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Rak piersi w IV stopniu zaawansowania
jest zazwyczaj chorobg nieuleczalna. Do
niedawna sadzono, ze operacyjne lecze-
nie ogniska pierwotnego nie przedtuza
zycia chorych w IV stopniu zaawanso-
wania. Niniejszy artykut jest oparty na
przegladzie publikacji dotyczacych tego
zagadnienia, ktére ukazaty sie pomie-
dzy styczniem 2000 r. a majem 2010 r.
i zawieraty dane na temat mozliwego
wptywu miejscowe]j operacji raka pier-
si w IV stopniu zaawansowania na
wyniki leczenia. Niedawno opublikowa-
ne badania wskazujg na znaczne korzy-
Sci w zakresie czasu przezycia wynika-
jace z miejscowego leczenia operacyjnego
chorych na raka piersi w stadium roz-
siewu. W wiekszosci publikacji przed-
stawiano zwigzek pomiedzy doszczet-
na operacja ogniska pierwotnego
(szerokie wyciecie miejscowe lub ma-
stektomia) a poprawa przezywalnosci
(mediana czasu przezycia operowanych
chorych byta w wielu badaniach niemal
dwukrotnie wieksza). Czes¢ badan nie
wykazata jednoznacznej korzysci
z leczenia operacyjnego lub korzys¢ te
przypisywata innym czynnikom (gtow-
nie przedoperacyjnej chemioterapii).
Obecnie trwaja kontrolowane badania
z randomizacja majace wyjasnic role
miejscowego leczenia operacyjnego
u chorych na raka piersi w IV stopniu
zaawansowania klinicznego.

Stowa kluczowe: rak piersi, przerzuty
odlegte, operacja, czas przezycia.

Czy operacja piersi bedzie przydatnym
sposobem leczenia chorych na raka
piersi w IV stopniu zaawansowania?

Will breast surgery be a useful option for treatment of stage
IV breast cancer?
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Wstep

W krajach rozwinietych w chwili ustalenia rozpoznania u 3-6% chorych na
raka piersi stwierdza sie przerzuty odlegte [1-3]. Oznacza to, ze co roku
u 10 00015 000 kobiet z Unii Europejskiej i u 8000-12 000 kobiet ze Stanow
Zjednoczonych oraz u ok. 160 000 kobiet z krajow rozwijajacych sie w chwili
rozpoznania rak piersi jest w IV stopniu zaawansowania. Chore w takim stop-
niu zaawansowania poddaje sie leczeniu systemowemu, ktére zasadniczo nie
prowadzi do wyleczenia. Leczenie operacyjne podejmuje sie zazwyczaj wytacz-
nie w celu kontroli objawdw u chorych z obfitym krwawieniem z guza, szyb-
ko postepujaca infekcja w obrebie owrzodzenia skory, nieprzyjemnym zapa-
chem zwigzanym z owrzodzeniem i martwica (,mastektomia toaletowa”).

W ostatnich latach systematycznie pojawiaja sie dane naukowe wskazu-
jace na dtuzszy czas przezycia po usunieciu pierwotnego guza piersi w przy-
padku (pomimo) obecnosci odlegtych przerzutow [1, 3-14]. Dowiedziono sku-
tecznosci tej strategii w wydtuzeniu przezycia zaréwno u mtodszych, jak
i starszych chorych na raka nerki w stadium rozsiewu [15, 16]. Jednakze nowe
podejscie do leczenia chorych na raka piersi z przerzutami odlegtymi wyma-
ga rzucenia wyzwania obecnej strategii postepowania z pacjentkami z rakiem
piersi w fazie rozsiewu. Czy nadszedt czas, aby zmienic¢ tradycyjna opinie na
temat cechy M1 (,stygmat M1”) [17]? Mozna oczekiwac, ze profilowanie eks-
presji gendw komarek guza (genetyczny odcisk palca) oraz inne, nowe bio-
logiczne markery prognostyczne i predykcyjne pozwolg na wybér bardziej
zindywidualizowanego i skuteczniejszego leczenia niz tradycyjne markery
[17, 18]. Wydaje sie, ze jednak juz dzi$ istnieje grupa chorych w IV stopniu
zaawansowania, ktére mogtyby odnies¢ korzysé z leczenia operacyjnego.

Celem niniejszej pracy przegladowej jest ocena aktualnych danych prze-
mawiajacych za tym, ze operacja dotyczaca piersi w przypadku przerzutow
odlegtych wiaze sie z dtuzszym czasem przezycia.

