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Przerzutowa choroha nowotwor

Pojawienie sig przerzutow u pacjenta z nowotworem jest porazka systemu opieki zdrowotnej. Oznacza to, ze nie zadziatata
profilaktyka przeciwnowotworowa oraz wezesna diagnostyka i terapia onkologiczna - zgodzili sie panelisci uczestniczacy w sesji
,Przerzutowa choroba nowotworowa”, ktora odbywata sie podczas konferencji Priorytety w Ochronie Zdrowia 2022. Rozsiane)
choroby nowotworowej nie mozna wyleczy¢ w sposob radykalny, mozna jedynie spowalniac jej postep, wydtuzac zycie chorego

i utrzymywac dobra jakosc tego zycia. Jak robic to optymalnie, przedstawiono na przyktadzie zaawansowanego raka pecherza
moczowego oraz nowotworow dajacych przerzuty do koscca.

- Efekt leczenia na etapie rozsiewu choroby
nowotworowej zalezy od rodzaju nowo-
tworu oraz stopnia tego rozsiewu, ale takze
od dostepnosci nowoczesnych lekéw. Duze
znaczenie ma tez dobra, zaawansowana
diagnostyka oparta na metodach moleku-
larnych i genetycznych, pozwalajgca pre-
cyzyjnie zidentyfikowal pacjentow, ktorzy
odniosq najwiegksze korzysci z danego le-
czenia. Trzeba przy tym pamietac, ze pro-
fil molekularny nowotworu na etapie roz-
sianym nie zawsze jest tozsamy z profilem
ustalonym na poczgtku choroby, co oznacza
koniecznos¢ powtarzania bada# w trakcie
jej trwania. Niestety dostep do nowoczesnej
diagnostyki nie jest w Polsce zadowalajgcy.
Jesli chodzi o leczenie przerzutowej choroby
nowotworowej, standardowa chemioterapia
zazwyczaj nie jest tak efektywna jak terapia
ukierunkowana na okreslone cele w guzie
nowotworowym czy immunoterapia. Leki
celowane molekularnie i immunoterapeu-
tyki sg w Polsce refundowane w ramach
programow lekowych, jednak nierzadko
spotykamy si¢ z pewnymi ograniczeniami

w dostepie do nich, wynikajgcymi z dos¢

rygorystycznych warunkéw kwalifikacji pa-
cjentéw do programéw lekowych. Ponadto
sq takie nowotwory, w ktérych programow
lekowych nie ma. Wtedy pozostaje zasto-
sowanie procedury ratunkowego dostgpu
do terapii lekowej (RDTL) — mowita prof.
dr hab. n. med. Beata Jagielska, prezes Pol-
skiej Koalicji Medycyny Personalizowanej,
kierownik Kliniki Diagnostyki Onkologicz-
nej, Onkologii Kardiologicznej i Medycyny
Paliatywnej w Narodowym Instytucie On-
kologii im. M. Sktodowskiej-Curie — Pan-
stwowym Instytucie Badawczym w War-
szawie.

Brak programu lekowego

Nowotworem, dla ktérego dotychczas nie
utworzono programu lekowego, jest rak
pecherza moczowego.
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prof. Beata Jagielska:

Duze znaczenie ma dobra,
zaawansowana diagnostyka oparta

na metodach molekularnych

i genetycznych, pozwalajgca precyzyjnie
zidentyfikowac pacjentow, ktdrzy
odniosg najwieksze korzysci z danego
leczenia

- Rak pecherza moczowego jest jednym
z najczesciej wystepujgcych nowotwordw
ztosliwych. Pacjenci z rakiem pecherza mo-
czowego to zwykle osoby po 65. roku zycia,
zdecydowanie czesciej mezczyZni, na 0got
wieloletni palacze tytoniu, bo jest to no-
wotwdr silnie tytoniozalezny. Czynnikiem

Fot. Termedia / Patryk Rydzyk
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prof. Jakub Kucharz:

