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Miesaki tkanek miekkich (MTM) stano-
wig pod wzgledem histoklinicznym bar-
dzo niejednorodng grupe nowotworow.
W zaleznosci od przyjetego kryterium
skutecznosci leczenia (przezycie catko-
wite, przezycie bezobjawowe, przezycie
do wystgpienia wznowy miejscowej,
przezycie do wystapienia przerzutéw
odlegtych) odmiennie ksztattuje sie ro-
la poszczegélnych identyfikowanych
czynnikéw rokowniczych. Przedstawio-
no i omoéwiono prognostyczne znacze-
nie wieku i ptci chorych na MTM, czasu
trwania objawéw chorobowych, posta-
ci mikroskopowej i stopnia zréznicowa-
nia guza, jego umiejscowienia i rozmia-
réw, chirurgicznej jakosci marginesu
operacyjnego oraz stopnia zaawanso-
wania okreslonego wg klasyfikacji
AJCC/UICC.

Stowa kluczowe: miesaki tkanek miek-
kich, czynniki prognostyczne.
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W ostatnich 20 latach przeprowadzono kilkanascie jedno- i wielocechowych
analiz poswieconych czynnikom prognostycznym u chorych na miesaki tkanek
miekkich (MTM), ale jedynie 4 sposrdd nich liczyty ponad 300 przypadkéw [1-11].
Wiekszos¢ doniesien literaturowych dotyczy chorych na MTM konczyn, stano-
wigcych najistotniejsza liczebnie grupe. Zidentyfikowane w tych badaniach czyn-
niki prognostyczne nie moga by¢ uznane za powszechnie obowigzujace dla
innych lokalizacji, takich jak gtowa i szyja, tutow, przestrzen zaotrzewnowa, prze-
waod pokarmowy, macica, pecherz oraz dla odrebnych postaci mikroskopowych,
np. sarcoma synoviale. Nie ulega watpliwosci rozbieznos¢ opinii dotyczacych
roli poszczegdlnych czynnikéw prognostycznych w zaleznosci od przyjetego
kryterium skutecznosci leczenia (wyleczenie miejscowe, przezycie catkowite,
przezycie bezobjawowe, przezycie do wystgpienia przerzutéw odlegtych)
[2, 3, 9-11]. Mimo tych réznic, wynikajacych gtéwnie z duzej heterogennosci pa-
toklinicznej i terapeutycznej poréwnywanych grup, przeglad danych literaturo-
wych pozwala wyodrebni¢ grupe czynnikéw, ktérych wartosé prognostyczna
jest powszechnie uznawana dla catej populacji chorych na MTM.

Wiek

Czes¢ autordw, opierajac sie gtéwnie na analizach jednocechowych, su-
geruje prognostyczne znaczenie wieku chorych na MTM [1-3, 9, 10, 12-17].
Brooks i wsp. wykazali gorsze rokowanie u chorych powyzej 50. roku zycia
z MTM konczyn potozonymi powierzchownie [12]. Weitz i wsp. uzyskali 72%
5-letnich przezy¢ bezobjawowych w grupie chorych ponizej 51. roku zycia i je-
dynie 53% u pacjentow starszych. Badanie to dotyczyto lokalizacji konczy-
nowych [13]. Guillou i wsp. w analizie wielocechowe]j potwierdzili gorsze ro-
kowanie u chorych w wieku powyzej 50 lat, podobnie jak Pisters i wsp.,
Tuomisto i wsp. oraz inni autorzy [2, 3, 10, 14-16]. Collin i wsp. stwierdzili, ze
niekorzystnym czynnikiem prognostycznym jest wiek powyzej 53 lat, nato-
miast autorzy z MD Anderson Hospital wskazuja na wiek powyzej 64 lat ja-
ko wartosc¢ odcinajaca (cut of value) [1, 11].

Wymienione wyzej obserwacje nie zmieniajg jednak faktu, ze w zdecydo-
wanej wiekszosci analiz wielocechowych wiek nie byt niezaleznym czynni-
kiem prognostycznym [4, 18-23].