Materiat i metody

Przeszukano baze PubMed pod katem artykutéw opublikowanych w jezy-
ku angielskim od stycznia 2000 r. do maja 2010 r., uzywajac jako stéw klu-
czowych: ,rak piersi” (breast cancer), ,zabieg operacyjny” (surgery), ,,prze-
rzutowy” (metastatic), ,,stopien IV (stage V). Do przegladu wigczono artykuty
oryginalne dotyczace roli operacyjnego leczenia chorych na raka piersi w razie
obecnosci przerzutéw odlegtych. Dodatkowe artykuty pozyskano poprzez
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Metastatic breast cancer is usually an
incurable disease and surgery of the
primary site was not believed to prolong
life in patients presenting with stage
IV breast cancer. This article is based on
a review of relevant publications
published from January 2000 to May
2010 with data on the possible impact
of breast surgery in stage IV breast
cancer on treatment results. Recent
studies show a significant survival
benefit from breast surgery in
metastatic breast cancer patients. In the
majority of the papers radical surgery
(wide local excision or mastectomy) was
shown to be correlated with improved
survival (median survival time in
patients operated on was nearly double
in many studies). A minority of studies
did not show any benefit from surgery
or attributed the benefit to other factors
(mainly preoperative chemotherapy).
Randomized controlled studies to clarify
the potential role of local breast surgery
in this setting are currently underway.

Key words: breast cancer, metastases,
surgery, survival time.

analize literatury z wczesniej odszukanych publikacji naukowych. Przeszu-

kano réwniez doniesienia na ten temat przedstawione podczas najwazniej-

szych konferencji w latach 2007-2009. Poziom dowodéw oceniono zgodnie
ze skalg American Society of Clinical Oncology (ASCO):

* poziom | — dowody z metaanalizy licznych, dobrze zaprojektowanych badan
z grupa kontrolng; badania z randomizacja odznaczajace sie matymi odset-
kami btedow fatszywie dodatnich i ujemnych (duza moc);

* poziom Il — dowody z przynajmniej jednego dobrze zaprojektowanego bada-
nia eksperymentalnego; badania z randomizacja odznaczajace sie duzymi
odsetkami btedéw fatszywie dodatnich i/lub ujemnych (mata moc);

* poziom Il —dowody z dobrze zaprojektowanych, quasi-eksperymentalnych
badan, takich jak badania bez randomizacji, z pojedyncza grupa kontrolng,
typu pre-post, kohortowe, czasowe lub badania kliniczno-kontrolne;

e poziom IV — dowody z dobrze zaprojektowanych badan nieeksperymental-
nych, takich jak poréwnawcze i korelacyjne badania opisowe oraz opisy serii
przypadkow;

e poziom V —dowody z opiséw przypadkéw i przyktadéw klinicznych.

Wyniki
Zidentyfikowano dwanascie badan; wszystkie z wyjgtkiem jednego byty
badaniami retrospektywnymi (poziom dowodéw I1l'i IV zgodnie z przytoczo-

na wyzej klasyfikacja ASCO). Jedno prospektywne, kontrolowane badanie
z randomizacja zostato zakwalifikowane do poziomu Il.

Czy sa przestanki do zmiany obecnego rutynowego postepowania?

Istnieja teoretyczne przestanki do przeanalizowania aktualnych standar-
dow leczenia chorych na rozsianego raka sutka. Przestanki te trafnie podsu-
mowat Wood [19]:

1. Znaczenie i waga kliniczna przerzutéw nowotworowych zmieniaty sie w cia-
gu ostatnich lat — 25 lat temu ich obecnos¢ oznaczata, Zze taczna masa nowo-
tworu w organizmie byta duza, ogniska przerzutowe zazwyczaj powodowaty
objawy i/lub byty bez watpienia widoczne na zdjeciu radiologicznym klatki
piersiowej lub w innym, technicznie nieskomplikowanym i niezbyt czutym
obrazowaniu. W obecnych czasach termin przerzutowy rak piersi czesto
odnosi sie do kobiet w dobrym stanie ogélnym, bez objawéw, z niewielkimi
ogniskami widocznymi w tomografii komputerowej (CT) lub pozytonowe;]
tomografii emisyjnej z tomografia komputerowa (PET-CT) catego ciata.

. Radykalna mastektomia (amputacja piersi wraz z zawartoscig dotu pacho-
wego) nie jest juz standardowym sposobem miejscowego leczenia raka pier-
si. Zastosowanie leczenia 0szczedzajacego oraz skutecznego leczenia neo-
adiuwantowego zmniejsza zakres operacji oraz powiktania pooperacyjne.
3. Skutecznos¢ leczenia systemowego znacznie wzrosta. W przesztosci tera-

pia systemowa rzadko byta w stanie doprowadzi¢ do dtugotrwatej remisji

w przypadku nowotworéw niewrazliwych hormonalnie. Obecnie dtugo-

letnie przezycie jest celem mozliwym do osiggniecia w przypadku wielu

typdw nowotwordw, byé moze nawet w potréjnie negatywnym raku, o ile
uzyska sie catkowita remisje.

4. Wydaje sie, ze potencjat przerzutowania jest zwigzany z charakterystyka
biologiczng komaérek guza pierwotnego, wtaczajac w to swoiste mikrosro-
dowisko guza pierwotnego [20]. Dlatego tez —teoretycznie — wyciecie ogni-
ska pierwotnego zmniejsza liczbe komorek o potencjalnej zdolnosci do
tworzenia przerzutéw i moze sie przyczyni¢ do zwigkszenia stopnia kon-
troli nowotworu.

