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WSTEP

Leczenie chorych na raka piersi w stadium
rozsiewu (M1) ma charakter najczesciej palia-
tywny. Sredni czas przezycia od wykrycia
przerzutdow w udokumentowanych doniesie-
niach nie przekracza 3 lat [1]. Okazuje sie
jednak, ze u niektérych chorych udaje sie po-
wstrzymac¢ postep choroby przez okres wielu
lat, zapewniajgc dobrg jakos¢ zycia. Dotyczy
to szczegodlnie chorych z komdrkami guza za-
wierajgcymi receptory estrogenowe i z prze-
rzutami innymi niz w narzadach wewnetrznych
[1]. W pewnej grupie chorych poddanych sko-
jarzonemu leczeniu wysokodawkowag chemio-
terapig z nastepowym przeszczepem szpiku
mozna uzyska¢ wieloletnig remisje. U wiekszo-
$ci chorych udaje sie jednak jedynie okreso-
wo powstrzymac rozwdj choroby, a leczeniem
pragniemy zmniejszy¢ dokuczliwe objawy
i podwyzszy¢ jakos¢ zycia (quality of live).

Objawy dowodza czesto znacznego roz-
woju choroby; podczas regularnych i doktad-
nych badari okresowych mozemy wykry¢
przerzuty bezobjawowe. Nie udowodniono
jednak dotad wptywu wczesnego wykrycia
przerzutow na wydtuzenie czasu przezycia
[1, 2, 3].

W momencie wykrycia przerzutéw zawsze
nalezy oceni¢ ich zaawansowanie oraz po-
twierdzi¢ rozpoznanie badaniem histopatolo-
gicznym. Do rutynowych zalecanych badan,
oprécz badania klinicznego, nalezg rentge-
nogramy Klatki piersiowej, badania krwi, scyn-
tygrafia kosci i USG lub KT jamy brzusznej.
Zalecanie jest réwniez oznaczenie poziomu
markeréw CEA i CA 15-3 w okresie leczenia
i po jego zakoriczeniu w celu oceny poste-
pu choroby i skutecznosci leczenia [1].

MATERIAL | METODY

W latach 1983-1987 w Wielkopolskim
Centrum Onkologii leczono 92 chore na ra-
ka piersi w stadium M1. Stanowito to 10,5
proc. (92/878) chorych poddanych analizie
w 5-letnim okresie obserwacji. Z analizy wy-

taczono chore z pierwotnie zaawansowanym
rakiem piersi (chore zdyskwalifikowane do
zabiegu chirurgicznego) oraz chore, u kto-
rych pierwotnym niepowodzeniem byta wzno-
wa miejscowa lub drugi nowotwdr piersi.

Wiek chorych w momencie zachorowania
na raka piersi wahat sie od 29 do 74 lat,
drednio 51,5 lat, w momencie wykrycia pierw-
szych przerzutéw wynosit $rednio 56,4 lat. Naj-
wieksza grupe stanowity chore w przedziale
wiekowym 41-50 (n=28 chorych) i 51-60 lat
(n=33 chorych). Wiekszo$¢ chorych leczona
byta metoda skojarzong cytostatykami i/lub
hormonami oraz paliatywng radioterapia.

Wyniki leczenia i dane pacjentek opraco-
wano na podstawie retrospektywnej analizy hi-
storii chordb i przeprowadzonej katamnezji.
Grupe poddano 5-letniej obserwacii.

WYNIKI

W tabeli 1. przedstawiono czestos¢ wy-
stepowania przerzutéw w zaleznosci od wie-
ku chorych w momencie rozpoznania raka
piersi. Przerzuty wykryto w okresie do 5 lat
od zakoriczenia leczenia ogniska pierwotne-
go w 65/92 przypadkach (70,7 proc.),
w 57/92 przypadkach (n= 62,0 proc.) prze-
rzuty wykryto w ciggu pierwszych trzech lat
obserwacji. W 27 przypadkach rozpoznano
je w okresie dtuzszym niz 5 lat (29,3 proc.).
W 6 przypadkach okres bezobjawowe] ob-
serwacji byt dtuzszy niz 10 lat.

Pierwszym umiejscowieniem wykrytych
przerzutéw byt najczesciej kosciec (n= 41
chorych), nastepnie ptuca (n= 22) (tab. 2.).

Rozpoznanie histopatologiczne ogniska
pierwotnego ustalano na podstawie badania
materiatu operacyjnego. Najwiekszg grupe
stanowity chore z rozpoznaniem adenocar-
cinoma (w tym partim solidum, partim de-
smoplasticum, partim papillare) — 34 chore
(n= 37,0 proc.) oraz z rozpoznaniem ca so-
lidum — 32 chore (n= 34,8 proc.). W pierw-
szej grupie czas do wystgpienia przerzutow
byt dtuzszy (powyzej 5 lat — 17 chorych, 50



Tab. 1. Wiek chorych w momencie rozpoznania ogniska pierwotnego a okres do wykrycia przerzutow

< 30

41-50

1 1
28 3 8 9 2

(21,4 proc.)