Ptec

Wiekszos¢ danych literaturowych wskazuje na brak zaleznosci pomiedzy
ptcig chorych na MTM a rokowaniem [1, 3, 11, 13, 16, 20, 23-25]. Odnotowac
nalezy jednak opinie czesci badaczy o gorszej prognozie u mezczyzn
[4, 5,9, 10, 14, 21]. Grupa autoréw wtoskich z Centrum Onkologicznego
w Aviano (395 chorych) stwierdzita wyzszy odsetek przerzutéw odlegtych
w grupie mezczyzn, a Tsujimoto i wsp. uzyskali nizszy odsetek przezy¢ 5-let-
nich u 146 mezczyzn w poréwnaniu z grupa 95 kobiet. Odpowiednie odset-
ki wyniosty 51,9% i 66,7% [4, 10].
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Soft tissue sarcomas (STS) comprise
a heterogeneous group of tumours,
presenting various clinicopathologic
features. Prognostic factors for overall
survival, disease-free survival, local
recurrence and metastatic recurrence are
different. The role of the following
independent adverse prognostic factors
are presented and discussed: age and sex
of patients with STS, duration of tumour-
-related symptoms, the histological
subtypes and grade of differentiation of
tumour, its size and location, quality of
surgical margins and AJCC/UICC staging.

Key words: soft tissue sarcomas,
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Czas trwania objawéw chorobowych

Brak jest jednoznacznych dowodéw na istnienie korelacji pomiedzy cza-
sem trwania objawéw chorobowych a wynikami leczenia chorych na MTM
[10, 26, 27]. Wyjatkiem potwierdzajacym te regute sa wnioski wyptywajace
z analiz jedno- i wielocechowych, przeprowadzonych przez Uede i wsp.
Wykazali oni znamiennie lepsze rokowanie u chorych, u ktérych dane z anam-
nezy okreslaty okres wystapienia pierwszych objaw na nizszy niz 12 mies.
(p<0,001) [5].

Postaé mikroskopowa MTM

Opinie na temat prognostycznego znaczenia postaci mikroskopowej MTM
sg rozbiezne; wiekszos¢ autoréw uwaza, ze to stopien zréznicowania guza,
a nie jego posta¢ mikroskopowa ma decydujace znaczenie dla rokowania
[2,9,12,13,19, 23, 26, 28-30], sa jednak i odmienne opinie [21, 31, 32]. Czes¢
autoréw sugeruje lepsze rokowanie u chorych na liposarcomal 1, 3, 33, 34], in-
ni z kolei gorsze rokowanie w przypadku utkania fibrosarcoma, malignant
peripheral nerve — sheath tumour (MPNST), leiomyosarcoma oraz synovial sar-
coma [10, 11, 35].

Stopien zré6znicowania MTM

Powszechnie przyjmuje sie w pismiennictwie, ze im nizszy jest stopien
zréznicowania miesaka, tym gorsze jest rokowanie. Zjawisko to stwierdza sie
w zasadzie niezaleznie od przyjetego kryterium skutecznosci leczenia i to za-
rowno w wiekszosci analiz jedno-, jak i we wszystkich wielocechowych
(3,4,8,10,11, 13,17, 20, 23, 29, 30, 33, 36, 37]. Zroznicowanie guza okresla
sie gtbwnie w oparciu o stopien pleomorfizmu, anaplazji, komérkowosci,
aktywnosci mitotycznej, obecnosci martwicy oraz zawartosci podscieliska
[10, 26, 29, 36]. Nalezy podkreslic, Zze niektére z tych czynnikéw sa raporto-
wane jako niezalezne prognostycznie, np. obecnos¢ martwicy czy aktywnosé
mitotyczna [2, 4, 6, 8, 21, 23, 25, 29, 38, 39], jak réwniez komoérkowos¢,
pleomorfizm i atypia jadrowa [4, 8, 29, 38].

Potwierdzajg wptyw stopnia zréznicowania guza na rokowanie chorych
na MTM wyniki badan Mundta i wsp., Lewisa i wsp., Weitza i wsp. oraz in-
nych [4, 13, 23, 30, 36, 37]. Mundt podaje w grupie chorych o wysokim (G,),
Srednim (G,) i niskim stopniu zréznicowania (Gs), odpowiednio: 100%, 55,4%
i 49,3% bezobjawowych przezy¢ 5-letnich, 90,9%, 82,7% i 62,1% 5-letnich
przezyc¢ catkowitych, przy czestosci wystapienia przerzutow odlegtych wy-
noszacej odpowiednio 0%, 24,3% i 26,1% [30]. Lewis okreslit ryzyko rozsie-
wu MTM konczyn na nieprzekraczajace 15% przy wysokim oraz siegajace po-
wyzej 50% przy niskim stopniu zréznicowaniu nowotworu [36]. W grupie cho-
rych zaprezentowanej przez Weitza uzyskano 75% i 55% bezobjawowych
przezy¢ 5-letnich u 0séb z MTM koriczyn, odpowiednio o wysokim i niskim
stopniu zréznicowania [13]. Zblizone wyniki przedstawili Karakousis i wsp.,
ktérzy w grupie chorych na MTM kohczyn wysokozréznicowane odnotowa-
li 92% przezy¢ 5-letnich i Srednie przezycie wynoszace 83 mies.; Srednio-
zréznicowane — 79% przezy¢ 5-letnich i Srednie przezycie 75 mies., oraz ni-
skozréznicowane — 43% przezy¢ 5-letnich i Srednie przezycie 47 mies. [37].
W materiale Hasegawy i wsp. odpowiednie odsetki przezy¢ 5-letnich
wynosity: u chorych na MTM G, — 86,7%, G, — 69,4%, i G5 — 34,2% [23].
Poréwnywalne dane przedstawit Tsujimoto. W jego materiale odsetki te wy-
niosty 79,7%, 66,2% i 48,7% [4].