N

Jakie dane przemawiaja za miejscowym wycieciem ogniska
pierwotnego raka piersi pomimo obecnosci przerzutéw
odlegtych?

W 2002 r. Khan i wsp. [1] opublikowali wazne badanie dotyczace tego
zagadnienia (tab. 1.). Autorzy przeanalizowali zestaw danych z US National
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Tabela 1. Przezywalnos¢ chorych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania (dane z NCDB za okres od 1990 do 1993 r.; Khan i wsp. [1])
Table 1. Survival in stage IV breast cancer patients (based on NCDB 1990-1993; Khan et al. [1])

Bez wyciecia ogniska

pierwotnego
odsetek przezy¢ 3-letnich (%) 17
mediana czasu przezycia (miesiace) 12

Niedoszczetnie wycigte

Doszczetnie wycigte

ognisko pierwotne ognisko pierwotne
26 35*

19 24

*réznica znamienna w poréwnaniu z grupg, w ktorej ognisko wycieto niedoszczetnie, i grupg bez wyciecia ogniska pierwotnego

Cancer Data Base (NCDB) z lat 1990-1993. W tym okresie
do NCDB zgtoszonych zostato ogétem 16 023 chorych na
raka piersi w stadium rozsiewu, 6861 sposréd nich nie pod-
dano operacji usuniecia guza pierwotnego, 3513 przeszto
cze$ciowag mastektomie (tj. tumorektomie), a 5649 —
mastektomie totalng lub radykalng (tzn. z usunieciem
weztéw chtonnych dotu pachowego). Odsetek kobiet prze-
zywajacych 3 lata dla catej badanej populacji wynosit 25%,
jednak stwierdzono istotne réznice pod wzgledem jego war-
tosci pomiedzy trzema grupami (tab. 2.). Khan i wsp. prze-
prowadzili analize metoda Coxa dostepnych danych i wyka-
zali, ze nastepujace zmienne sg w niezalezny sposéb
zwigzane z wynikami: wyciecie guza pierwotnego, zasto-
sowanie terapii systemowej (w tym hormonoterapii), licz-
ba narzadow zawierajacych przerzuty odlegte (1 vs 2 vs 3),
typ rozsiewu (ogniska wtdrne w narzadach trzewnych vs
w kosciach). Nie przedstawiono konkretnych danych na
temat hormonowrazliwosci guzow. Kobiety leczone opera-
cyjnie, u ktorych zabieg byt doszczetny (brak nacieku raka
w marginesach operacyjnych), poréwnywano z tymi, kté-
rych nie operowano wcale. Stwierdzono, ze rokowanie w tej
pierwszej grupie jest lepsze, a wspoétczynnik ryzyka wzgled-
nego (hazard ratio — HR) dla zgonu wynosit 0,61 (95% Cl:
0,58-0,65) [1].

W 2003 r. Carmichael i wsp. [4] opublikowali wyniki bada-
nia (tab. 2.), w ktérym grupe 20 chorych na raka piersi w IV
stopniu zaawansowania poddano miejscowemu wycieciu
guza pierwotnego (u 11 chorych operacja miata charakter
oszczedzajacy, a u 9 wykonano mastektomie). Autorzy nie
poszukiwali potencjalnych czynnikéw zaktécajacych uzy-
skane wyniki. Sredni czas przezycia po operacji wynosit 23
miesiace — podobnie jak w obserwacjach Khana [1] (tab. 2.).
Autorzy wyciaggneli wniosek, ze: ,,Miejscowe wyciecie guza
pierwotnego odgrywa role w kontroli choroby i jej objawéw
miejscowych u wybranych chorych charakteryzujacych sie
stabilng chorobg w stadium rozsiewu” [4]. Gtéwna wada
badania Carmichaela i wsp. [4] jest brak grupy kontrolnej.

W 2005 r. Babiera i wsp. [5] z M.D. Anderson Cancer Cen-
ter doniesli 0 224 chorych na raka piersi w stadium rozsie-
wu (tab. 2.). U 82 chorych (37%) wycieto ognisko pierwot-
ne (u 39 chorych mastektomia czesSciowa, u 43 pacjentow
mastektomia catkowita), a pozostatych 142 (63%) leczono
w sposéb zachowawczy. Catkowita przezywalnosc nie popra-
wita sie w sposéb istotny statystycznie po operacji, jednakze
zauwazono tendencje do poprawy catkowitej przezywal-
nosci chorych, ktérzy zostali zoperowani. Co wiecej, Babie-
ra i wsp. wykazali, ze operacja guza pierwotnego w sposéb
niezalezny wigzata sie z poprawg w zakresie czasu przezy-
cia bez progresji przerzutéw (metastatic progression free
survival; p = 0,0007; réznica byta znamienna takze wtedy,

gdy z analizy wytaczono chorych bez aktualnych cech roz-
siewu, tj. z catkowita remisja po zastosowanym leczeniu,
w czasie przeprowadzania zabiegu) [5].

