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CEL PRACY
Rak szyjki macicy stanowi ważny problem zdrowotny na całym świecie. Często jest
rozpoznawany w stadium znacznego zaawansowania miejscowego (locally advanced cervical
cancer, LACC). W ostatnim trzydziestoleciu intensywne badania kliniczne dotyczyły zwłaszcza
tej postaci raka. W niniejszym artykule przeanalizowano standardowe postępowanie u chorych
na LACC i omówiono tematykę prowadzonych obecnie badań klinicznych.

OSTATNIE ODKRYCIA
Zastosowanie skojarzonego leczenia wyraźnie poprawiło wyniki uzyskiwane u chorych na raka
szyjki macicy. Do obserwowanej poprawy przyczyniła się głównie aplikacja chemioterapii
neoadiuwantowej, radiochemioterapii i profilaktycznych szczepień. Metodą rekomendowaną
u chorych na LACC jest napromienianie stosowane jednocześnie z chemioterapią opartą
na pochodnych platyny. Paliatywna chemioterapia pochodnymi platyny nadal jest standardową
metodą leczenia chorych na nieoperacyjnego raka z przerzutami lub nawrotowego.

PODSUMOWANIE
Przeanalizowano opublikowane i prowadzone obecnie badania oceniające skojarzone leczenie
zachowawcze chorych na LACC, skupiając się głównie na nowych schematach chemioterapii.
Optymalne zaplanowanie leczenia skojarzonego umożliwia uzyskanie lepszych wyników
u każdej z chorych na raka szyjki macicy.
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WPROWADZENIE

Rak szyjki macicy jest drugim wśród najczęstszych nowotworów złośliwych występujących u kobiet i główną przy-
czyną ich umieralności z powodu nowotworu. Sytuacja ta dotyczy zwłaszcza krajów rozwijających się, w których stanowi
on 15% wszystkich nowo rozpoznanych nowotworów złośliwych u kobiet, a zachorowania i zgony oszacowano w 2002 r.
na odpowiednio 493 000 i 274 000.1 W krajach rozwiniętych rak szyjki macicy występuje rzadziej. Osiemdziesiąt procent
ogółu nowych zachorowań dotyczy natomiast krajów rozwijających się, a odsetek zgonów z tego powodu jest zbliżony.
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Standardowe leczenie chorych na LACC

Obserwowane różnice wynikają z uwarunkowań społecz-
no-ekonomicznych, dostępności do opieki zdrowotnej
oraz czynników behawioralnych. Zmniejszenie częstości
występowania raka szyjki macicy i zgonów z jego powo-
du w krajach zachodnich nastąpiło dzięki wdrożeniu
wszechstronnych badań przesiewowych w ostatnich dzie-
sięcioleciach. Natomiast w krajach rozwijających się rak
szyjki macicy jest zaawansowany w chwili rozpoznania
u 80% kobiet.1 Większość chorych to kobiety pracujące
i wychowujące dzieci, co sprawia, że nowotwór staje się
ważnym problemem społecznym. W ciągu kolejnych
10-20 lat epidemiologia raka szyjki macicy może ulec
zmianie dzięki wprowadzeniu szczepień dziewcząt i mło-
dych kobiet przeciw szczepom wirusa brodawczaka
ludzkiego (human papilloma viruses, HPV).2