Wielkos¢ guza pierwotnego

Zasadniczo przyjmuje sie, ze chorzy z wigkszymi guzami majg gorsze ro-
kowanie [2-6, 9, 10, 12-14, 23, 31, 38, 40-45]. Dla czesci autorow wielkoscia
graniczng guza, majaca znaczenie prognostyczne jest rozmiar 5 c¢m
[5, 6, 10, 40], dla innych 10 cm [14, 31, 38], a nawet 15 cm [41]. W wiekszosci
opracowah duzy guz pierwotny jest niekorzystnym czynnikiem prognostycz-
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nym zarowno dla wyleczalnosci miejscowej, jak i przezyc bez
wystgpienia przerzutéw odlegtych [6, 9, 10, 31, 42]. Massi
i wsp. wykazali najgorsze przezycie chorych na leiomyosar-
coma konczyn z guzem pierwotnym powyzej 10 cm, a Brooks
i wsp. u chorych na MTM konczyn potozone powierzchownie
z guzem pierwotnym powyzej 5 cm [12, 38]. W materiale Su-
ita i wsp., w grupie 220 chorych na MTM z guzem o Srednicy
ponizej 2,5 cm, przezycie 5-letnie wyniosto 92%, natomiast
przy wymiarze 15 cm jedynie 26% [43]. W innej publikacji
z Uniwersytetu Harvarda przerzuty odlegte wystapity u 6%
chorych z guzem pierwotnym nieprzekraczajgcym 2,5 cm,
u 60% z guzem o wymiarach 15-20 cm i u 80% z guzem
powyzej 20 cm [44]. W materiale 1261 chorych z Memorial
Sloane-Kettering Cancer Center z lat 19822001, bezobjawo-
we przezycie 5-letnie uzyskano odpowiednio u 73%, 60%
i 49% chorych z guzem o wymiarach ponizej 5 cm, 5-10 cm
i powyzej 10 cm [13].

Umiejscowienie guza pierwotnego

Dane z pismiennictwa wskazuja, ze MTM kohczyn roku-
ja lepiej w poréwnaniu z innymi lokalizacjami (tutow, gtowa
i szyja, przestrzen zaotrzewnowa) [4, 9-11, 20, 21, 23].

Nie ma jednoznacznych dowodéw na zaleznos¢ pomie-
dzy umiejscowieniem guza w obrebie gérnej lub dolnej kon-
czyny a rokowaniem chorych na MTM. Czesé¢ autoréw pod-
kresla brak réznic w wyleczalnosci, inni wykazuja taka za-
leznosc¢ [1, 3, 4, 9-11, 13, 17, 19-23, 35, 46, 47].

Z czesci opracowan wynika, ze dystalne potozenie guza
w obrebie konczyn rokuje lepiej anizeli proksymalne, pod-
kresli¢ jednak nalezy, ze zt3 prognoza obciazeni sg chorzy
z miesakami dtoni i stép [41, 48, 49]. Z opracowania Briena
i wsp. wynika, ze u chorych z MTM dtoni (n=23), nawet ze
zmianami o Srednicy ponizej 5 cm, przezycia odlegte byty
znamiennie (p=0,008) nizsze w poréwnaniu do innych
umiejscowien (n=152) w obrebie konczyny gornej i to bez
wzgledu na stopien zréznicowania [50].