W 2006 r. Rapiti i wsp. [6] przedstawili wyniki operacyj-
nego leczenia 300 kobiet, u ktérych rozpoznano raka pier-
si w IV stopniu zaawansowania (dane pochodzity z lat 1977—
1996 z Geneva Cancer Registry) (tab. 2.). Odsetek chorych
na raka piersi przezywajacych 5 lat wynosit 27% wsréd
kobiet, ktore przebyty doszczetng operacje (tj. guz wycieto
z marginesem tkanek zdrowych), 16% w przypadkach,
w ktérych operacja wyciecia guza pierwotnego byta niedo-
szczetna, oraz 12% u kobiet o nieznanym stanie margine-
su usunietych tkanek lub niepoddanych interwencji chirur-
gicznej (p = 0,0002). Korzystny efekt doszczetnej operacji
piersi byt szczegélnie widoczny u chorych, u ktérych ogni-
ska wtérne byty ograniczone jedynie do koséca [6]. W 2007 r.
Gnerlich i wsp. [7] opublikowali wyniki retrospektywnego
badania opartego na danych Surveillance Epidemiology and
End Results (SEER) z lat 1988-2003 (w sumie 9734 kobiety
chore na raka piersi w IV stopniu zaawansowania w chwili
rozpoznania) (tab. 2.). W przypadku kobiet poddanych ope-
racji guza piersi mediana czasu przezycia byta znamiennie
wieksza w poréwnaniu z kobietami, ktére nie przebyty ope-
racji [zaleznos¢ te potwierdzono zaréwno posréd kobiet,
ktore przezyty do konca trwania badania (36 vs 21 miesie-
cy; p < 0,001), jak i kobiet zmartych w czasie obserwacji (18
vs 7 miesiecy; p < 0,001)]. Po przeanalizowaniu potencjal-
nych czynnikéw zaktécajacych (wiek, rasa, stan cywilny,
wielkos¢ guza i stopien jego zaawansowania, stan recep-
toréw estrogenowych i progesteronowych, rok ustalenia
rozpoznania, przebyta radioterapia) autorzy wykazali, ze
osoby operowane odznaczaty sie mniejszym prawdopodo-
bienstwem zgonu podczas trwania badania w poréwnaniu
z osobami nieoperowanymi [zmodyfikowany hazard wzgled-
ny (adjusted hazard ratio — aHR) 0,63; 95% Cl: 0,60-0,66]
[7]. Rok pozniej Gnerlich i wsp. [8] poddali analizie 10 411
chorych [dane z Surveillance Epidemiology and End Results
(SEER) za lata 1988-2003]. Interesujaca jest poczyniona
przez autorow obserwacja, ze jedynie 5,2% chorych odmo-
wito poddania sie operacji, natomiast 32,5% zaakceptowa-
to taka propozycje (62,3% nie zaproponowano takiej moz-
liwosci) [8].

Fields i wsp. [9] w 2007 r. przedstawili dane na temat 409
chorych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania pod-
danych operacji (n = 187) lub leczonych zachowawczo
(n = 222) pomiedzy 1995 a 2005 r. (tab. 2.). Autorzy wyka-
zali, ze pacjenci poddani operacji mieli znamiennie dtuzszy
Sredni czas przezycia w poréwnaniu z chorymi, u ktérych
nie zastosowano leczenia operacyjnego (26,8 vs 12,6 mie-
siecy, p < 0,0001) [9].
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W 2008 r. Blanchard i wsp. [10] poddali analizie 395 cho-
rych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania, ktérzy prze-
2yli przynajmniej 90 dni od ustalenia rozpoznania (tab. 2.).
Mediana czasu przezycia operowanych chorych [n = 242;
radykalna/zmodyfikowana (n = 156), prosta (n = 35) oraz
czesSciowa mastektomia (n = 53)] wynosita 27,1 miesigca
w poréwnaniu z 16,8 miesigca u chorych niepoddanych ope-
racji (p < 0,0001). Autorzy wykazali, Ze operacja znamien-
nie poprawia przezywalnosc¢ chorych z przerzutami odle-
gtymi niezaleznie od pozytywnego lub negatywnego wyniku
badania stanu receptoréw estrogenowych. Blanchard i wsp.
poczynili istotng konkluzje, ze pomimo korzystniejszej cha-
rakterystyki przypadkéw raka u oséb leczonych chirurgicz-
nie (tj. dodatniego wyniku badania stanu receptoréw estro-
genowych i progesteronowych, mniejszej liczby przerzutéw
itp.), po uwzglednieniu tego faktu w analizie wieloczynni-
kowej nadal leczenie operacyjne istotnie wigzato sie z popra-
wa przezywalnosci [10].