W przerzutowym raku pecherza
probowano stosowac jako terapie
podtrzymujaca cytostatyki lub leki
ukierunkowane molekularnie,

ale bez powodzenia. Istotne korzysci
wykazano dopiero przy zastosowaniu
awelumabu

ryzyka zachorowania na raka pecherza
oprocz palenia tytoniu jest rowniez eks-
pozycja zawodowa na szereg substancji
chemicznych. Ponadto ryzyko to zwigksza
przebyta radioterapia na obszar miednicy.
Pierwszym objawem raka pecherza jest
najczesciej krwiomocz. Niestety zazwyczaj

Fot. Termedia / Patryk Rydzyk

czas od wystgpienia krwiomoczu do zglo-
szenia sie pacjenta do lekarza jest dosyc¢
dtugi — stwierdzil dr hab. n. med. Jakub
Kucharz z Kliniki Nowotworéw Uktadu
Moczowego w Narodowym Instytucie
Onkologii im. Marii Sklodowskiej-Curie
- Panstwowym Instytucie Badawczym
w Warszawie.

Jak ttumaczyl, nowotwor pecherza, wy-
wodzacy sie z komdrek nablonka wyscie-
tajacego pecherz, poczatkowo jest rakiem
nienaciekajacym migsniowki pecherza.
Wowczas jego leczenie polega na usunie-
ciu zmian nowotworowych wraz z mar-
ginesem zdrowych tkanek przez cewke
moczowy, czyli na zabiegu elektroresek-
cji. W bardziej zaawansowanym stadium,
gdy nowotwor nacieka mie$nidwke pe-
cherza, konieczne jest usunigcie peche-
rza moczowego. Zanim jednak urolog
wykona te operacje¢, pacjent powinien
trafi¢ do onkologa klinicznego, gdyz
zabieg powinien by¢ poprzedzony che-
mioterapig. Niestety, wcigz zbyt malo
pacjentéw z rakiem pecherza moczowe-
go otrzymuje chemioterapie przedope-
racyjng — neoadiuwantowg. Tymczasem,
jak pokazuja wyniki badan, zastosowanie
chemioterapii przedoperacyjnej popra-
wia 5-letnie przezycia o 5 proc. Dlatego
w przypadku raka pecherza tak wazna
jest interdyscyplinarna kwalifikacja do
leczenia.

- Leczenie rozsianego raka pecherza to juz
zdecydowanie domena onkologéw. Niestety
rokowanie u tych chorych jest zte. Stan-
dardem leczenia jest chemioterapia oparta
na cisplatynie, ktora daje mediang przezy-
cia ok. 14 miesigcy. Do leczenia cisplatyng
kwalifikuje si¢ jednak tylko okoto potowa
chorych. Reszta pacjentéw, ktorzy trafia-
jg do nas z przerzutowym rakiem peche-
rza, jest w gorszym stanie ogolnym, czesto
z licznymi chorobami wspotwystepujgcymi,
w tym chorobami sercowo-naczyniowymi
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- prof. dr hab. n. med. Beata Jagielska — kierownik Kliniki Diagnostyki Onkologicznej, Onkologii Kardiologicznej i Medycyny Paliatywnej w Narodowym Instytucie
Onkologii im. M. Sktodowskiej-Curie — Paristwowym Instytucie Badawczym w Warszawie, prezes Polskiej Koalicji Medycyny Personalizowanej, konsultant
wojewddzki w dziedzinie onkologii klinicznej

-+ dr hab. n. med. Jakub Kucharz - Klinika Nowotworéw Uktadu Moczowego w Narodowym Instytucie Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie — Paristwowym

Instytucie Badawczym w Warszawie
- Aleksandra Rudnicka - rzecznik Polskiej Koalicji Pacjentéw Onkologicznych

- Matgorzata Stelmaszuk — Szpital Lux Med Onkologia w Warszawie

- moderator: Bartosz Kwiatek

oraz wszystkimi innymi konsekwencjami
wieloletniego palenia. Takich chorych leczy
si¢ znacznie trudniej. U pacjentow, kto-
rzy nie mogq otrzymac cisplatyny, stosu-
jemy schematy oparte na karboplatynie.
W tej sytuacji mediana przezycia wynosi
ok. 9-10 miesiecy. W pierwszoliniowym
leczeniu raka pecherza nie wydarzyta sie
w ostatnich latach zadna istotna rewolucja.
U pacjentow, ktorzy nie odpowiedzieli na
chemioterapie pierwszego rzutu, zgodnie
z polskimi oraz miedzynarodowymi wy-
tycznymi nalezy podjgc leczenie drugiego
rzutu, ktére powinno obejmowac zasto-
sowanie immunoterapii. W Polsce obec-
nie leczenie to nie jest refundowane. Nie

mamy programu lekowego dla pacjentow
z przerzutowym rakiem pecherza moczo-
wego, co oznacza, ze musimy sie positkowac
procedurg RDTL - wyjasnial prof. Jakub
Kucharz.

