 20 patients (25 lesions): 18 patients underwent
MWA, and the remaining 2 underwent CA. All ablation procedures were
performed by an experienced interventional radiologist under computed
tomography guidance (Revolution Ascend 64-slice CT scanner, GE
Healthcare, Louisville, Kentucky, USA). A low-dose CT protocol (voltage
100 kV, current 50.0-100.0 mA, slice thickness 1.25 mm) was applied for
intervention planning and intraoperative control of the ablation zone. The
patient’s position during the procedure (supine, prone, or lateral) was selected
based on the localization of the lesion. All ablation procedures were performed
under general anesthesia.

MWA was performed using the TATO2 system (Biomedical Srl, Florence,
Italy), certified according to the Medical Device Directive 93/42/EEC. The
system operated at a frequency of 2.4-2.483 GHz with an ablation power of
30 W. The mean ablation duration was 21 = 9 minutes (range 10—40 minutes).
The procedures were performed using 15 G coaxial needles and 17 G ablation
antennas. In most cases, a single antenna was used, applying an overlapping
or single-position technique, whereas in two procedures, 2 antennas were
used to ensure an adequate ablation zone volume.

CA was performed using the CryoCare Touch™ system (Varian Medical
Systems, Austin, Texas, USA), certified according to Directive 93/42/EEC.
Cryoprobes with a diameter of 1.7 mm and a length of 15-20 cm were used
during the procedures. Depending on the size of the lesion, one or multiple
probes were used during a single procedure. The procedure consisted of
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three consecutive freeze-thaw cycles, utilizing passive thawing between the
freezing phases. In both CA procedures, active freezing lasted for 23 minutes:
the first cycle was 3 minutes, followed by two cycles of 10 minutes each.
During the procedure, the formation of the ice ball was monitored via CT to
ensure adequate coverage of the lesion and sufficient ablative margins.

The MWA and CA procedures were considered successful if the ablation
zone observed on CT images at the end of the procedure completely covered the
margins of the former tumor (Figure 3). The planned safe ablative margin was
at least 8—10 mm for metastatic lesions and at least 15 mm for primary tumors
during both MWA and CA procedures. All ablation sessions were concluded
with needle tract embolization to minimize the risk of complications.

.

Figure 3. MWA of a lung tumor. In image (A), the red line indicates the
tumor margins, and the inserted ablation antenna is visible within the
tumor. In image (B), the red line indicates the margins of the former tumor,
while the green line indicates the ablative “ground-glass” zone completely
encompassing the boundaries of the former tumor. MWA — microwave
ablation.

All lesion ablation procedures were completed with embolization of
the puncture tract using an autologous venous blood clot from the patient.
A description of this technique is provided in the Methodology chapter,
“Embolization of the puncture tract using the patient’s venous blood clot”
(pp- 100-101).

Follow-up

The standard patient follow-up protocol included chest CT scans at 1 and
3 months, followed by chest and abdominal CT (with pelvic evaluation for
patients with primary tumors of the abdominal or pelvic organs) at 6, 12,
18, and 24 months after completion of treatment. The CT protocol included
both non-contrast and contrast-enhanced scans (arterial and venous phases),
performed with a slice thickness of 1.25 mm. Follow-up CT images of
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ablated lesions were assessed according to the ECIO-ESOI consensus
recommendations [118].

In cases where CT imaging findings raised uncertainty regarding disease
recurrence, an '*F -FDG PET/CT scan (preferably not earlier than 6 months
after completion of radical treatment) or biopsy was performed for precise
evaluation of the lesions.

In one patient treated with MWA, the 1-month follow-up CT showed un-
changed lesion size and contrast enhancement characteristics - findings con-
sistent with insufficient or unsuccessful ablation. This patient underwent a
repeat MWA procedure, achieving complete lesion coverage and devascu-
larization. The date of the repeat radical treatment was considered the final
treatment completion date and was used as the reference point for subsequent
follow-up.

Complications

To ensure the comparability of results across all three treatment groups,
patient complications were classified according to the criteria of the Cardio-
vascular and Interventional Radiological Society of Europe (CIRSE) [15,
166]:

* Grade 1: A complication occurring during the procedure that can be
resolved within the same session; no additional treatment is required,
there are no post-procedural sequelae, and there is no deviation from
standard post-procedural management.

* Grade 2: Prolonged patient monitoring is required, including overnight
hospitalization (deviation from standard post-procedural management
for <48 hours); no additional post-procedural treatment is required, and
there are no sequelae.

* Grade 3: Additional post-procedural treatment or prolonged hospita-
lization (> 48 hours) is required; there are no sequelae.

* Grade 4: A complication resulting in permanent mild sequelae (the
patient retains the ability to return to work and independent living).

* Grade 5: A complication resulting in permanent severe sequelae (the
patient requires constant assistance in daily life).

* Grade 6: Death.

In the ablation group, early complications were monitored using a hospital
protocol with non-contrast chest CT at 10 minutes and 24 hours post-proce-
dure; if complications were suspected, an additional CT was performed after
10—15 minutes. In the surgical group, chest X-rays were performed daily or
every other day in the early postoperative period. SBRT patients did not un-
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dergo a specific post-treatment complication protocol; imaging (X-ray or CT)
was performed only if complications were suspected.

Clinically significant pneumothorax was defined as large, rapidly pro-
gressing, or symptomatic (e.g., dyspnea, cyanosis, hypotension, tachycardia,
chest pain), and only such cases were treated with drainage. All surgical pa-
tients received routine postoperative pleural drainage with two chest tubes.