W 2008 r. Hazard i wsp. [11] ocenili wptyw stanu nacie-
kania sciany klatki piersiowej i stopnia kontroli miejscowe;j
na przezywalnos¢ catkowita w grupie 111 kobiet, u ktérych
rozpoznano raka piersi w IV stopniu zaawansowania lub
u ktérych rozsiew wystapit po operacji. Analiza wykazata,
ze stopien kontroli miejscowej byt lepszy w grupie podda-
nej operacji wyciecia guza pierwotnego (p = 0,001), a czas
do pierwszej progresji takze byt wydtuzony w grupie leczo-
nej operacyjnie (p = 0,015). Miejscowa kontrola sciany klat-
ki piersiowej byta jednak zwiazana z lepszym ogélnym prze-
zyciem niezaleznie od tego, czy wycieto guz pierwotny
(p < 0,0002) [11].

Rao i wsp. [12] w 2008 r. zaprezentowali dane dotyczace
75 chorych leczonych w jednej placéwce z powodu uprzed-
nio niepoddanego leczeniu raka piersi z przerzutami odle-
gtymi (tab. 2.). Zgodnie z wynikami wczesniejszych badan
stwierdzono, ze kobiety, ktére poddano mastektomii (cat-
kowitej lub czesciowej) z marginesami operacyjnymi bez
nacieku nowotworu, zyty dtuzej. Jednakze najdtuzszy czas
przezycia bez progresji przerzutéw zaobserwowano u kobiet,
ktére operowano nie wczesniej niz 3 miesigce od momen-
tu rozpoznania. Autorzy zwrocili uwage, ze pacjenci, ktérzy
przebyli chemioterapie jako leczenie pierwszego rzutu, cha-
rakteryzowali sie wiekszym prawdopodobiefnstwem zakon-
czenia leczenia w ciggu 3,0-8,9 miesiaca po wstepnym roz-
poznaniu i prezentowali znaczng odpowiedz kliniczng; z tego
powodu uwazano ich za odpowiednich kandydatéw do
interwencji chirurgicznej potencjalnie prowadzacej do wyle-
czenia [12]. Ta hipoteza podaje w watpliwos¢ skutecznosé
pierwotnej resekcji guza pierwotnego w IV stopniu zaawan-
sowania choroby. Z drugiej strony dobra odpowiedzZ na
przedoperacyjna chemioterapie mogtaby by¢ przyczyna bte-
du selekgji, na co zwrocili uwage Cady i wsp. [21].

Whniosek Rao i wsp. [12] zostat wkrdtce wsparty przez
wyniki pierwszego badania z randomizacja przeprowadzo-
nego przez Badwe i wsp. [13], dotyczacego operacyjnego
leczenia ogniska pierwotnego raka piersi w IV stopniu
zaawansowania (tab. 2.). Autorzy ci wtgczyli do analizy
104 kobiety z nie wiecej niz dwoma przerzutami raka pier-
si (w chwili rozpoznania). Wszystkie chore otrzymaty lecze-
nie systemowe, a nastepnie w sposéb losowy przydzielono

je do grupy, w ktérej guz pierwotny wycinano i stosowano
radioterapie albo jedynie obserwowano. Czas przezycia bez
progresji byt dwukrotnie dtuzszy w pierwszej grupie: 14,1
vs 7,2 miesigca [13]. Badanie to jest ciagle w toku i autorzy
przewiduja, Ze obejmie 350 pacjentek (dane przedstawio-
ne w tym akapicie sg czesciowo oparte na zapisie wideo
prezentacji z konferencji).

W 2009 r. Shien i wsp. [14] przedstawili dane dotyczace
344 chorych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania,
leczonych w Japonii latach 1962-2007 (47% chorych leczo-
no operacyjnie — zaréwno amputacja catej piersi, jak i wycie-
cie guza, a 53% — zachowawczo). Autorzy wykazali zna-
mienne wydtuzenie catkowitego czasu przezycia chorych
operowanych w poréwnaniu z nieoperowanymi (27 vs 22
miesigce; p = 0,049), a takze chorych do 50. roku zycia
witacznie w poréwnaniu ze starszymi (28 vs 22 miesiace;
p = 0,023) oraz z przerzutami w kosciach lub tkankach miek-
kich w poréwnaniu z przerzutami w narzadach miazszo-
wych (29 vs 21 miesiecy; p = 0,013) [14].

W 2009 r. Ruiterkamp i wsp. opublikowali przeglad obej-
mujacy 15 760 chorych, u ktérych w latach 1994-2004 rozpo-
znano raka piersi[3]. U 728 kobiet wyjsciowo obecne byty prze-
rzuty odlegte; 288 sposrdd nich zoperowano, 440 nie poddano
leczeniu chirurgicznemu. Mediana czasu przezycia w pierw-
szej grupie wynosita 31 miesiecy, w drugiej — 14 miesiecy
(p < 0,0001). Odsetek kobiet przezywajacych 5 lat po operadji
wynosit 24,5%, a jego wartos¢ u kobiet nieoperowanych wyno-
sita 13,1% (tab. 2.) [3]. Grupa z Maastricht rozpoczeta niedaw-
no wieloosrodkowe badanie kliniczne z randomizacjg SUrge-
ry in Breast cancer patients with primary MEtastatic disease
(SUBLIME) i planuje obja¢ nim 400 kobiet [22].