Rak szyjki macicy ulega progresji miejscowej, nacieka-
jąc początkowo tkanki sąsiadujące, następnie regionalne
węzły chłonne, a dopiero później narządy odległe. W kra-
jach rozwiniętych większość chorych zgłasza się, gdy no-
wotwór jest ograniczony do szyjki macicy (I stopień
zaawansowania) lub nacieka okoliczne tkanki w ograni-
czonym stopniu (stopnie II lub III). Postępowanie w przy-
padku inwazyjnego raka szyjki macicy bez przerzutów
zależy od stopnia zaawansowania nowotworu ustalane-
go według klasyfikacji FIGO w chwili rozpoznania.
Leczenie chorych na raka in situ (stopień 0) do stopnia
IB1 oraz niektórych chorych na raka w stopniu zaawan-
sowania IIA polega na wykonaniu operacji, napromienia-
niu lub skojarzeniu obu metod, w zależności od preferencji
lekarza i chorej. U chorych na raka w stopniu IB2 i na ra-
ki zaawansowane miejscowo (stopnie IIA-IVA) na całym
świecie stosuje się leczenie kojarzące różne metody. Wyda-
je się, że przeprowadzenie chemioterapii neoadiuwanto-
wej (neoadiuvant chemotherapy, NACT), a następnie
radykalnej histerektomii połączonej z limfadenektomią,
jest schematem równie skutecznym jak jednoczesna radio-
chemioterapia, rekomendowana obecnie jako leczenie
z wyboru chorych na miejscowo zaawansowanego raka
szyjki macicy (LACC). U chorych na raka z przerzutami
odległymi (stopień IVB) lub w przypadku nawrotów stan-
dardową metodą postępowania paliatywnego jest chemio-
terapia oparta na pochodnych platyny. W wybranych
przypadkach, gdy nawrót dotyczy pojedynczego ogniska
w miednicy mniejszej, można rozważać ratującą operację
z intencją wyleczenia lub radioterapię mającą na celu miej-
scowe opanowanie nowotworu.3,4

Autorki niniejszego artykułu przeprowadziły analizę
opublikowanych i prowadzonych obecnie badań
(których dane są dostępne na stronie clinicaltrials.gov)
poświęconych skojarzonemu i zachowawczemu leczeniu
chorych na LACC, zwracając przy tym uwagę na naj-
nowsze schematy chemioterapii (wykorzystywane u cho-
rych na raka w stopniach IB2-IVA). Klasyfikacja stopni
zaawansowania nowotworu i wytyczne postępowania
w praktyce klinicznej są dostępne na stronie internetowej
http://www.figo.org/files/figo-corp/docs/staging_
booklet.pdf.

LECZENIE SKOJARZONE

U chorych na raka szyjki macicy w I stopniu zaawan-
sowania, którego ognisko ma duże wymiary (tj. mierzy
>4 cm) oraz u chorych na raka w stopniu II-IVA miejsco-
we nawroty nowotworu są częstsze, a wskaźniki przeżycia
gorsze niż u chorych na raka mniej zaawansowanego.5,6

Optymalna strategia postępowania u chorych, u których
średnica pierwotnego ogniska nowotworu przekra-
cza 4 cm, budzi pewne kontrowersje. Metody obecnie sto-
sowane uwzględniają:

1. Pierwotną radiochemioterapię
2. NACT poprzedzającą histerektomię radykalną,

a następnie radiochemioterapię, jeśli jest wskazana
3. U starannie dobranych chorych – pierwotną histe-

rektomię radykalną z limfadenektomią, a następ-
nie radioterapię z jednoczesną chemioterapią.

Jed no cze sna ra dio che mio te ra pia

Wy łącz na ra dio te ra pia jest nie sku tecz na u po nad 35%
cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy w wyj ścio wym stop niu za -
awan so wa nia IB2 -IVA. Do łą cze nie do na pro mie nia nia che -
mio te ra pii opar tej na po chod nych pla ty ny zwięk sza od set ki
prze ży cia o oko ło 10%.7 W ostat niej de ka dzie wy ni ki le cze -
nia cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy ule gły bar dzo nie znacz nej
po pra wie, a obo wią zu ją cym w Sta nach Zjed no czo nych stan -
dar dem po stę po wa nia są na dal przy ję te wspól nie za le ce nia
NCI do ty czą ce ra dio che mio te ra pii8 -14 (do stęp ne na stro nie
http://www.nih.gov/news/pr/fe b99/nci -22.htm).