Pulmonary perfusion scintigraphy

Image acquisition methodology

Pulmonary perfusion single-photon emission computed tomography
combined with computed tomography (SPECT/CT) was performed 2 minutes
after an intravenous injection of 170 MBq of 99mTc-labeled macroaggregated
albumin (MAA; Macro-Albumon, Medi-Radiopharma Ltd., Hungary). The
volume of the administered preparation was constant at 0.6 mL.

SPECT and CT images were acquired using a semiconductor ring-
shaped detector hybrid SPECT/CT gamma camera “Veriton-CT” equipped
with cadmium zinc telluride (CZT) detectors (Spectrum Dynamics Medical
Ltd., Israel). Initially, a 5-minute SPECT image acquisition was performed,
followed by a low-dose computed tomography (CT) scan (voltage — 120 kV,
current — 30 mA). CT image reconstructions were performed in soft tissue
(2.5 mm slices) and lung (1.25 mm slices) modes.

SPECT image reconstruction was performed using a proprietary iterative
algorithm (OSEM with spatial resolution recovery) that incorporated CT-
based attenuation and scatter corrections, as well as Point Spread Function
Recovery (PSFR). A 3x3x3 voxel median smoothing filter was also applied for
image processing. CT-based attenuation maps were generated using the low-
dose multislice CT component of the Veriton-CT system. Image processing
and reconstructions were performed on an integrated operator console.
Hybrid SPECT/CT images were presented in a multiplanar reconstruction
(MPR) format.

Quantitative analysis

Pulmonary perfusion SPECT/CT data were analyzed by an experienced
nuclear medicine physician using MIM software (version 6.9; MIM Software
Inc., USA) equipped with the quantitative lung lobe evaluation module
(Lung SPECT/CT Quant SD). Volumes of Interest (VOI) were generated
automatically after the same investigator manually delineated the lung lobar
fissures on the low-dose CT images.

The lungs were segmented into right and left on the low-dose CT images,
and the VOI regions were subsequently applied to the hybrid SPECT/CT
images. The percentage of pulmonary perfusion function was calculated
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based on the SPECT counts (sum of individual lobe counts / total sum of
counts for both lungs x 100). Lung volumes were determined based on the CT
data and expressed in milliliters (mL).

Visual analysis and evaluation criteria

Perfusion defects identified during scintigraphy that could not be attributed
to structural and morphological lung alterations visible on chest CT images
(e.g., tumor mass, atelectasis, or signs of parenchymal disease) were included
in the analysis.

The assessment of pulmonary perfusion defects conventionally relies
on the PIOPED criteria, which are designed to determine the probability of
pulmonary embolism (PE) (low or high). According to the 2019 guidelines of
the European Association of Nuclear Medicine (EANM), the interpretation
of pulmonary perfusion defects has been simplified into two categories: “PE
present” or “PE absent” [162].

In this study, we aimed to provide a more comprehensive assessment of
pulmonary perfusion by taking into account not only the presence of defects
but also their quantity and extent. For this purpose, we developed a semi-
quantitative scoring system for perfusion defects (Table 1). This system was
utilized by an experienced nuclear medicine physician when interpreting the
pulmonary perfusion SPECT/CT data.

Table 1. Scoring system for pulmonary perfusion defects on SPECT/CT

Study interpreta- 2019 EANM V/p
Score Description / modified criteria tion SPECT/CT
interpretation
0 | No perfusion defects No PE Non-PE
Only diffuse perfusion abnormalities or ..
! <1 subsegmental perfusion defect Suspicious PE Non-PE
5 On_e segmental or two subsegmental per- Low-grade PE PE
fusion defects
One segmental and >2 subsegmental per-
fusion defects, or 3 subsegmental perfusi-
3 | on defects, possibly with diffuse perfusion | Moderate-grade PE PE
abnormalities but still does not fit into the
4-th score.
Two or more segmental, or >4 subse-
4 | gmental perfusion defects, with or without| High-grade PE PE
additional diffuse abnormalities.

PE — pulmonary embolism.
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Pulmonary function tests

Forced expiratory volume in one second (FEV1) and forced vital capacity
(FVC) were measured using a Ganshorn spirometer (Ganshorn Medizin
Electronic, Germany). The parameters were expressed in liters (L) or as a
percentage of the predicted normal value (%). FEV1 and the FEV1/FVC ratio
are presented as percentages. The gas diffusion test was performed using the
Ganshorn PowerCube Diffusion+ system to evaluate the diffusing capacity
of the lungs for carbon monoxide, corrected for hemoglobin concentration
(DLCOc). The values for this parameter are presented in mmol/min/kPa or
as a percentage of the predicted normal value (%). Pulmonary function tests
were performed and interpreted in accordance with the technical standards
of the European Respiratory Society and the American Thoracic Society
regarding strategies for routine pulmonary function testing [165].

Disease recurrence

Disease recurrence during follow-up was assessed based on imaging
findings. Local recurrence was defined as tumor reappearance at the treated
site, including the surgical or ablation bed, lung parenchymal suture line,
bronchial or vascular stumps, or within radiotherapy field margins. Regional
recurrence referred to disease in other lung areas, pleura, or mediastinal lymph
nodes. Any lesion outside these regions was classified as distant recurrence.

Survival

The analyzed endpoints included overall survival and disease-free survival.
Overall survival was defined as the time from treatment completion to death
from any cause. Disease-free survival was defined as the time from treatment
completion to recurrence (of any type) or death, whichever occurred first.