Koncepcja terapii podtrzymujacej

- Uok. 70 proc. pacjentéw z rakiem peche-
rza otrzymujgcych chemioterapie opartg
na pochodnych platyny uzyskujemy kon-
trole choroby, czyli co najmniej jej stabili-
zacje. Problem polega jednak na tym, ze ta
odpowiedz trwa krétko. Dochodzi do pro-
gresji choroby i jest ona na tyle dynamicz-
na, ze potowa chorych nie bedzie sie juz
kwalifikowata do leczenia drugiej linii ze

wzgledu na zly stan ogolny oraz dynamike
choroby, ktéra jest tak duza, ze nie jestesmy
w stanie jej zahamowac. Dlatego pojawila
sie koncepcja, aby u pacjentow, u ktérych
uzyskuje sie kontrole choroby po leczeniu
chemioterapiq pierwszej linii, stosowac
terapie podtrzymujgcg, czyli takg, ktéra
pozwoli dtuzej utrzymac odpowiedZ na
wezesniej zastosowane leczenie. Sama kon-
cepcja leczenia podtrzymujgcego nie jest
nowa, jest ono juz stosowane w onkologii
klinicznej, np. u pacjentow z rakiem jelita
grubego. Z zasady w terapii podtrzymujg-
cej wykorzystuje sie jeden z lekéw stosowa-
nych w terapii indukcyjnej (continuation
maintenance) lub dokonuje si¢ zmiany na

inny lek (switch maintenance). Istotne jest
to, zeby leczenie podtrzymujgce bylo mato
toksyczne i mato ucigzliwe dla pacjenta,
a jednoczesnie pozwalato na utrzymanie
kontroli nad chorobg. W przerzutowym
raku pecherza prébowano stosowaé jako
terapie podtrzymujgcg cytostatyki lub leki
ukierunkowane molekularnie, ale bez po-
wodzenia. Istotne korzysci wykazano do-
piero przy zastosowaniu immunoterapii,
a konkretnie awelumabu. Badaniem reje-
stracyjnym dla awelumabu stosowanego
jako leczenie podtrzymujgce u chorych na
raka urotelialnego byto badanie kliniczne
JAVELIN Bladder 100 - powiedziat prof.
Jakub Kucharz.
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Wyniki badania JAVELIN Bladder
100 zostaly przedstawione podczas kon-
gresu ASCO w 2020 r. Wykazano, ze po-
danie awelumabu chorym z zaawansowa-
nym rakiem urotelialnym (w tym rakiem
pecherza moczowego) po uprzedniej che-
mioterapii istotnie wydluza czas przezycia
catkowitego (mediana przezycia catkowi-
tego byta dluzsza o 7,5 miesiagca w poréw-
naniu z brakiem leczenia aktywnego po
chemioterapii pierwszej linii) i zmniejsza
ryzyko zgonu o ponad 30 proc.

- To bardzo istotny postep w leczeniu cho-
rych na zaawansowanego raka urotelial-
nego — ocenil prof. Jakub Kucharz. - Na
Swiecie jest to uznany sposéb leczenia.
Terapia podtrzymujgca awelumabem zo-
stata uznana za standard miedzy innymi
w amerykanskich wytycznych National
Comprehensive Cancer Network, w reko-
mendacjach Europejskiego Towarzystwa
Onkologii Klinicznej oraz Europejskiego
Towarzystwa Urologicznego, jak réwniez
w opublikowanych niedawno wytycznych
Polskiego Towarzystwa Urologicznego oraz
Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicz-
nej. Konieczne sq zmiany systemowe, aby
zwigkszy¢ dostep polskich chorych na raka
urotelialnego do tego nowoczesnego lecze-
nia - przekonywal.