61-70 17

(41, 2 proc.)

tacznie

Tab. 2. Okres do wykrycia przerzutéw a ich umiejscowienie

Kosciec oraz:

— kosciec i wezly 1 1
— kosciec i ptuca 4 1
— kosciec i CUN 2

(29,3 proc.)

(29,3 proc.)

1 1 1

CUN (mdzgowie) 4

Wezty chtonne

Tab. 3. Liczha przerzutow do weztéw chtonnych pachowych a okres do wykrycia przerzutow

Nie zweryfikowano

proc.) niz w drugiej (powyzej 5 lat — 4 cho-
re, 12,5 proc.).

Metody leczenia ogniska pierwotnego by-
ty bardzo zréznicowane i zalezaty od zaawan-
sowania w momencie rozpoznania oraz od
wyniku badania histopatologicznego. Nie
stwierdzono zaleznos$ci pomigdzy dtugoscia
okresu do wystgpienia przerzutéw a metoda
leczenia ogniska pierwotnego.

Oceniono zalezno$¢ pomigdzy liczbg za-
jetych weztéw chtonnych a okresem do wy-
stgpienia przerzutéw (tab. 3.). W grupie 34
chorych z czteroma i wiecej zajetymi wezta-
mi chtonnymi pachowymi, tylko w 4 przypad-

(20,0 proc.)

> 4 34 4 2 10 ih 2 1

(11,8 proc.)

kach okres ten byt dtuzszy niz 5 lat (11,8
proc.), w przypadku braku zajecia weziéw (n=
22 chore) w 10 przypadkach wykryto przerzu-
ty po 5 latach obserwacji (45,5 proc.).

W tabeli 4. przedstawiono czas przezy-
cia w zaleznosci od wieku chorej. 7 chorych
(7,6 proc.) przezyto 5 lat od momentu wy-
krycia zmian przerzutowych. Sredni okres
przezycia w catej grupie wyniést 13,5 mie-
sigca. 67,4 proc. chorych zyto krécej niz
2 lata od momentu rozpoznania przerzutow.
Zadna z chorych w wieku ponizej 40 lat nie
przezyta dtuzej niz 3 lata od rozpoczecia le-
czenia przerzutow.
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Tab. 4. Dlugos¢ przezycia od wykrycia przerzutow a wiek chorych

41-50

61-70

tacznie
(20,7 proc.)

Metody leczenia przerzutéw przedstawio-
ne w tabeli 5. byty bardzo zréznicowane,
dlatego nie mozna dokona¢ analizy poréw-
nawczej. Dawki lekow, wielkos¢ dawek cat-
kowitych w radioterapii, rodzaj hormonotera-
pii uzaleznione byty od aktualnej sytuacji kli-
nicznej.

W tabeli 6. przedstawiono dtugosc prze-
zycia w zaleznosci od umiejscowienia pierw-
szych przerzutéw. W analizie pominigto fakt,
ze z reguty po pewnym okresie choroba ule-
gata dalszemu uogdlnieniu. Zwraca uwage
rownomiernie roztozony okres przezycia
w przypadku rozpoznania pierwszych prze-
rzutéw w koéc¢cu oraz fakt przezycia 3 cho-
rych z przerzutami do ptuc dtuzej niz 3 la-
ta. Rowniez w jednym przypadku chorej
z przerzutami do CUN okres przezycia byt
dtugi i wynosit 45 miesiecy.

Ze wzgledu na wielkos¢ grupy badanej nie
dokonano analizy statystycznej.

OMOWIENIE WYNIKOW

Wiekszos¢ chorych na raka piersi, u kto-
rych wykrywamy przerzuty, ma zajety choro-
ba jeden lub dwa narzady (umiejscowienia).
Wraz z rozwojem choroby dochodzi do roz-
siewu i zajecia innych narzaddéw i okolic [4].
Najczestszym umiejscowieniem przerzutow
(poza zajeciem skory przez niektérych auto-
réw wliczanym do tej grupy) sg wezty chton-
ne pachowe i nadobojczykowe oraz kosci
[2, 5]. W nastepnej kolejnosci sg ptuca i wa-
troba [6]. Czasami pierwszym umiejscowie-
niem przerzutéw jest moézgowie [7].

Chorzy z przerzutami umiejscowionymi
w tkankach migkkich rokujg lepiej niz chorzy
z pierwszymi przerzutami do kosci lub narza-
déw trzewnych [8]. Zajecie mdzgowia rokuje
najgorzej [9]. Liczba zajetych narzgdoéw lub
okolic jest istotnym czynnikiem rokowniczym
— im mniej tym lepsze rokowanie [10]. Ponad-
to chorzy z guzem zawierajgcym receptory es-
trogenowe i progesteronowe lepiej reagujg na
hormonoterapie oraz chemioterapie [11].