Health-related quality of life assessment

All patients enrolled in the study evaluated their health-related quality of
life by completing the SF-36 questionnaire [ 167] (Lithuanian translation). The
questionnaire comprised 36 items categorized into eight domains: physical
functioning, role limitations due to physical health, social functioning, mental
health, role limitations due to emotional problems, vitality, bodily pain, and
general health perceptions. Each domain was scored on a scale from 0 to 100
points, where 0 represented the worst and 100 represented the best possible
health status.

Patients completed the SF-36 questionnaire at two time points: prior to
treatment and one month after the completion of the respective treatment.
Treatment-induced changes in physical and psychological well-being were
determined by comparing the pre- and post-treatment scores for each domain.
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Positive change values indicated an improvement in health status, whereas
negative values indicated deterioration. Changes across all eight domains
were analyzed within each treatment group and compared among all three
groups to assess the overall impact of the therapy on quality of life.

The integration of these patient-reported outcome measures into the
analysis process reflects the principles of personalized medicine, ensuring
that treatment efficacy is evaluated not solely based on clinical outcomes, but
also on the patient’s subjective experience.

Data collection

Clinical data on patient characteristics, tumor features, and applied treatment
were collected from medical records and radiological documentation. Patient-
related variables included age, sex, ECOG performance status, smoking
history, health-related quality of life, and overall survival. Tumor-related data
comprised histological type, number, size, and location of treated lesions.
Treatment-related variables included modality and technical parameters
(radiotherapy dose and fractionation; type and extent of surgery; ablation
type, power, duration, equipment, and number of lesions treated per session),
procedure date, complications (type, severity, and management), and length of
hospital stay. Follow-up imaging provided information on recurrence timing,
type, and location, as well as disease-free survival. Due to the nature of the
interventions, neither patients nor investigators were blinded to treatment
allocation.

Treatment effects on pulmonary function were evaluated using lung
perfusion SPECT/CT and pulmonary function tests. All patients underwent
baseline SPECT/CT, spirometry, and diffusion capacity testing. At 3 months
(+ 2 weeks) post-treatment, SPECT/CT was repeated in all patients (n = 68),
while pulmonary function tests were repeated in a subset (n = 45), as 20
patients did not attend follow-up assessment.

Statistical analysis

Statistical data analysis was performed using SPSS 29.0 and SPSS 30.0
software (IBM, Armonk, New York, USA). The Kolmogorov-Smirnov test
was applied to determine the distribution of quantitative data. For normally
distributed variables, the Student’s t-test was used to compare the quantitative
values of two independent samples, while one-way analysis of variance
(ANOVA) was utilized to compare more than two independent groups. The
Bonferroni post hoc test was applied for multiple pairwise comparisons.
The Mann-Whitney U test was used to compare non-normally distributed
variables, and the Kruskal-Wallis test was employed to compare more than
two independent groups. The Chi-square (¥?) test was applied to evaluate the
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relationship between qualitative variables, whereas Fisher’s exact test or the
Monte Carlo method was used for small samples. The Wilcoxon signed-rank
test was applied for the comparison of paired samples.

Logistic regression analysis was applied to determine the odds ratio (OR)
with a 95 % confidence interval (CI). Spearman’s correlation analysis was
used to evaluate the associations between variables. Overall survival and
disease-free survival were depicted using Kaplan-Meier curves. Survival
analysis was performed using the Gehan-Breslow-Wilcoxon method, which
gives greater weight to events occurring earlier in the follow-up period. Data
in the text are presented as numbers (percentages) or as the median with
the interquartile range (IQR). Differences between groups were considered
statistically significant at p < 0.05.

RESULTS

Results of the pilot study

A total of 244 patients were included in the pilot study: 105 underwent
percutaneous lung intervention without tract embolization, and 139
with tract embolization using an autologous venous blood clot. All tract
embolization procedures were technically successful, with post-procedural
CT demonstrating consolidation along the entire coaxial needle tract.

The group without tract embolization showed higher rates of pneumothorax
and pleural drainage compared to the embolization group; however, these
differences were not statistically significant (Table 2).

Table 2. Comparison of complication rates between percutaneous lung inter-
vention with and without tract embolization using autologous blood clot

Group Pneumothorax | p-value | Pleural drainage | p-value
Intervention without tract se- o 10.5 %
aling 314 % B3105) 14 061 (11/105) 0.259
Intervention with tract sealing 20.9 % (29/139) 6.5 % (9/139)

Results of the prospective clinical study

The clinical characteristics of the study population are summarized in
Table 3. The study enrolled a total of 68 patients, comprising 57.4 % males
and 42.6 % females. The cohort was distributed into three treatment groups:
surgical intervention (n = 19; 27.9 %), stereotactic body radiotherapy (SBRT;
n=29; 42.7 %), and thermal ablation (TA; n = 20; 29.4 %).

The mean age of the participants was 70,2 + 8,9, with no statistically
significant differences observed between the treatment groups (p = 0.172).
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The majority of patients presented with an ECOG (Eastern Cooperative
Oncology Group) performance status of 0 (32.4 %) or 1 (61.8 %), indicating
absent or minimal physical activity limitations. Although the SBRT group
contained the highest proportion of patients with ECOG 1 and all patients
with ECOG 2, no statistically significant differences in functional status were
identified across the treatment arms (p = 0.092).