Jakie dane przemawiaja przeciwko miejscowemu
wycieciu ogniska pierwotnego rozsianego raka
piersi?

Interesujace wyniki przedstawili Bafford i wsp. (tab. 2.)
[23]. Pomiedzy 1998 a 2005 r. do analizy wtaczono 147 kobiet
chorych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania, kto6-
rych wczesniej nie poddano operacji z tego powodu. W tej
grupie 41% kobiet przeszto nastepnie zabieg chirurgiczny
polegajacy na wycieciu guza pierwotnego, a 59% — nie.
Mediana czasu przezycia nie byta znamiennie dtuzsza w gru-
pie kobiet zoperowanych (3,5 vs 2,4 roku, p = 0,093). Auto-
rzy zaobserwowali, ze réznica pod wzgledem przezywalno-
Sci byta widoczna (jednak nieistotna statystycznie) u tych
chorych, u ktérych przerzuty odlegte rozpoznano dopiero
po zabiegu chirurgicznym (4,1 vs 2,5 roku, p = 0,18), a nie
byta znaczaca u chorych, u ktérych obecnosé przerzutow
odlegtych stwierdzono przed operacja (2,4 vs 2,36 roku). Na
tej podstawie Bafford i wsp. nie zalecaja miejscowego wycie-
Cia guza piersi u kobiet z rozpoznanymi przerzutami odle-
gtymi otrzymujgcych standardowa terapie paliatywna [23].

Cady i wsp. [21] przeprowadzili analize z doborem grupy
kontrolnej, obejmujac badaniem 622 chorych na raka pier-
siw IV stopniu zaawansowania, poddanych operacji lub nie.
Autorzy wykazali, ze wsréd chorych otrzymujgcych na
poczatku chemioterapie odsetek kobiet przezywajacych
2 lata wynosit 90% (alternatywne postepowanie polegato
na stosowaniu chemioterapii rownoczesnie z operacja lub



wspétczesna onkologia

380

ezsyaIMm eiAq ‘eluepeq
elUueMI} BIUOY
op A}Azazid 2103y

191q0y yoAuemolado aumApyadsolyal
99‘0-090 ‘D 21dnI8 m epAzazud aluepeq
%S6) £9°0 nsezd euelpaw Pq Pq (P¥81/5847) %Lt ‘(€007-8861) vEL6  (£007) ‘dsm | yplIauD
(03sufAoesado
eluaz29) z3q qn|
n3aiqez 250uU}9z2zs0p
eueuzalu)
%1 s (ela¥asal
(#0-T°0 1D %S6 ©U}921ZS0pa|U)
‘7'0 YH) 1250 0p %91 SA
04} 1wenziazid z (ef39534 BUIDZIZSOP)
yakioyd ardnig m %/ (1s1a1d
Auzaopim 31U|083292S el :nuo3z AukzaAzid
}Aq e1oAzazid WwialUIUpPa|3zMmn Z) (0312503 — ¥6) sumApjadsolial
sezd eu Ioelado 18] § YyokoklemAzazid 0ys1udo oupal — 841 3luepeq
mAdm AuysAzio| (0'T-+°0 :1D %S6) 9°0 oS0 ¥2325po %S9 ‘Ibezjexo| 9j8Im — 7SI (0%/48) %t¥ ‘(9661-/£L61) 00E (9007) dsm | 1idey
monziazid Ifsai8oud
73q epAzazid
nsezd emeidod
BuualWeUZ 37 JPIM — §G ‘9dez|eyo) sumApyadsolyal
auezkimod aufhoesado 3UUI/231250% — 96 aluepeq
31U9223] aMODS[BIW Pq %19 ‘@umazi} Apezieu -/ (6€/€Y) %LE ‘(z007-£661) ¥ (5007) dsm | eisiqeq
1ez)eyo)
32IM — G 2312503 — 9
‘Qumaziy Apkzieu — 9 sumApjadsolyal
(ya2Auemoiadosiu) 1besado ‘amoAzafogopeu aluepeq (€002)
[sujoszuoy Adni3 yeiq po 22BISaIW €7 %001 QUUOYD A}zom — ¢ (T1/6) %001 ‘(6661-€661) 0C ‘dsm | 1seydIWIR)
WialUeMOY 04 WAZsda)
Auzajezaiu gosods m (elesado
31s oyezeim |pesado ©U}922Z50p) 92BIS9IW ‘Pq— €985
wialueydaluez z 72 sA (eleiado RO VEINNEI aUMAP|dsoilal
niueumolod m (59°0-850 ©U}dZ0ZS0paIU) 6T SA ues} — 9179 ‘QUMaZI} 3luepeq
a12312AM BU1BZdZSOP 1D %S56) 190 (Ibetado zaq) 71 %617 Apezieu - yy6¢ (€15€/6%95) %LS ‘(€661-0661) £20 91 (200?) dsm | ueyy)

