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Wzrastajgcy Sredni wiek populaciji
prowadzi do zwigkszenia liczby przy-
padkéw nowotwordw ztosliwych. Ko-
Sci, po ptucach i watrobie, sg trzecig
najczestszg lokalizacjg przerzutow
nowotworowych. Obecnie stosowa-
ne leczenie rozsiewu nowotworowe-
go do kosci jest postepowaniem wie-
lodyscyplinarnym, obejmujgcym le-
czenie ogolnoustrojowe (chemiotera-
pig, hormonoterapig, immunoterapig
oraz lekami wspomagajacymi, mie-
dzy innymi z grupy bifosfonianow),
napromienianie oraz leczenie opera-
cyjne. Diatego tez leczeniem chorych
na nowotwory ztosliwe zajmuje sie
zespot ztozony ze specjalistow z za-
Kresu onkologii klinicznej, radiotera-
pii, chirurgii i ortopedii, w zakresie
diagnostyki wspomagany przez ra-
diologow oraz patologow. Celem le-
czenia paliatywnego jest uzyskanie
poprawy jakosci zycia, miedzy inny-
mi przez zapobieganie unierucho-
mienia chorych. Dziatania w tym ce-
lu podejmowane sg zaréwno w za-
Kkresie postepowania chirurgicznego,
jak i napromieniania czy leczenia
ogolnoustrojowego. Takie agresyw-
ne postepowanie mozliwe u czesci
pacjentow ma na celu uzyskanie row-
niez przedtuzenie czasu przezycia.
Przeprowadzenie agresywnego le-
czenia przerzutéw uwarunkowane
jest jednak takimi czynnikami, jak:
spodziewany okres przezycia
>3 mies., opanowanego lub wyleczo-
nego ogniska pierwoinego, zadowa-
lajgcego stanu sprawnosci ogolneyj,
posiadanie specjalistycznych zespo-
fow warunkujgcych kompleksowosc
leczenia (chirurgia, napromienianie,
leczenie systemowe), a takze zgode
pacjenta, ktéremu nalezy przekazac
informacje o wystapieniu ewentual-
nych powiktari i koniecznosc podda-
nia sie niekiedy ucigzliwej rehabilita-
cji warunkujgcej wiasciwy efekt lecze-
nia. Z uwagi na ryzyko odnowienia
Sie zmiany i ryzyko postawy roszcze-
niowej pacjenta konieczna jest wy-
czerpujgca informacja.

Pozornie agresywne leczenie (ope-
racyjne) powinno byc rowniez prze-
prowadzone, niezaleznie od rokowa-
nia, w przypadku przerwania ciggto-
sci kosci  lub  koniecznosci
odbarczenia ucisku rdzenia lub za-
grozenia jego przerwania.

Stowa kluczowe: przerzuty do kosci,
strategia leczenia, postepowanie pa-
liatywne.
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Kosci, obok narzgddéw migzszo-
wych, takich jak ptuco i watroba
sg najczestsza lokalizacjg wyste-
powania przerzutow nowotworo-
wych [1]. Rozsiew do kosci obser-
wuje sie zwtaszcza w przebiegu
takich nowotwordw, jak rak piersi
i rak prostaty. W zaleznosci od lo-
kalizacji przerzuty nowotworowe do
kosci wystepujg u 5-73 proc. cho-
rych. Czas przezycia chorych, wg
naszych badan, zalezy od utkania
histologicznego nowotworu, rodza-
ju leczenia, zaawansowania, stanu
sprawnosci i wieku chorego. Czyn-
nik rozpoznania mikroskopowego
jest czynnikiem niezaleznym. Na-
tomiast istotne znaczenie ma ro-
dzaj leczenia i zaawansowanie
procesu nowotworowego. Leczenie
rozsiewu nowotworowego do kosci
stosowane obecnie jest postepo-
waniem wielodyscyplinarnym, obej-
mujacym leczenie systemowe
(chemioterapia, hormonoterapia,
immunoterapia oraz leki z grupy
bifosfonianéw), napromienianie (z
zewnatrz oraz zastosowanie radio-
izotopodw) oraz leczenie operacyj-
ne [2-8]. Dlatego tez leczeniem
tych chorych zajmuje sie zespot
ztozony ze specjalistow z zakresu
onkologii klinicznej, radioterapii,
chirurgii i ortopedii, wspomagany
w zakresie diagnostyki przez ra-
diologow oraz patologow. Wcze-

sne wykrycie oraz agresywne le-
czenie przerzutéw nowotworowych
moze mie¢ wptyw nie tylko na ja-
kos¢, ale i na czas przezycia.