A total of 77 neoplastic lesions were treated; their histological charac-
teristics are detailed in Table 3. Among the primary NSCLC cases, adeno-
carcinoma was the most prevalent histological subtype (39 lesions), followed
by squamous cell carcinoma (16 lesions). Regarding metastatic lesions,
colorectal cancer was the most frequent primary site (8 lesions). A statistically
significant correlation was found between the treatment modality and tumor
origin (p = 0.002): primary NSCLC was predominantly treated by surgery
(94.7 %) or SBRT (75.8 %), whereas TA was most frequently applied to
metastases, with 52.0 % of lesions in this group being of secondary origin.

Table 3. Baseline characteristics of the patients and their treated lesions

| Surgery | SBRT | Ablation | Total [p-value

Clinical characteristics
Number of patients, n 19 29 20 68
Age, mean + SD, years 67.8+79 | 72.5+9.5 692+85 | 70.2+89 | 0.172
Sg‘)kmg history, mean | 33 5 157 | 4144102 | 313+ 16.9 |36.3 + 143| 0.165

, years
yngfs'years’ mean£8D, | 50 5+ 17.9| 40.1+£23.9 | 28.6+16.7 [33.4+20.7| 0.242
ECOG, number (%)
0 8(42.1 %) | 6(20.7%) | 8(40.0 %) 22
1 11 (57.9 %) | 19 (65.5 %) | 12 (60.0 %) 42 0.092
2 0(0.0%) | 4(13.8 %) 0 (0.0 %) 4
Lesion histology
Number of lesions, n 19 33 25 77
Primary, (%) 18 (94.7%) | 25 (75.8%) * | 12 (48.0%) ® 55 0.002
Metastatic, (%) 1(5.3%)* | 8(24.2%)* | 13(52.0)° 22 )
Primary
adenocarcinoma 16 13 10 39
squamous cell carcinoma 2 12 2 16
Metastatic
CRC 1 4 3 8
melanoma 1 1 2
ductal carcinoma 1 1
oesophageal carcinoma 1 1
oropharyngeal carcinoma 1 1 2
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Table 3 cont.

Surgery SBRT Ablation Total |p-value

hemangioendothelioma 4 4
hemangiopericitoma 2 2
RCC 1 1
neuroendocrine carcinoma 1 1

;j;‘on size,mean £8D, | 197, 58 | 197468 | 158469 | 184268 | 0.057

Lesion location (%)

RUL 9(47.4%) | 7(21.2%) | 10 (40.0 %) 26
RML 0(0.0%) | 309.1%) | 2(8.0%) 5
RLL 421.1%) | 8(242%) | 6(24.0 %) 18 0.367
LUL 2(10.5%) | 11 (333 %) | 5(20.0 %) 18
LLL 4021.1%) | 4(121%) | 2(8.0%) 10

SBRT - stereotactic body radiotherapy; ECOG — performance status; SD — standard devia-
tion. RUL — right upper lobe; RML — right middle lobe; RLL — right lower lobe; LUL — left
upper lobe; LLL — left lower lobe. Different superscripts (a vs. b) denote statistically signi-
ficant differences between groups; identical superscripts (e.g., a-a) indicate no significant
difference between the groups.

Complications

The overall complication rate was 42.6 %, with statistically significant
differences among all treatment groups (p < 0.05). The highest rate was
observed in the surgery group (78.9 %), followed by ablation (45.0 %), while
SBRT had the lowest complication rate (17.2 %). Serious complications were
uncommon (n = 8) and occurred slightly more often in the surgery group,
though the difference was not statistically significant. Table 4 summarises the
distribution of complications across treatment groups.

Table 4. Distribution of all and serious (grade > 3) complications among the
therapeutic groups

Total Surgery SBRT TA w2, df =2,
(n = 68) (n=19) (n=29) (n=20) p-value
Complications, 42.6 % 78.9 % 17.2 % 45.0 % >=17.934*
all grades (29/68) (15/19)® (5/29)° (9/20) © p <0.05
Complications, 11.8 % 211 % 10.3 % 5.0% ¥=2.517
grade >3 (8/68) (4/19) (3/29) (1/20) p=0.284

Different superscript letters (e.g., a-b) indicate significant differences between groups.

In the TA group, eight patients developed a pneumothorax: one case
required intraprocedural aspiration, another required short-term (< 24
hours) pleural drainage via a chest tube, and the remaining six cases
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resolved spontaneously. One patient in this group developed pneumonia
that was successfully treated with oral antibiotics; this was the only Grade
3 complication in this cohort. For comparison, all surgically treated patients
routinely underwent postoperative pleural drainage using two chest tubes.

In the SBRT group, one patient was hospitalized for acute respiratory
failure, which was classified as a Grade 4 complication; this patient
subsequently developed an acute coronary syndrome resulting in death. Two
additional patients were diagnosed with pneumonia or a lung abscess; both
cases were managed conservatively with oral antibiotics and were classified
as Grade 3 complications. Another two patients experienced exacerbated
dyspnea following radiation therapy, which was managed conservatively.

In the surgery group, two Grade 4 complications were recorded, requiring
a revision thoracotomy for the management of necrotizing pneumonia or
postoperative hemorrhage. Furthermore, two patients required prolonged
hospitalization due to postoperative infections; one of these patients developed
a pleural empyema requiring additional drainage (both classified as Grade
3 complications). The remaining eleven patients experienced significant
postoperative pain, dyspnea, and fatigue, which were managed conservatively.