Rak piersi w stadium przerzutéw jest cho-
robg heterogeniczng o zréznicowanym prze-
biegu klinicznym i odpowiedzi na leczenie.
Podstawowym leczeniem pozostaje leczenie
ogodlnoustrojowe, w niektérych przypadkach
istotne znaczenie ma wyciecie zmiany lub ra-
dioterapia z odpowiednim marginesem. Wsréd
takich wskazan wymienia sie umiejscowienie
przerzutéw w mdzgowiu, guzy uciskajgce
rdzen, zagrazajgce ztamanie patologiczne kre-

(23,9 proc.)

(22,8 proc.) (12,0 proc.)

gu, naciekanie optucnej lub osierdzia z zagra-
zajacg niedodma ptuca lub tamponada serca
[1].

Hormonoterapia jest leczeniem zalecanym
w pierwszej kolejnosci ze wzgledu na stab-
sze dziatania uboczne. Chorymi szczegdinie
dobrze reagujgcymi na hormony sg chorzy
z dtugim okresem bezobjawowego przezycia
oraz z przerzutami innymi niz w narzgdach
trzewnych [12]. Skutecznos¢ tego leczenia
podwyzsza istotnie obecnos¢ receptorow es-
trogenowych i progesteronowych [13-15].
Okoto 2/3 chorych reaguje na leczenie hor-
monalne, odpowiedz oceniamy po mniej wie-
cej 3-4 miesigcach ze wzgledu na powolng
reakcje [10]. Sredni okres odpowiedzi wyno-
si 1 do 2 lat, wptyw na jego dtugos¢ ma
umiejscowienie przerzutéw (najlepiej reaguja
guzy tkanek migkkich, nastepnie guzy kosci)
oraz gestos¢ receptoréw hormonalnych (13-
15). U chorych przed menopauzg stosuje sie
kastracje hormonalng (goserelin) lub napro-
mienianiem, rzadziej chirurgiczng. Leczeniem
z wyboru u chorych po menopauzie jest le-
czenie tamoksyfenem, a w przypadku pro-
gresji lekami drugiego rzutu sg inhibitory aro-
matazy lub octan megestrolu [17].

Chemioterapia jest leczeniem z wyboru
chorych przed menopauza, przy umiejscowie-
niu przerzutéw w narzgdach migzszowych
oraz przy szybkim wzroscie guza [1]. Najcze-
$ciej stosuje sie schematy wielolekowe (CMF,
FAC, FEC, schemat Coopera), w przypadku
progresji schematy zawierajgce paclitaksel,

(7,6 proc.) (54 proc.) (7,6 proc.)

docetaksel i vinorelbine (tab. 7.). Niektére cy-
tostatyki podawane pojedynczo w wysokich,
maksymalnie tolerowanych dawkach sa row-
niez skuteczne [18, 19]. Zamiast doxorubicy-
ny stosuje sie coraz czesciej epirubicyne ze
wzgledu na mniejszg kardiotoksycznosé [20].
Optymalny okres leczenia cytostatykami jest
nieustalony i zalezy w znaczgcym stopniu od
nasilenia objawdéw ubocznych. Najczesciej le-
czymy cytostatykami do czasu uzyskania naj-
wiekszej remisji guza, plus jeszcze jeden cykl
celem stabilizacji efektu [1].

Oproécz obserwowania remisji guza nie-
mniej wazne jest zachowanie jakosci zycia
chorej [21].

Coraz czesciej stosowang metoda lecze-
nia jest chemioterapia wysokimi dawkami le-
kow z podawaniem czynnikow krwiotwor-
czych (GM-CSF oraz autologiczne komorki
pnia uzyskane ze szpiku lub z krwi obwodo-
wej). Leczenie to stosuje sie u chorych, kté-
rzy odpowiedzieli na pierwotne leczenie cy-
tostatykami. W jednym z pilotowych badan
uzyskano 20 proc. 5-letnich bezobjawowych
przezy¢ w tej grupie chorych [22]. Chorzy ci
jednak byli poddani selekcji — do leczenia
wybrano grupe w stosunkowo dobrym stanie
ogdlnym i z niewielkg liczbg przerzutéw. Sku-
tecznos¢ tej metody wymaga wiec potwier-
dzenia w badaniach prospektywnych.