Wybdr metody leczenia jest naj-
bardziej kontrowersyjnym zagadnie-
niem w obecnym pismiennictwie —
od skrajnie pasywnych postaw wy-
chodzacych z zatozenia, ze przerzu-
ty nowotworowe sg objawem za-
awansowanego nieuleczalnego pro-
cesu nowotworowego, w ktérym
Sredni czas przezycia nie przekracza
kilku miesiecy, do postaw agresyw-
nych, opierajgcych sie na danych,
ze ponad 12 proc. ogoétu chorych
z przerzutami do kosci przezywa
5 lat. Rozbieznosci dotyczace czasu
przezycia wynikajg z roznego podej-
$cia do diagnozowania i leczenia.

Tah. Czgstos¢ wystgpowania przerzutow
nowotworowych do kosci

rak sutka 73 proc.

(50-85 proc.)

rak prostaty 68 proc.

(60-85 proc.)

rak tarczycy 42 proc.
rak ptuca 36 proc.
rak nerki 35 proc.
rak odbytnicy 11 proc.
rak przetyku 6 proc.
rak przewodu

pokarmowego 5 proc.
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The increasing incidence of neo-
plastic diseases is correlated with
the increase of population median
age. The most frequent metasta-
tic sites are lungs, liver and
bones. The standard therapeutic
approach to bone metastases
involves the systemic treatment
(chemotherapy, hormonotherapy,
immunotherapy and supportive
drugs such as biphosphonates),
irradiation and surgery. In order
to apply such a complex treat-
ment several medical specialists
must work closely together. The
main goal of the palliative treat-
ment is the improvement of the
comfort of patient’s life, however,
in some patients it may also
extend their survival.

There are several criteria that
must be fulfilled before patients
can be subjected to an
aggressive treatment. These are:
expected survival of >3 months,
primary  lesion  cured  or
controlled, good performance
status, approval of treatment by
the patient who is aware of its
duration, intensity and potential
side effects. Moreover, due to a
high progression risk the patient
must be well informed.

In the case of bone disruption or
spine compression a surgical

treatment should also be
performed despite poor
prognosis.

Key words: bone metastases,
treatment strategy, palliative
measures.

OBJAWY KLINICZNE
ROZSIEWU
NOWOTWOROWEGO
DO KOSCI

Najczesciej wystepujacym obja-
wem Klinicznym rozsiewu do kosci
jest bdl. Przyczyny jego powstawa-
nia sg ztozone. Spowodowany jest
przez ucisk lub bezposrednie na-
ciekanie przez nowotwdr nerwdw,
odruchowe skurcze miesniowe, zta-
manie patologiczne oraz aktywowa-
nie receptoréw boélowych przez cy-
tokiny, gtéwnie prostaglandyny.
W bardziej zaawansowanych przy-
padkach rozsiewu dojs¢ moze do
wystepowania ztaman patologicz-
nych. Wystepujg one gtéwnie w ko-
dciach narazonych na duze obcia-
zenie, takich jak kos$¢ udowa i ra-
mieniowa czy kregostup. Obserwuje
sie je gtéwnie w przypadkach no-
wotworéw dajgcych przerzuty oste-
olityczne, takich jak rak sutka.
W przypadku ztamania kregéw do-
minujg objawy kompresji rdzenia
kregowego. Sg to bdle pochodze-
nia zarowno grzbietowego, jak i ko-
rzonkowego, zaburzenia czucia
oraz zaburzenia ze strony autono-
micznego uktadu nerwowego (po-
razenie zwieraczy). Ztamanie pato-
logiczne oraz dolegliwosci bdlowe
powodujg trudnosci w poruszaniu
lub nawet unieruchomienie pacjen-
ta, wraz ze wszystkimi tego nastep-
stwami. Innym, czesto wystepuja-
cym objawem towarzyszacym roz-
siewowi nowotworowemu do kosci
jest hiperkalcemia. Wystgpi¢ moga
rowniez objawy supresji szpiku
kostnego, dotyczgce wszystkich
trzech linii uktadu krwiotwoérczego.
Jest to anemia, leukopenia wraz
z towarzyszacg jej w bardziej nasi-
lonych przypadkach sktonnoscig do
wystepowania infekcji oraz trombo-
cytopenia, moggca powodowac za-
burzenia uktadu krzepniecia.