Length of hospital stay

The median length of hospital stay for patients in the surgery group
was 14 days (IQR: 9-22 days), compared to 0 days (IQR: 0-0.5 days) in
the SBRT group, and 3 days (IQR: 2-5 days) in the TA group (Figure 4).
The hospitalization duration for surgically treated patients was significantly
longer than for those in the SBRT and TA groups (p < 0.05 for both pairwise
comparisons), whereas no significant difference was observed between the
SBRT and TA groups (p = 0.065).
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Figure 4. Length of hospital stay by treatment group

Lung perfusion
Lung perfusion percentage and volume (quantitative parameters)

Changes in the relative proportion of lung perfusion (%) and volume (mL)
before and after treatment are summarized for the overall cohort and individual
treatment groups, and are depicted in Figure 5. Analysis of the overall cohort
demonstrated a statistically significant decrease in the perfusion of the
affected lung from 51.5 % (44.8-56.0) to 48.0 % (45.0-55.0) (p = 0.002), and
in volume from 1635 mL (1414-2105) to 1413 mL (1286-2000) (p = 0.002).
Correspondingly, the perfusion of the unaffected lung increased from 48.5 %
(44.0-55.3) t0 52.0 % (45.0-59.0) (p < 0.001), although the change in volume

for this lung was not statistically significant (p > 0.05).
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Figure 5. Comparison of perfusion and volume changes in the affected
and unaffected lungs across different treatment modalities: (a) perfusion
function (%) and (b) lung volume (mL) in the overall cohort; (c) perfusion
function (%) and (d) lung volume (mL) in the thermal ablation (TA) group;
(e) perfusion function (%) and (f) lung volume (mL) in the stereotactic body
radiation therapy (SBRT) group; (g) perfusion function (%) and (h) lung
volume (mL) in the surgical resection group.
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Subgroup analysis revealed that lung perfusion function and volume
did not change significantly in patients who underwent thermal ablation or
radiation therapy (p > 0.05). Conversely, in the surgical resection group, a
significant decrease in the perfusion of the affected lung was observed from
54.0 % (43.0-56.0) to 41.0 % (29.0-47.0) (p = 0.002), alongside a reduction
in volume from 1750 mL (1370-2140) to 1303 mL (1026-1689) (p < 0.001).
Furthermore, within this group, the perfusion of the unaffected lung increased
significantly from 46.0 % (44.0-57.0) to 59.0 % (53.0-71.0) (p = 0.002),
while the volume change was not statistically significant (p > 0.05).

Following pairwise comparisons with Bonferroni correction, the analysis
revealed that changes in lung perfusion and volume parameters in patients
who underwent surgical resection differed significantly from those in the
thermal ablation and radiation therapy groups (Table 5). A detailed analysis
demonstrated a statistically significant decrease in the perfusion function
of the affected lung in the surgical group (p = 0.004 compared to thermal
ablation; p=0.002 compared to radiation therapy), alongside a corresponding
increase in the perfusion function of the unaffected lung (p = 0.005 compared
to thermal ablation; p = 0.002 compared to radiation therapy). Furthermore,
the volume of the affected lung decreased significantly more in the surgical
resection group than in the other groups (p = 0.001 compared to thermal
ablation; p = 0.002 compared to radiation therapy), whereas changes in the
volume of the unaffected lung did not differ significantly among the treatment
groups (p > 0.05).

Table 5. Comparison of changes in lung perfusion and volume: surgical re-
section versus thermal ablation and stereotactic body radiation therapy

Parameter Surgery vs TA Surgery vs SBRT | TA vs SBRT

Affected lung perfusion _ _ _ _
function (%) p=0.004 (r=0.51)¥ |[p=0.002 (r=0.48) V| p>0.05

Affected lung volume (mL)| p=0.001 (r=0.45)¥ |[p=0.002 r=041)¥| p>0.05

Unaffected lung perfusion
function (%)

Unaffected lung volume
(mL)

p=0.005(r=038) N |p=0.002 r=041) N| p>0.05

p>0.05 p>0.05 p>0.05

r — correlation coefficient. Arrows indicate direction of change in the resection group relative
to comparator treatment.

Lung perfusion defects (qualitative parameters)

The distribution of pulmonary perfusion defects on scintigraphic images
before and after treatment is presented in Figure 6. Prior to treatment initia-
tion, the prevalence of perfusion defects differed significantly between the
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treatment groups (Table 6). However, no statistically significant differences
were found within any group when comparing the number of patients with
identified perfusion defects before and after treatment (in all cases, p > 0.05).

Table 6. The prevalence of perfusion defects before treatment in therapeutic
groups

v, df =2,

Total Surgery SBRT TA
p value

Perfusion defects o o 0 0
observed 41 (60.3%) | 6 (31.6%) 19 (65.5%) | 16 (80.0%) 2 =10.12:

No perfusi =0.006
de"fgftggils‘gv od | 27(9.7%) | 13(68.4%) | 10(34.5%) | 4(20.0%) P

Different superscript letters (e.g., a-b) indicate significant differences between groups.
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Figure 6. Percentage distribution of lung perfusion defects
on pre- and post-treatment lung scintigraphy

The frequency of perfusion defects did not change significantly before and
after treatment, neither within the overall cohort (Z = 1.563, p = 0.118) nor
within the individual subgroups: TA (Z=0.361,p=0.718), SBRT (Z=1.707,
p=0.088), and SR (Z =1.406, p =0.160). This confirms that the development
of new perfusion defects following treatment was not significant. Furthermore,
it was found that the severity of pre-treatment defects moderately correlated
with their post-treatment severity (r=0.410, p <0.001), indicating the stability
of these alterations over time.
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Lung function tests and associations with perfusion defects

As depicted in Figure 7, no statistically significant changes in FEV1 (L)
or FEV1 (%) were observed post-treatment in the overall cohort (n = 45)
(p = 0.063 and p = 0.142, respectively). Similarly, the FEV1 parameter did
not change significantly within the individual SBRT, TA, and SR subgroups
(p > 0.05). However, a downward trend in median FEV'1 was observed in the
SR group (p =0.083); although this result did not reach statistical significance,
the change was clinically plausible.