18emn

[suemoiado ajdni8 m
eyAzA1 J1uukzopodsm
Auemod|yApowz

e|2Azazid
1BWa) eu sueq

lidesajolwiayd
YoAueppod
yaA10y2 333135p0

Ya2A133)po
Mmonziazid
e[ez|jey o7

(eZn8 amods(siw a1
-910Am/ejwop(slsew)
yaAuemousdo ¥3195p0

(Azneue sano)
yoafioyd eqzory

aluepeg

spuaipd 4a3upd 1spaiq Al abvis Uy sowny Apwiid dof Aiabins uo saipnis -z aquL
ejuemosuemeez njudojs Al m Isiaid eyel eu yaAioyd n o8aujomiald edsiudo e1dd12Am a2ezaA10p eluepeg Z ejlaqeL



381

Czy operacja piersi bedzie przydatnym sposobem leczenia chorych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania?

e[oeziwopuel z
ejuepeq als 03328720}

epAzazid
nsezd e)p) (560

(Ao3d1591W 9)
1bemiasqo

(eufAoesadopazid)

(s1usz2Z59.135
31uApaf suddysop

eZ||eue BMO[ISIZD —22°0°1D %S6) S¥°0 S0 14104 %001 ‘Pq (pa) %Ly —auddysm auep) €6 (8007) dsm | ampeg
ejueuzodzos po
A231S91W € <
auemAuoAm 3saf Ap3
‘moinziazid ifsai18o0ud
73q epAkzazid 0BISaIW G
nsezd emeidod z eu euemApimazid eyhq
auezeimz 153 3)e ‘e321udkIS0 Bye}SOZ 1[oeziexo) aumApyadsolyal
03aujomiald eysiudo 31U e12Azazid nsezd S2IM — € Q31250 — /T aluepeq

aufAoesado ajuszd9)

0821IMO3j}ed euelpaw

%7/ ‘umazly Apbzieu —9¢

(6£/9€) %001

{(007—L661) SL

(800¢7) dsm | ory

e1pAzazid

nsezd emeidod z
eueze|mz a1uza ezaju
e}Aq efesado
[3M0¥1UUAZI0)DIM
dlz||eue m

(10000 > d)
yoAuemoiadoaiu
a1dnid m Ad3d1sa1w /1
SA /T ©}SoluAm
yoAuemoiado

a1dnid m epAzazid
nsezd eue|paw

(16°0-95°0
‘1D %56) 1£°0

03s1u3o
9zaukpafod — 0/
%59 ‘bezijexo) ajpIm — Szl

(£5/161) %19

aumApyadsolyal
3luepeq

{(1up 06 < NAzazid
Az10py| ‘yakioyd

G6E OUBMOZI|eUE) /08

(8007)
‘dsm | pieyduelg

(10000 > d

‘RI31S9IW €T SA £7)
jwAuemoiadoalu z
niueumolod m
yoAuemoiado n
BZS39IM

e1pAzazid nsezd
089}IMOM}eD BURIPAW

(L9'0-T+'0
D %56) €5°0

Pq 2312503 0A} — 20T

[(eanpad0.d euul
—T1+) 19/€0T] %9

sumApjadsolial
sluepeq
‘(S007-9661) 60%

(£007) 'dsm | spjai4

18emn

(100‘0 > d
‘A231S91W / SA Q1)
10eMI95q0 NSa o
3123l M YoApewz
139140y a1dni3 m
zelo (100°0 > d
‘A291S91W TZ SA 9€
JwAueMoIdoaiu Z
niueumolod m

[suemoiado a1dni8 m
e3AzA1 J1uukzopodsm
Auemod|yApowz

e|dAzazid
Jews) eu aueq

yaA1831po
MOINZ49zid
e[dez|jey o]

ndesajojwayd
YoAueppod
yak10yd 33135p0

(eZn3 amods(siw 312
-910AM/elWIOpy)SeW)
yaAuemouado ¥33195p0

(Az1jeue san0)
yafioyd eqzoary

aluepeq

0> "z 3)quy
‘P2 "C El9geL



wspétczesna onkologia

382

(A231581W 7T 5 £7)
JwAueMmoldoalu z
niueumolod m
yaAuemoiado
epAzazid

nsezd euelpawl

%88

UMBZI}
Apbzieu — /T @ppRIw

PUBA}/950% — 691

(pa) %Lv

aumApjadsolyal
Jluepeq
{(L007-7961) ¥E

(6007) dsm | uslys

1beJado od
oueuzodzol 2}33)po
Anziazid Ap8 ‘Apam
03|43 Auuaiweuz }Aq
o3aufAoesado eluazoa)
MAdm Au3sAzioy