WPLYW WCZESNEJ
DIAGNOSTYKI NA WYNIKI
LECZENIA

Opisane objawy wigze sie cze-
sto z innymi schorzeniami, dlatego

odsetek  btednych rozpoznan
u chorych, u ktérych przerzuty do
kosci sg pierwszym objawem pro-
cesu nowotworowego dochodzg do
82 proc., a u chorych ktoérzy juz
byli poddani leczeniu do 65 proc.

U 20 proc. chorych objawy
zmian kostnych mogag by¢ pierw-
szym symptomem nowotworu. Do-
tyczy to zwtaszcza takich nowo-
twordw, jak szpiczak, rak nerki,
rak tarczycy, drobnokomodrkowy
rak ptuca. Badaniem klinicznym
mozna stwierdzi¢ przede wszyst-
kim samoistny i uciskowy bdl kost-
ny, znieksztatcenie obrysow kost-
nych, bolesnos¢ lokomocyjng, za-
czerwienienie i obrzek skory,
zaburzenia poziomu wapnia. 90
proc. takich zmian zlokalizowa-
nych w kregostupie rozpoznawa-
nych jest jako zmiany reumatycz-
ne lub zwyrodnieniowe — 56 proc.,
dyskopatie — 20 proc., osteoporo-
za — 18 proc.

W diagnostyce rozsiewu nowo-
tworowego do kosci wykorzystuje
sie gtéwnie badania obrazowe, ta-
kie jak badanie rentgenowskie,
scyntygrafie kosci, poprzeczng to-
mografie komputerowg oraz ma-
gnetyczny rezonans jadrowy [9,
10]. Przerzuty kostne, obserwowa-
ne w badaniu radiologicznym po-
dzieli¢ mozna na zmiany lityczne,
sklerotyczne oraz mieszane. Prze-
rzuty lityczne najczesciej obserwu-
je sie w takich nowotworach, jak
rak sutka, rak ptuca, rak tarczycy,
rak nerki, rak nadnerczy oraz
w nowotworach przewodu pokar-
mowego. Badania obrazowe,
w razie watpliwosci poszerzone
o scyntygrafie, dajg blisko 95
proc. prawidtowych rozpoznan.
Przerzuty sklerotyczne wystepujg
najczesciej w raku prostaty, ptuca
i pecherza moczowego.

Badanie scyntygraficzne wyko-
nywane najczesciej za pomocg ra-
dioizotopu, *technetu, jest szcze-
golnie wydolne w przypadku
zmian przerzutowych u chorych na
raka sutka (84 proc. vs 50 proc.
chorych diagnozowanych przy po-
mocy badania rentgenowskiego).
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W razie rozsiewu do kanatu krego-
wego szczegolnie wazna jest to-
mografia komputerowa, a w przy-
padku podejrzenn kompresji rdze-
nia — rezonans magnetyczny.

Wiekszos¢ przerzutéw obserwo-
wanych w przypadku rozsiewu
procesu nowotworowego do kosci
jest mnoga. Pojedyncze ogniska
rozsiewu stanowig ok. 10-30 proc.
przypadkéw rozsiewu do uktadu
kostnego. Spotyka sie je w raku
ptuca, tarczycy oraz nerki. W przy-
padkach tych w razie watpliwosci
co do charakteru zmiany nalezy na
drodze biopsji pobra¢ materiat do
badania histologicznego, gdyz
w przypadku braku innych ognisk
rozsiewu nalezy rozwazy¢ radykal-
ne leczenie operacyjne.