When evaluating FVC (%), a significant decrease was noted in the overall
sample when comparing baseline and post-treatment data (p = 0.022).
Nevertheless, when analyzing the groups separately, no significant changes
were identified (p > 0.05). Despite this, a slight trend toward a significant
decrease in FVC (%) was observed in the surgery group (p = 0.078).
No statistically significant changes in DLCOc were observed in the overall
study population or in the individual treatment groups.
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Figure 7. Dynamics of lung function parameters across different treatment
groups before and after treatment: (a) forced expiratory volume in one
second (FEV1) in liters (L), (b) forced expiratory volume in one second
(FEV1) in percentage (%), (c) forced vital capacity (FVC) in liters (L).
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The lung function parameters differed significantly depending on the
severity of perfusion defects on scintigraphic images, both before and
after treatment. Significant intergroup differences were observed for FEV1
(%) (H(4) = 14.28, p = 0.006 pre-treatment; H(4) = 12.76, p = 0.013 post-
treatment) and FVC (%) (H(4) = 10.31, p = 0.035; H(4) = 9.68, p = 0.046).
Patients without perfusion defects had the highest mean ranks for FEV1 (%)
(42.3 pre-treatment; 31.6 post-treatment) and FVC (%) (37.9 pre-treatment;
31.8 post-treatment), respectively. In contrast, patients with more extensive or
residual defects demonstrated progressively lower values (lowest mean ranks
of 16.6 and 19.9, respectively), indicating a gradual decline in lung function
with increasing defect severity. No statistically significant differences were
found for FEV1 (L) (p = 0.208 pre-treatment; p = 0.086 post-treatment),
FVC (L) (p = 0.502; p = 0.335), and DLCOc (mmol/min/kPa) (p = 0.442;
p = 0.120). However, the post-treatment DLCOc (%) value reached the
threshold of statistical significance (p = 0.05; pre-treatment p = 0.266),
suggesting a decreasing pulmonary diffusing capacity in patients with more
extensive perfusion impairments.

Recurrence
The median computed tomography (CT) follow-up time did not differ
significantly between the groups (Table 7).

Table 7. Follow-up duration in the study population

Follow-up Total Surgery SBRT TA x, df =2,
(n=68) n=19) (n=29) (n=20) p-value

Follow-up
(days); 391 370 361 489.5 ¥ =2.57
(median, (254-534) | (316-467) |(217.25-520.25)| (375.25-581.5) | p=0.277
IQR*)
Follow-up
(months), 12 12 11 16 ¥ =2.615
(median, 8-17) (10-15) (7-16.75) (12-19) p=0.270
IQR*)

*IQR — interquartile range.

Disease recurrence was detected in 29 patients (43.3 %), with 14 cases
involving multiple recurrence sites identified through follow-up imaging.
Table 8 provides a detailed overview of the incidence and pattern of recurrence
within the study population. One patient passed away shortly following the
completion of SBRT without having any follow-up CT imaging and, thus, is
excluded from the recurrence analysis.
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Table 8. Rate and pattern of recurrence in the study population

2 df =

Recurrence Total Surgery SBRT Ablation x> df=2,
p-value

Total recurrence™ 433 % 21.1 % 571 % 45.0 % > =6.042
(29/67) (4/19) 2 (16/28)® (9/20) = p =0.049

Local recurrence®* 20.8 % 0.0 % 313 % 24.0 % ¥=7.199%
(16/77) (0/19) * (10/32) ® (6/25) " p =0.026

Regional recurrence™ 26.9 % 10.5 % 42.9% 20.0 % > =6.706",
& (18/67) (2/19) 2 (12/28)* (4/20) = p=0.039
Distant recurrence™ 20.9 % 10.5% 28.6 % 20.0 % 2 =2.244,
(14/67) (2/19) (8/28) (4/20) p=10.326

*calculated with respect to the patient; **calculated with respect to the lesion; n/a - non
appli-cable; different superscript letters (e.g., a-b) indicate significant differences between
groups; identical letters (e.g., a-a) indicate no difference.

Total recurrence was lowest in the surgery group (21.1 %) and highest in
the SBRT group (57.1 %), with a significant difference between these groups
(p = 0.049). Total recurrence in the ablation group (45.0 %) did not differ
significantly from either SBRT or surgery.

No local recurrence was observed in the surgical group; notably, 89.5 % of
these patients underwent lobectomy for primary peripheral lung cancer. There
was no statistically significant difference in local recurrence rates between
the SBRT and TA groups. Of the recurrent lesions, 11 (19.3 %) were primary
tumours and 5 (8.8 %) were metastases, showing no difference in recurrence
pattern (p = 0.585). In the ablation group, 5 of 6 local recurrences were
successfully treated with repeat ablation, whereas reirradiation following
SBRT was successfully performed in only one case.

Regional recurrence occurred in 26.9 % of patients, most commonly in
the SBRT group (42.9 %) and significantly more often than in the surgery
group (10.5 %; p = 0.039). The ablation group showed an intermediate rate
of regional recurrence (20.0 %), without significant difference from either
SBRT or surgery groups. Patients treated with SBRT had a fourfold increased
risk of regional recurrence compared to those treated with surgery or ablation
(OR 4.125; 95 % CI: 1.309-12.996; p = 0.012). The mean time to regional
recurrence did not differ between the SBRT and ablation groups: 17.1 + 7.0
months for surgery, 13.3 + 8.2 months for SBRT, and 16.0 = 6.1 months for
ablation (y*=4.39, p=0.111).