Wy ni ki me ta ana li zy 19 ran do mi zo wa nych ba dań
prze pro wa dzo nych z udzia łem 4580 cho rych po twier -
dzi ły słusz ność wspól ne go sta no wi ska NCI i prze wa gę
jed no cze snej ra dio che mio te ra pii nad wy łącz ną ra dio te ra -
pią.13 Ko rzy ści wy ni ka ją ce z jed no cze snej ra dio che mio -
te ra pii po le ga ją na częst szym osią ga niu miej sco we go
wy le cze nia oraz rzad szym wy stę po wa niu prze rzu tów od -
le głych, nie za le żnie od te go, czy che mio te ra pię opar to
na po chod nych pla ty ny, czy nie.13,14 Au tor ki za le ca ją
sto so wa nie jed no cze snej ra dio che mio te ra pii je dy nie
w ośrod kach, w któ rych są do stęp ne no wo cze sne me to -
dy na pro mie nia nia (tab. 115-29,30•,31-50).

Che mio te ra pia neo adiu wan to wa przed ope ra cją

Che mio te ra pia neo adiu wan to wa skut ku je zmniej sze -
niem pier wot ne go ogni ska no wo two ru, po ten cjal nie li -
kwi du je mi kro prze rzu ty oraz umo żli wia prze pro wa dze nie
ope ra cji ra dy kal nej u cho rych, u któ rych guz uzna no po -
cząt ko wo za nie ope ra cyj ny. Sku tecz ność che mio te ra pii
stosowanej przed ope ra cją mo że być więk sza dzię ki lep szej
pe ne tra cji le ków do ogni ska no wo two ru, któ re go ukrwie -
nie nie zo sta ło za bu rzo ne. Ta kie po stę po wa nie bu dzi
jednak kon tro wer sje. W sys te ma tycz nym prze glą dzie 
i me ta ana li zie da nych po cho dzą cych od po szcze gól nych
cho rych po rów na no sku tecz ność NACT i ope ra cji ze sku -
tecz no ścią wy łącz nej ra dio te ra pii.51 Opar to się na da nych
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po cho dzą cych od 872 cho rych uczest ni czą cych w pię ciu
ba da niach. Me ta ana li za tych ba dań wy ka za ła zna mien ne
zmniej sze nie ry zy ka zgo nu dzię ki za sto so wa niu NACT
(ilo raz za gro żeń 0,65, 95% prze dział uf no ści [PU]
0,53-0,80, p=0,0004), mi mo pew nych ró żnic w pro jek -
tach po szcze gól nych ba dań i uzy ska nych w nich wy ni kach.
Ko rzyst ny wpływ opar tej na ci spla ty nie NACT u cho rych
na LACC wy da je się za le żeć w du żej mie rze od cza su włą -
cze nia che mio te ra pii i in ten syw no ści daw ko wa nia le ków.
Naj sku tecz niej sze jest sto so wa nie stra te gii uwzględ nia ją -
cej za pew nie nie od po wied niej in ten syw no ści daw ko wa -
nia le ku. In ten syw ność daw ko wa nia NACT oce nia no
w ran do mi zo wa nym ba da niu, do któ re go w la tach
1999-2004 włą czo no 142 cho re. Sto so wa ny pro gram był
do brze to le ro wa ny, a cał ko wi ty od se tek od po wie dzi 
kli nicz nej wy niósł 69,4%. Ko rzy ści od nie sio ne dzię ki 
che mio te ra pii po le ga ły na zmniej sze niu wiel ko ści no wo -
two ru, wy eli mi no wa niu czyn ni ków ry zy ka, a osta tecz nie
po pra wie ro ko wa nia cho rych, któ re od po wie dzia ły na le -
cze nie. Za sto so wa nie stra te gii uwzględ nia ją cej za pew nie -
nie od po wied niej in ten syw no ści daw ko wa nia za po bie ga ło
też opóź nie niom we wdra ża niu al ter na tyw nych me tod 
le cze nia u cho rych, któ re nie od po wie dzia ły na NACT.52

W dwóch ba da niach II fa zy po rów ny wa no wy ni ki
NACT i ope ra cji do ob ser wo wa nych po ra dio che mio te -
ra pii,53,54 nie stwier dza jąc zna mien nych ró żnic. Trwa ją
dwa ran do mi zo wa ne ba da nia III fa zy ma ją ce na ce lu
osta tecz nie wy ja śnić kon tro wer sje (NCT00193739
i NCT00039338). Au to rki za le ca ją sto so wa nie NACT
i ope ra cji w ośrod kach, w któ rych nie mo żna prze pro wa -
dzić no wo cze snej ra dio te ra pii lub wów czas, gdy ta kie są
pre fe ren cje cho rej (tab. 230•,55-62).