(P9—1D %S6) L0

(Ko31591W

8T SA 6T SA 617 SA T)
juemoladoaiu sa
Moinziazid
niueuzodzoi

od 1uemolado

SA MOINZIazid
wialueuzodzoi
pazid juemoiado
sA yoAuemolado
epAzazid

nsezd eue|paw

%8

QUBUZIIU — T ‘OYSIUSO
3zoufpafod - 67
‘Ibezije0] 9)aIM — /1T

(12/0%) %1y

aumApyadsoiial
3luepeq
(5007-8661) Lt1

(6007) "dsm | piojjeg

18emn

(10000 > d

‘%EL SA ST)
JwAuemoladoalu z
niueumolod m
yoAuemoiado ardnid m
1e) S YohoklemAzazid
gos0 %3}95po
{(£231531W PT SA T€)
JwAueMmoldoalu z
niueumolod m
yaAkuemoiado

21dnI8 m epAzazud
nsezd eue|paw

(92/0-15°0
1D %S6) 790
(Isa1801d zaq

[suemolado a1dni8 m
eyAzA1 J1uukzopodsm
Auemod|yApowz

e|dAzazid
Jews) eu aueq

Pq

lideJajoiwayd
yoAueppod
yaA10yd }3135p0

sueUZ3IU
- 7% ‘oysiudo
azoukpafod — 791
‘Ibeziex0] 3RIM — 27

Ya2A133)po
monziazid
e[dez|jey o7

(58/68T1) %0

(ezn8 amods(siw a1
-910AM/elWopyR1Sew)
y2Auemo.ado ¥3195pO

aumApjadsolyal
Jluepeq
‘(r00Z—€661) 8T/

(Azijeue say0)
yoafioyd eqzory

(6007)
‘dsm | dweyiaiiny

aluepeg

U0 7 2)qvL
‘P2 "C Bleqel



Czy operacja piersi bedzie przydatnym sposobem leczenia chorych na raka piersi w IV stopniu zaawansowania?

383

po operacji). Tak znaczny odsetek nieoperowanych osob
przezywajacych moze wskazywac na istotny btad selekcji
do operacji w omawianej sytuacji klinicznej (tj. w pierwszej
kolejnosci do operacji kwalifikuje sie chorych, u ktérych
odpowiedz na chemioterapie byta dobra, co moze fatszy-
wie zawyzac korzystny efekt operacji). Cady i wsp. wprost
zasugerowali, ze bardzo dobra odpowiedz na przedopera-
cyjna chemioterapie moze odpowiadac¢ za wiekszos¢ korzy-
sci wyrazonych dtuzszymi czasami przezycia (korzysci przy-
pisywanych w wielu badaniach operacji) [21].

Wyniki wiekszosci badan zachecaja onkologéw zajmu-
jacych sie leczeniem chorych na raka piersi w IV stopniu
zaawansowania do wtgczenia do wspdtczesnego planu
leczenia takze postepowania polegajacego na wycieciu ogni-
ska pierwotnego. Z drugiej strony pomimo wszystkich préb
skorygowania wynikéw ze wzgledu na czynniki zaktocaja-
ce trudno wykluczy¢, ze chore w IV stopniu zaawansowa-
nia wtaczone do wiekszosci z tych badan zostaty zopero-
wane, poniewaz lekarz prowadzacy kierowat na konsultacje
chirurgiczng wybrane pacjentki —te, ktére na podstawie r6z-
nych czynnikéw uwazat za odznaczajace sie dtugim spo-
dziewanym czasem przezycia i sadzit, ze odniosg one wiek-
sza korzys¢ z kontroli miejscowej choroby. Jedynie badania
z randomizacja i grupa kontrolng moga wskazac, ktére cho-
re na raka piersi w IV stopniu zaawansowania odniosa naj-
wieksza korzys¢ z doszczetnego wyciecia ogniska pierwot-
nego. Protokoty takich badan powinny uwzglednia¢ mozliwy
btad doboru zwigzany z wigczaniem chorych dobrze odpo-
wiadajacych na chemioterapie, a takze bra¢ pod uwage r6z-
ne biologiczne podtypy raka piersi. Jesli uda sie zidentyfi-
kowaé chore w IV stopniu zaawansowania z bardziej
agresywnymi guzami, by¢ moze bedzie to grupa odnosza-
ca najwieksza korzys¢ z miejscowego wyciecia ogniska pier-
wotnego wskutek eliminacji biologicznie agresywnych
komoérek i nastepczego spowolnienia procesu ustawiczne-
go rozsiewania sie komorek raka.

Na podstawie aktualnych danych wydaje sie, ze naj-
wieksza korzy$¢ mozna osiggnac u chorych z ograniczong
liczbg przerzutéw (zwtaszcza w kosciach), poddanych ope-
racji majacej na celu uzyskanie kontroli miejscowej (tj. miej-
scowo doszczetnej) i poddanych terapii systemowej. Wptyw
odpowiedzi na przedoperacyjna chemioterapie na podjecie
decyzji o operacji u chorych z przerzutami odlegtymi oraz
rola samej operacji powinny by¢ przedmiotem szeroko zakro-
jonych badan. Wyniki toczacych sie badan z randomizacja

wkrotce dostarczg wiecej informacji na ten temat.
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