Distant recurrence occurred in 20.9 % of the study population, with no
significant differences between treatment groups. Disease spread was most
commonly observed in the liver (n = 5) and bones (n = 4), followed by lymph
nodes (n = 3), peritoneum (n = 2), brain (n = 2), adrenals, and thyroid (n =1
each).
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Overall survival

No treatment-related deaths occurred among the study participants.
Overall, 6 patients (8.8 %) died during the follow-up period - 5 in the SBRT
group and 1 in the TA group. Pairwise comparisons showed no statistically
significant differences in overall survival between the treatment groups:
surgery vs. SBRT (p = 0.072), surgery vs. ablation (p = 0.343), and SBRT vs.
ablation (p = 0.071) (Figure 8).
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Figure 8. Kaplan—Meier curve for overall survival among treatment groups
¥ (2, N=68)=6.237, p = 0.044; Wilcoxon (Gehan) Statistic.

Disease-free survival

The mean disease-free survival for the study population was 10.9 + 5.7
months. Patients who underwent surgery had a significantly longer DFS
compared to those treated with SBRT, at 12.4 + 4.2 months versus 9.9 + 6.7
months, respectively (p = 0.047) (Figure 9). The mean DFS in the ablation
group was 10.9 + 5.5 months, which did not differ significantly from either
the surgery group (p = 0.279) or the SBRT group (p = 0.098).
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Figure 9. Kaplan—Meier curve for disease-free survival across
the therapeutic groups
12 (2, N=68)=6.262, p = 0.044; Wilcoxon (Gehan) Statistic.

Health-related quality of life (HRQoL)

Comparisons of baseline SF-36 scores among the treatment groups are
presented in Table 9. Patients in the surgery group exhibited the best HRQoL
scores, significantly outperforming the SBRT group in most domains (with the
exception of mental health and bodily pain). The scores in the TA group were
generally comparable to those in the surgery group; however, lower scores
were observed for social functioning and role limitations due to emotional
problems. No statistically significant differences were found between the
SBRT and TA groups in any of the assessed domains.
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Table 9. Comparison of initial SF-36 questionnaire domains across the
treatment groups

SF-36 scores Surgery SBRT TA pl p2 p3
Physical
functioning, 79.0 (45; 100) | 52.2 (10; 100) | 72.8 (15; 100) | 0.014 | 1.000 | 0.077
mean (min; max)
Role physical,

. 85.0 (0; 100) | 45.7 (0;100) | 57.5(0; 100) | 0.015 | 0.154 | 1.000
mean (min; max)

Role emotional,
mean (min; max)
Vitality, mean
(min; max)
Mental health,
mean (min; max)
Social
functioning, 89.0 (45;100) | 51.1 (0; 100) |67.9 (22.5; 100)[<0.001| 0.035 | 0.333
mean (min; max)
Bodily pain,
mean (min; max)
General health,
mean (min; max)

91.1 (33.3; 100)| 50.7 (0; 100) | 51.7 (0; 100) | 0.004 | 0.006 | 1.000

64.3 (45, 85) | 45.0 (10; 80) | 52.5(25;85) | 0.029 | 0.257 | 1.000

68.3 (52; 88) | 53.2(20; 100) | 58.0(32;96) | 0.055 | 0.279 | 1.000

85.0(32.5; 100)[65.2 (12.5; 100)|78.5 (32.5; 100)| 0.064 | 1.000 | 0.307

46.3 (30;65) | 26.5(0;70) | 32.8(15;75) | 0.003 | 0.067 | 0.912

pl = surgery vs SBRT; p2 = surgery vs ablation; p3 = SBRT vs surgery.

Treatment-induced changes (A values) in the physical and mental health
domains within each treatment group, along with their intergroup comparisons,
are presented in Tables 10 and 11. In the surgery group, the mean A values
across all domains were negative, with the most detrimental impact observed
in physical functioning, role limitations due to physical health, and bodily
pain. Conversely, the TA group demonstrated improvement across all domains,
achieving statistically significant positive changes in several parameters. In
the SBRT group, six of the eight evaluated domains improved post-treatment,
particularly mental health and social functioning.

Table 10. Analysis of the impact of treatment on HRQoL indicator scores
within the therapeutic groups (p-values)

APF ARP ARE AVT AMH ASF ABP AGH
Surgery, p | 0.0021 | 0.0130 | 0.340 | 0.206 | 0.167 | 0.056 | 0.0381 | 0.179
SBRT, p 0.874 | 0.831 0.325 | 0.477 | 0.0267 | 0.0407 | 0.472 | 0.271
TA, p 0.435 | 0.0391 | 0.130 | 0.0037 | 0.0167 | 0.028% | 0.092 | 0.0411

A — «delta» or change in domain; PF — physical functioning; RP — role physical; RE — role
emo-tional; VT — vitality; MH — mental health; SF — social functioning; BP — bodily pain;
GH — general health. Green text with upward arrows () indicates improvement; red text with
downward arrow (&) indicates worsening.
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Table 11. Comparison of post-treatment changes in health-related quality of
life domains from the SF-36 questionnaire across the study groups