Jak leczyé przerzuty do kosci

Drugim istotnym tematem poruszonym
przez panelistow bylo leczenie przerzu-
tow nowotworowych do uktadu kostnego.
Przerzuty do kosci to nacieki komoérek
nowotworowych na strukture kosci powo-
dujace jej patologiczng przebudowe, osta-
bienie oraz zwigkszone ryzyko ztaman.
Przerzuty do kos¢ca moze da¢ praktycznie
kazdy nowotwor zlosliwy, zaréwno no-
wotwory lite, miedzy innymi rak piersi,
rak gruczotu krokowego, rak pecherza,
nowotwory przewodu pokarmowego, jak
i nowotwory hematologiczne. Szacuje sie,
ze 70 proc. pacjentow z przerzutowa cho-
roba nowotworowa doswiadcza przerzu-
tow do koscca.

- Sg to powikiania, ktére nalezg do naj-
czestszych i najbardziej ucigzliwych do-
legliwosci, z ktorymi mierzg si¢ pacjenci
onkologiczni i hematoonkologiczni. Ich
pojawienie si¢ oznacza dla wszystkich cho-
rych obnizenie jakosci zycia, a dla wigk-
szosci (ponad 80 proc.) niepetnosprawnos¢
i zycie z bolem, pogorszenie funkcjonowa-
nia spofecznego i rodzinnego oraz zwiek-
szone ryzyko zgonu. Szacuje sie, Ze takich
pacjentéw jest w Polsce ok. 100 tys. Dla
poprawy jakosci Zycia tych 0sob kluczowe
jest wlgczenie odpowiedniego leczenia -
podkreslata Aleksandra Rudnicka, rzecz-
nik Polskiej Koalicji Pacjentéw Onkolo-
gicznych.

Fot. Termedia / Patryk Rydzyk
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Aleksandra Rudnicka:

Pojawienie sig przerzutow do koscca
oznacza dla wszystkich chorych
obnizenie jakosci zycia, a dla wiekszosci
(ponad 80 proc.) niepetnosprawnost

i zycie z bolem, pogorszenie
funkcjonowania spotecznego

i zwiekszone ryzyko zgonu

- Zgodnie z aktualnymi zaleceniami
Polskiego Towarzystwa Onkologicznego,
a takze z zaleceniami towarzystw mie-
dzynarodowych onkolog, rozpoczynajgc
leczenie choroby rozsianej u pacjenta i wie-
dzgc o obecnosci przerzutéw do koséca,
powinien rownolegle, obok terapii onko-
logicznej, wlgczy¢ terapie wspomagajgcg
modulatorami metabolizmu kostnego. To
leczenie ma na celu nie tylko zmniejsze-
nie bolu kostnego, lecz takze zapobiegnie-
cie lub odroczenie w czasie tzw. zdarzet
kostnych. Nalezg do nich patologiczne zta-
mania (np. szyjki kosci udowej), ucisk na
rdzeti kregowy przez odtamy kostne, mogg-
cy spowodowac np. niedowtady kotriczyn,
a takze hiperkalcemia, czyli nadmierny
poziom wapnia spowodowany uwalnia-
niem sig tego pierwiastka z uszkodzonych
kosci do krwi. Hiperkalcemia moze bezpo-
Srednio zagrazac Zyciu pacjenta, natomiast
zlamanie patologiczne czesto wigze sig
z koniecznoscig leczenia operacyjnego, co
wyrzuca pacjenta z rytmu leczenia onko-
logicznego, a w konsekwencji bezposrednio
przektada sig na jego rokowanie i zwigksza
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Matgorzata Stelmaszuk:

Wielu naszych pacjentéw

ma przeciwwskazania do leczenia
bisfosfonianami. Dobrym rozwigzaniem
jest dla nich zastosowanie denosumabu,
ale niestety nie jest on w Polsce
refundowany

ryzyko zgonu — wskazywata Malgorzata
Stelmaszuk ze szpitala Lux Med Onkolo-
gia w Warszawie.