Biorgc pod uwage koszty stoso-
wanych metod, trzeba zadac¢ py-
tanie, czy wczesna prawidtowa
diagnostyka ma wptyw na wyniki
leczenia. Za wczesng diagnostykag
przemawiajg nastepujgce fakty:
a) leczenie chirurgiczne zmian,

w ktérych nie doszto do prze-

rwania ciggtosci kosci daje

3-krotnie dtuzszy okres przezy-
cia niz u chorych leczonych ze
ztamaniem;

b) leczenie napromienianiem prze-
rzutéw jednoogniskowych daje
2-krotnie dtuzszy efekt paliatyw-
ny niz leczenie zmian mnogich.
Koszt leczenia chorego unieru-
chomionego jest 8-krotnie wyz-
szy od leczenia chorych cho-
dzacych.

Wedtug niektérych statystyk,
koszty leczenia pacjentow, ktorym
chce sie zapewni¢ optymalng
opieke pielegniarskg, farmakolo-
giczng (stata opieka, antybiotyki,
czesta koniecznos$¢ cewnikowania
pecherza) sg jeszcze wyzsze,

c) koszty leczenia hiperkalcemii. Hi-
perkalcemia wystepuje u 3 proc.
chorych na nowotwory w stop-
niu zagrazajgcym bezposrednio
zyciu, a u 40 proc. chorych ob-
jawy rozpoznawane sg niewtasci-
wie, zwtaszcza w praktyce leka-
rza pierwszego kontaktu.

Wedtug ostatnich doniesien bi-
fosfoniany indukujg apoptoze oste-
oklastow. W Polsce sg obecnie do-
stepne 3 preparaty bifosfonianéw —
pamidronian (Aredia), klodronian
(Bonefos) oraz ostatnio wprowadzo-
ny zoledronian (Zometa) [11-14].
Poza leczeniem i zapobieganiem
hiperkalcemii bifosfoniany powodu-
ja obiektywng remisje oraz stabili-
zacje rozsiewu do kosci, zmniejsza-
jg ilos¢ ztaman patologicznych raz
zmniejszajg dolegliwosci bdlowe,
co powoduje spadek zapotrzebo-
wania na leki przeciwbdlowe. Ana-
lizy kosztow leczenia wskazujg, ze
dzieki wspomnianym wyzej korzy-
sciom terapeutycznym stosowanie
bifosfonianéw obniza catkowite
koszty leczenia. Bifosfoniany stoso-
wane sg gtéwnie u chorych na ra-
ka sutka, jakkolwiek pozytywne
efekty leczenia stwierdzono réwniez
w przypadku raka prostaty oraz
szpiczaka mnogiego.

W fazie badan klinicznych znaj-
dujg sie tez inne preparaty, moga-
ce znalez¢ zastosowanie w lecze-
niu przerzutdw nowotworowych do
kosci, jak metabolity witaminy Dj
zwiekszajgce jelitowg absorpcije
wapnia, co utatwia mineralizacje
kosci. Wywierajg one tez hamujg-
ce dziatanie na synteze i sekrecje
parathormonu oraz biatka zwigza-
nego z patohormonem (PTHrP),
ktore uwazane jest za kluczowy
czynnik odpowiedzialny za po-
wstawanie hiperkalcemii w prze-
biegu choroby nowotworowe;.

Inne leki hamujgce czynnosc¢
osteoklastow, takie jak kalcytonina,
azotan galu i mitramycyna, stoso-
wane sg gtownie jako drugi rzut
leczenia w hiperkalcemii, aczkol-
wiek mogg by¢ réwniez podawa-
ne w przypadku boéléw kostnych
zwigzanych z osteolizg lub oste-
openig. Stosowanie leczenia profi-
laktycznego bifosfonianami u cho-
rych z wysokim ryzykiem rozsiewu
do kosci nie zostato jeszcze
w petni udowodnione.