SF-36 scores Surgery SBRT TA pl p2 p3
il;gzs(lﬁilfﬁzg)omng, (—3})?'130) (—125';055) (—315';325) 0.002 1 0.001 |'1.000
g};?rlle(ﬂ;ryl;sﬁ;) (—1_3(};'750) (_108; 50) (0}11'30) 0.004 1 <0.0011 1.000
gﬁ;’ﬁfﬁfﬁgiﬁ (715(1);1 513.3) (710(7);666.7) (71(}8{?00) 0.357 1 0.079 | 1.000
ﬁlZalltI?l(]gin; max) (—37(?;'325) (_235';445) (—1153;'54;15) 0.358 | 0.002 | 0.111
ﬁIIZilnzrarllllrlle?}glx) (—3_63;'10) (—176‘;036) (—41(1;'636) 0.058 | 0.004 | 0.950
ﬁigrcll?rlnfilrll?ﬁsgng’ (75_21.;045) (7375';045) (73(1)?'492.5) 0.008 | 0.006 | 1.000
ﬁE«':l)r(lh(lgliﬁﬁax) (7777%5?.657.5) (767‘5';225) (722.95';067.5) 0.128 | 0.005 | 0.628
ﬁffr? Zﬁifeﬂi) (_2_;’%5) (_3%‘;540) (_22;‘;03 5) | 0148 | 0021 | 1000

A = “delta” or change in a domain; pl = surgery vs SBRT; p2 = surgery vs ablation; p3 =
SBRT vs surgery.

A comparison between the surgery and TA groups revealed that most
HRQoL scores improved post-treatment in the TA group, whereas they
deteriorated in the surgery group; these intergroup differences were
statistically significant (with the exception of role limitations due to emotional
problems). Furthermore, when comparing the surgery and SBRT groups,
scores for physical functioning, role limitations due to physical health, and
social functioning remained stable or improved in the SBRT group, but
worsened in the surgery group. The intergroup differences in the changes of
these parameters were also statistically significant. In contrast, the treatment-
related changes in HRQoL observed in the SBRT and TA groups were of
similar direction and magnitude.

The provided bar charts (Figure 10) compare the impact of the three
treatment modalities — surgery (red), SBRT (blue), and TA (green) — on
three health-related quality of life domains: role limitations due to physical
health (RP), bodily pain (BP), and mental health (MH). Surgery had the
most detrimental impact across all three domains; this group had the highest
proportion of patients experiencing deterioration and the lowest rate of
improvement. Results in the SBRT group were mixed, with the majority of
patients showing no significant changes in the BP and RP scores. Conversely,
the TA group demonstrated the most favorable outcomes, characterized by a
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low rate of deterioration and the highest proportion of patients experiencing
improvement. Of note, changes in mental health were statistically superior in
the groups treated with SBRT and TA compared to the surgery group.

a)

Change in role physical (RP)
WSurgery lsBrT HTA

Improved No change Worsened
(p > 0.05) (p<0.001) (p<0.001)
b)

Change in bodily pain (BP)
B Surgery B SBRT BTA
80

Improved No change Worsened
(p>0.05) (p <0.001) (p <0.001)
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c)
Change in mental health (MH)
B Surgery B SBRT BA

Improved No change Worsened
(p<0.001) (p>0.05) (p <0.001)

Figure 10. Bar charts: the impact of treatment method on quality-of-life
outcomes — role physical (a), bodily pain (b), and mental health (c)

CONCLUSIONS

1. The technique of embolizing the percutaneous lung intervention
puncture tract using an autologous venous blood clot is a safe procedure
that can reduce the incidence of pneumothorax.

2. Surgical resection is associated with the highest complication rate and
the longest length of hospital stay compared to TA and SBRT.

3. A substantial proportion of the study participants had subclinical
perfusion defects prior to treatment. In the surgery group, patients had
better baseline respiratory function parameters compared to the SBRT
and TA groups; however, a significant decline in respiratory function
was observed after surgery, whereas respiratory function remained
stable in the TA and SBRT groups.

4. Surgical resection is associated with the lowest total, local, and regional
recurrence rates and the longest disease-free survival compared with
SBRT; however, compared with TA, it showed only lower local
recurrence rates. No statistically significant differences in recurrence
rates or disease-free survival were observed between TA and SBRT.

5. TA and SBRT provided a better quality of life compared to surgery. The
physical and mental health of patients in the TA group remained stable
or even significantly improved following treatment.
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PRACTICAL RECOMMENDATIONS

Use of blood clot embolization in interventions: The study demonst-
rated that embolization of the puncture tract using an autologous
venous blood clot is a safe procedure that may reduce the incidence
of pneumothorax; therefore, this method may be applied in clinical
practice. Although its absolute superiority has not yet been statistically
proven, the simplicity and safety of the procedure justify its use as a
preventive measure, with continued careful monitoring of clinical
outcomes.

Incorporation of SPECT/CT into the diagnostic algorithm: When
planning local radical treatment for high-risk or borderline surgical
candidates, performing three-dimensional lung perfusion scintigraphy
(SPECT/CT) is recommended. It facilitates a more accurate evaluation
of the pulmonary perfusion reserve and undiagnosed perfusion impair-
ments, thereby helping to prevent potential postoperative respiratory
failure.

Individualized treatment selection: Thermal ablation and stereotactic
body radiation therapy do not deteriorate the patient’s quality of life
and result in fewer complications; therefore, they can be recommended
for patients with a poorer overall performance status for whom surgical
treatment is not a viable option.

TA in the event of recurrence: Upon detecting signs of local disease
recurrence following radical local treatment, thermal ablation should
be considered as one of the safest modalities for retreatment (re-
intervention), as the tissues are not subjected to the cumulative toxicity
limits that are characteristic of repeat radiation therapy.
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