- Przerzuty do kosci powodujg pogorszenie
jakosci zycia pacjenta oraz ograniczajg
nasze mozliwosci leczenia choroby podsta-
wowej. Taki pacjent wymaga dodatkowego
wsparcia, dodatkowych dziatan, w tym na-
wigzania wspotpracy z osrodkiem ortope-
dycznym, co nie zawsze jest tatwe lub moz-
liwe. Co wigcej, pacjent, ktéry doswiadczyt
ztamania patologicznego, staje si¢ chorym
lezgcym, a chorzy lezgcy sg narazeni na
dodatkowe powiklania, takie jak powazne
infekcje dolnych drég oddechowych, ktdre
niestety czesto koriczg sie zgonem. Ponadto
wymagajg oni catodobowej specjalistycz-
nej opieki, ktorej nie sg w stanie zapewnic
im rodziny. Poniewaz dostepnosc osrodkow
opieki paliatywnej jest w Polsce mata, naj-
czesciej zadanie to spoczywa na barkach
osrodkow onkologicznych — kontynuowala
prof. Beata Jagielska.

Leki stosowane u pacjentéw onkologicz-
nych z przerzutami do kosci w ramach
terapii wspomagajacej to bisfosfoniany,

Fot. Termedia / Patryk Rydzyk

do ktorych nalezy kwas zoledronowy, oraz
nowoczesny lek biologiczny - denosu-
mab. Jak wskazujg wyniki badan, denosu-
mab skuteczniej niz kwas zoledronowy re-
dukuje dolegliwosci bolowe i skuteczniej
chroni przed wystagpieniem incydentow
kostnych. Korzystniejszy jest takze profil
bezpieczenstwa denosumabu, ktory ma
zdecydowanie mniej dzialan niepozada-
nych, zwlaszcza ze strony nerek.

- Wielu naszych pacjentéw ma przeciw-
wskazania do leczenia bisfosfonianami,
gléwnie z powodu niewydolnosci nerek,
ktéra czesto jest spowodowana przez che-
mioterapie. Dla tych chorych dobrym roz-
wigzaniem jest zastosowanie denosuma-
bu, ale niestety ten lek nie jest w Polsce
refundowany, a przez to jest niedostep-
ny finansowo. W tej sytuacji my lekarze
mamy zwigzane rece — podkreslata Mat-
gorzata Stelmaszuk.

- U czesci pacjentow z hiperkalcemig ob-
serwujemy opornos¢ na leczenie bisfosfo-
nianami. Tymczasem u niektorych z tych
chorych efektywny jest denosumab. Dlate-
go powinnismy mie¢ mozliwos¢ zastosowa-
nia rowniez tego leku u pacjentéw z oporng
na leczenie hiperkalcemig — dodat prof.
Jakub Kucharz.

Wspotpraca i koordynacja

Eksperci wielokrotnie podkreslali ogrom-
ne znaczenie interdyscyplinarnej wspot-
pracy oraz koordynacji leczenia.

- Niezwykle wazny jest wzajemny szacu-
nek pomiedzy specjalistami réznych dzie-
dzin i wzajemne docenianie sig. Pamig-
tajmy, ze leczgc pacjenta, jestesmy jednym
zespotem i potrzebujemy roznych specjali-
stow z roznymi kompetencjami. Choroba
nowotworowa na etapie paliatywnym tez
moze wymagac leczenia chirurgicznego,
wiec pacjenci, ktérzy najpierw przeszli
spod opieki chirurga pod opieke onkologa,
w nastepnych miesigcach czy latach mogg
wrécic¢ do chirurga. Wspotpraca miedzy
roznymi specjalistami jest wiec potrzebna
przez caly czas leczenia chorego, a nie tyl-
ko jednorazowo - apelowata Malgorzata
Stelmaszuk.

Rzecznik Polskiej Koalicji Pacjentéw On-
kologicznych zwracata uwage na koniecz-
nos$¢ koordynacji diagnostyki i leczenia
pomiedzy placowkami medycznymi oraz
na role koordynatoréw. — Pacjentom onko-
logicznym koordynatorzy sq potrzebni juz
na etapie diagnostyki. Diagnostyka w on-
kologii, podobnie jak terapia, jest skompli-
kowana i wieloetapowa. Chorzy gubig sie
na Sciezce diagnostyki i leczenia. Dlatego
koordynator powinien towarzyszy¢ pacjen-
towi od pierwszych krokéw, zeby miat on
poczucie, ze jest otoczony opiekg — podkre-
$laa Aleksandra Rudnicka. .