Margines operacyjny

Dodatni margines operacyjny jest bardzo niekorzystnym
czynnikiem rokowniczym u chorych na MTM, szczegdlnie
w odniesieniu do wyleczalnosci miejscowej [1-3, 9-11,
19-22, 51-54]. Geer i wsp. przedstawili wyniki pooperacyj-
nego napromieniania 159 chorych na MTM konhczyn, z gu-
zem pierwotnym nieprzekraczajacym 5 cm srednicy. Piecio-
letnie wyleczenie miejscowe, w przypadku marginesu wol-
nego od nacieku nowotworu, uzyskano u 77% leczonych,
w poréwnaniu do 56% chorych z marginesem dodatnim
[55]. Poréwnywalne odsetki wykazali Gerrand i wsp. [47].
W materiale Feina i wsp. 5-letnie wyleczenie miejscowe wy-
nosito 100% u chorych z marginesem ujemnym oraz 56%
u pacjentéw z marginesem dodatnim [54]. Pisters i wsp.
oraz LeVay i wsp. rowniez podkreslajg Scisty zwigzek pomie-
dzy mikroskopowa doszczetnoscia zabiegu a prawdopodo-
bienstwem wystgpienia wznowy miejscowej [3, 20]. Ray-
-Coquard i wsp. stwierdzili 20% wznow miejscowych w gru-
pie chorych na MTM zoperowanych mikroskopowo
radykalnie, w przypadku nieradykalnosci mikroskopowej od-
setek ten wzrastat o 6%, natomiast dla zabiegéw makro-
skopowo nieradykalnych wynosit on 54% [56].

Tanabe i wsp. wykazali, ze margines mikroskopowo do-
datni zwieksza ryzyko nawrotu miejscowego, ale nie ma
wptywu na przezycia catkowite [22]. Z kolei Brooks i wsp.
analizujac grupe 215 chorych na MTM kohczyn potozonych
powierzchownie, stwierdzili prognostyczne znaczenie stanu
marginesu operacyjnego dla przezy¢ odlegtych [12]. Weitz
i wsp. uzyskali 65% przezy¢ 5-letnich bezobjawowych u cho-
rych zoperowanych mikroskopowo radykalnie i 50% mikro-
skopowo nieradykalnie [13].

Pisters i wsp. oraz Heslin i wsp. wigzg zte prognostycznie
znaczenie obecnosci mikroskopowego nacieku miesaka
w marginesie operacyjnym nie tyle z wynikiem nieadekwat-
nej chirurgii (zwtaszcza gdy jest ona rozlegta), ile agresywnej
biologii MTM [3, 57].

Zaawansowanie MTM wg AJCC/UICC

Stopief zaawansowania okreslony wg klasyfikacji
American Joint Committee on Cancer/International Union
Against Cancer pozostaje najwazniejszym czynnikiem
rokowniczym, mimo stosowania w ostatnich 30 latach
6 r6znych wersji tej klasyfikacji, z ktérych ostatnia pochodzi
22002 r.[9, 10, 14, 15, 21, 24, 30, 31, 35, 37, 58]. Karakousis
i wsp. uzyskali w 1, 11°, 111° i IV® odpowiednio: 96, 85, 54 1 0%
przezy¢ 5-letnich oraz $rednie przezycie wynoszace
— 83, 75,561 23 mies. [37]. Tuomisto i wsp. dla odpowied-
nich stopni zaawansowania podaja 90, 67, 31 i 6% bezob-
jawowych przezy¢ 5-letnich [15]. W grupie badanej przez
Mundta i wsp. w 1%, 11°,111° 5 lat bez objawdw nowotworu
przezyto odpowiednio 100, 55,4 i 49,3% chorych, a przezy-
cie catkowite wyniosto 90,9, 82,71 70,1%; przerzuty odlegte
wystapity odpowiednio u 0, 24,3 i 27,6% leczonych [30]. Geer
iwsp. w grupie chorych na MTM konczyn o zaawansowa-
niu miejscowym T, uzyskali 91,5% 5-letnich przezy¢ [55].

Inne czynniki prognostyczne

Badania innych cech patoklinicznych (wieloogniskowy
rozwoéj miesaka, naciek peczkéw naczyniowo-nerwowych
i/lub kosci, potozenie guza wewnatrz- lub pozaprzedziato-
we, okotooperacyjne przetaczanie krwi, wystepowanie wy-
sokiej goraczki pooperacyjnej) nie wykazaty ich statystycz-
nego zwiazku z odsetkami odlegtych przezy¢ lub daty kon-
trowersyjne wyniki [6, 10, 17, 24, 59-61].

Okres ostatnich 10 lat charakteryzuje bardzo dynamicz-
ny postep nauk podstawowych, szczegélnie w zakresie ge-
netyki i biologii molekularnej. Prowadzone sg liczne badania
nad prognostycznymi i predykcyjnymi cechami dla mutacji
genu p53, ploidii DNA, indeksu Ki67, aberracji chromosomo-
wych i innych markeréw molekularnych u chorych na MTM.
Wielotorowos¢ tych badan oraz stosunkowo mate liczbowo
i bardzo heterogenne pod wzgledem sktadu klinicznego
i morfologicznego grupy chorych nie pozwalaja jeszcze
na wysuniecie wnioskéw [18, 23, 28, 42, 48, 49, 58, 62-64].
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