Omawiana przez nas grupa chorych by-
ta bardzo niejednorodna i leczona w zrézni-
cowany sposob. W wigkszosci przypadkow
pierwsze przerzuty wykryto w okresie do

Tah. 5. Diugos¢ przezycia od wykrycia przerzutow w zaleznosci od metod leczenia przerzutow

Radioterapia
+ hormonoterapia 26 1 4
i/lub chemioterapia

10 4 1 2 4

Hormonoterapia
(tamoksyfen, 14 6 8
Orimeten, Provera)

tacznie

2 1 1 1
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Tah. 6. Diugosc przezycia w zaleznosci od umiejscowienia pierwszych przerzutow

3 10 1 6 4 3 4

Kosciec 41

CUN 4 3 1
2 1 1 1 2

Wezty chtonne 7
(nadobojczykowe)

(9,8 proc.)

trzech lat obserwacji (w 62,0 proc. przypad-
kow). Na uwage zastuguje fakt pojawienia
sie przerzutéw az w 27 przypadkach (29,3
proc.) po pieciu latach od chwili zakorcze-
nia leczenia ogniska pierwotnego. Potwier-
dza to doniesienia innych autoréw o koniecz-
nosci czestych badan kontrolnych nie tylko
w okresie pierwszych pieciu lat obserwacii,
ale do konca zycia. Podobnie do wynikow
wielu innych doniesien, réwniez w naszej
grupie chorych najczestszym miejscem prze-
rzutéw byt kosciec, nastepnie ptuca. W ana-
lizie pominelismy fakt czestego uogdlnienia
sie choroby w wiekszosci przypadkow
w trakcie obserwaciji.

Rozpoznanie histopatologiczne stawiane
w tym okresie nie odpowiada dzisiejszej no-
menklaturze wg WHO, niemniej warto zwro-
ci¢ uwage na roznice w dtugosci przezycia
bezobjawowego w przypadku adenocarcino-
ma (> 5 lat — 50 proc. chorych) i carcino-
ma solidum (> 5 lat - 12,5 proc. chorych).
Nie stwierdzilismy zaleznosci pomiedzy dtu-
goscig okresu do wystgpienia przerzutow
a metodg leczenia ogniska pierwotnego. Me-
tody te byty bardzo zréznicowane i dotyczy-
ty nieporéwnywalnych grup chorych. Stwier-
dzilismy istotng réznice pomiedzy liczbg za-
jetych weztéw chtonnych a dtugoscig okresu
do wystgpienia przerzutow. W grupie cho-
rych z czteroma i wiecej zajetymi weztami,
tylko w 11,8 proc. przypadkdéw przerzuty po-
jawity sie po 5 latach obserwacji, w grupie
chorych z niezajetymi weztami chtonnymi
w 45,5 proc. przypadkéw wykryto przerzuty
po pieciu latach obserwaciji.

7 chorych przezyto 5 lat od momentu
wykrycia zmian przerzutowych, co mozna

uzna¢ za dowdd na potrzebe doboru wta-
dciwego leczenia w tej grupie chorych.
Z tej grupy u 4 chorych rozpoznano pierw-
sze przerzuty w kosécu, u dwoch w we-
ztach chtonnych nadobojczykowych i u jed-
nego w ptucach. Jedna z chorych z prze-
rzutami w ptucach przezyta 45 miesiecy.
Mtody wiek (ponizej 40 lat) byt czynnikiem
rokowniczo niekorzystnym — nikt z tej gru-
py nie przezyt powyzej 5 lat od rozpozna-
nia przerzutéw. 67,4 proc. chorych zyto kro-
cej niz 2 lata od rozpoznania przerzutow.

Nasze wyniki dowodza, ze chorym na ra-
ka piersi w stadium rozsiewu mozna wydtu-
zy¢ zycie stosujgc dostepne dzis metody le-
czenia. Czegsci chorych mozna nawet prze-
dtuzy¢ zycie o ponad 5 lat.

WNIOSKI

D Leczenie ogdlnoustrojowe w skojarzeniu ze
stosowaniem radioterapii chorych na raka
piersi z przerzutami odlegtymi, pozwala na
istotne wydtuzenie przezycia czesci chorych.

D Zajecie 4 i wiecej weztdw chtonnych pa-
chowych w momencie rozpoznania raka
piersi, wptywa na krétszy okres do wystg-
pienia przerzutow.

D W okresie obserwaciji diuzszym niz 5 lat od
zakoriczenia leczenia ogniska pierwotnego
nadal istnieje wysokie ryzyko pojawienia sie
przerzutéw. Chore te wymagaja $cistej kon-
troli onkologicznej do korica zycia.

D Najczestszym miejscem pojawienia sie prze-
rzutéw raka piersi jest kosciec, jednocze-
$nie u chorych z takim umiejscowieniem
przerzutéw istnieje duze prawdopodobien-
stwo dtugotrwatego przezycia.

Tab. 7. Odpowiedz na leczenie wielolekowa chemioterapia pierwszego rzutu [1]

2. Catkowita remisja

5 do 25 proc. wszystkich chorych

4. Okres remisji

5 do 13 miesiecy
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