Przeciwko agresywnym formom
leczenia przemawia krotki czas
przezycia duzej grupy chorych

i wysokie koszty leczenia. Wszelkie
kalkulacje ekonomiczne przemawia-
ja jednak za celowoscig stosowa-
nia agresywnych form leczenia,
pod warunkiem jednak spetnienia
kilku kryteriow:

D spodziewanego okresu przezycia
>3 mies.,

D opanowanego lub wyleczonego
ogniska pierwotnego,

D zadawalajgcego stanu sprawno-
sci 0golnej,

D posiadanie specjalistycznych ze-
spotéw, warunkujgcych komplek-
sowos¢ leczenia (chirurgia, napro-
mienianie, leczenie systemowe).

Nie mozna mie¢ natomiast wat-
pliwosci, ze niezaleznie od wspo-
mnianych czynnikow, leczenie pa-
liatywne (w tym chirurgiczne) po-
winno by¢ prowadzone niezaleznie
od rokowania, poniewaz zadne
stosowane leczenie przeciwbolo-
we nie opanowuje catkowicie nie-
leczonych zmian przerzutowych,
zwtaszcza w przypadku przerwa-
nia ciggtosci kosci. Praktyka nie-
stosowania leczenia ortopedyczne-
go, odbarczania ucisku rdzenia,
niestosowania leczenia hormonal-
nego czy bifosfoniandw, jest praw-
dopodobnie w Polsce praktykg po-
wszechng, gdyz wg zrdodet euro-
pejskich i polskich pilotowych,
tylko 20-30 proc. chorych z prze-
rzutami do kosci objetych jest
optymalnym leczeniem zmian
przerzutowych.

Niejasna jest sprawa, w jakim
stopniu wczesna interwencja chi-
rurgiczna, napromienianie czy le-
czenie systemowe bifosfonianami
wptywajg na przezycie chorych
Z rozsiewem procesu nowotworo-
wego do kosci. Wiele danych
przemawia za tym, ze ma ona
wptyw na przebieg kliniczny no-
wotworu u chorych, zwtaszcza
z wyleczong zmiang pierwotna.
Wptyw na jakos¢ zycia, a zwtasz-
cza ztagodzenia zespotow bodlo-
wych u tych chorych jest nieza-
przeczalna.
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Reasumujgc, wydaje sie, ze
wczesna interwencja terapeutycz-
na u chorych z pojedynczym
i mnogimi przerzutami do kosci
wptywa na czas i jakos¢ zycia
chorych, jest rowniez uzasadniona
ekonomicznie. Agresywne formy le-
czenia, polegajgce na interwencji
chirurgicznej i napromienianiu oraz
rézne formy leczenia systemowe-
go — w wybranych nowotworach
chemio- i/lub hormonoterapia oraz
bifosfoniany, moze dawac¢ znacza-
ce efekty paliatywne lub wspoma-
gac leczenie radykalne [7, 8, 15].
Wydaje sie rowniez, ze wczesne
rozpoznanie zmian przerzutowych,
np. przez kontrolne badania cho-
rych w grupach wysokiego ryzyka
rozsiewu do kosci jest celowe, bo
moze wptyng¢ na wyniki i rodzaj
leczenia. Natomiast wczesna dia-
gnostyka zmian nowotworowych
w kosciach nie wydaje sie obec-
nie mozliwa do wdrozenia, zwtasz-
cza wobec obecnych mozliwosci
szkolenia lekarzy pierwszego kon-
taktu i ich mozliwosci diagnostycz-
nych. U takich chorych konieczne
jest przeprowadzenie kompletu ba-
dan klinicznych, obrazowych i bio-
chemicznych, co w praktyce jest
niewykonalne.

Istotnym czynnikiem, ktéry moze
decydowac¢ o skutecznosci lecze-

nia chorych z przerzutami do ko-
$ci jest zmiana mentalnosci leka-
rzy, a wiec i metod leczenia, za-
ktadajgc mozliwos¢ uzyskania
przynajmniej u czesci chorych dtu-
goterminowego efektu leczniczego.
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