Che mio te ra pia neo adiu wan to wa przed ra dio te ra pią

Ta ką se kwen cję le cze nia za czę to ana li zo wać przed
po nad 20 la ty.63-72 Na pod sta wie prze pro wa dzo nej
w 1998 r. me ta ana li zy stwier dzo no ten den cję do uzy ski -
wa nia gor szych wy ni ków do ty czą cych prze ży cia po ta kim
le cze niu.73 Z te go po wo du me to da zo sta ła za rzu co na
na rzecz jed no cze snej ra dio che mio te ra pii, któ ra oka za ła
się sku tecz niej sza od wy łącz ne go na pro mie nia nia (patrz
wy żej). Za nie ko rzyst ny wy nik ob ser wo wa ny po le cze niu
w ta kiej se kwen cji mo gły od po wia dać ró żne czyn ni ki kli -
nicz ne i bio lo gicz ne, w tym: umie ral ność po wo do wa na
przez che mio te ra pię, nad mier ne wy dłu ża nie cał ko wi te go
cza su le cze nia i nie do trzy my wa nie pro to ko łu le cze nia oraz
wzra sta ją ce ry zy ko po wsta nia klo nów ko mó rek no wo two -
ro wych opor nych na na pro mie nia nie. Ra ki szyj ki ma ci cy
ce chu ją się in ten syw nym roz ple mem, me dia na cza su, 
w ja kim licz ba ich ko mó rek się po dwa ja, to 4-4,5 dnia,74

a frak cja wzro sto wa jest sto sun ko wo du ża.75 Sku tecz na
che mio te ra pia mo że spo wo do wać re gre sję ogni ska no wo -
two ru, nie kie dy jed nak do cho dzi do przy spie szo ne go
ponow ne go wzro stu gu za, zwłasz cza je śli ro dzaj i daw ko -
wa nie le ków skła da ją cych się na sche mat che mio te ra pii
nie są opty mal ne. Guz po przej ścio wym zmniej sze niu 

swo jej ob ję to ści mo że ule gać pro gre sji w na stęp stwie re po -
pu la cji wy bra nych ko mó rek, w któ rych do szło do wy two -
rze nia opor no ści na kon wen cjo nal ną ra dio te ra pię.

Ostat nio prze pro wa dzo no no wą me ta ana li zę da nych
po cho dzą cych z 23 ba dań, w któ rych uczest ni czy ło
2946 cho rych. NACT wpły wa ła ko rzyst nie na prze ży cie
pod warun kiem sto so wa nia kur sów che mio te ra pii trwa ją -
cych naj wy żej 14 dni (p=0,046) lub daw ki ci spla ty ny
wyno szą cej co naj mniej 25 mg/m2/ty dzień (p=0,20). 
Na to miast wydłu ża nie kur sów che mio te ra pii do po nad
14 dni (p=0,005) lub po da wa nie ci spla ty ny w daw ce mniej -
szej niż 25 mg/m2/ty dzień (p=0,002) po wo do wa ło, że
NACT wy wie ra ła ne ga tyw ny wpływ na prze ży cie.76 Osza -
co wa ne zmniej sze nie ry zy ka zgo nu dzię ki skró ce niu kur -
sów che mio te ra pii i zwięk sze niu jej in ten syw no ści wy nio sło
od po wied nio 17 i 9%. Au to rzy ba da nia wy ka za li po pra -
wę 5-let nie go prze ży cia o 7%, gdy kur sy che mio te ra pii by -
ły krót sze niż 14 dni, na to miast po gor sze nie o 8% wśród
cho rych otrzy mu ją cych kur sy trwa ją ce dłu żej. Je śli uwzględ -
nio no in ten syw ność daw ko wa nia, bez względ ne zmniej sze -
nie od set ka 5-let nie go prze ży cia w gru pie otrzy mu ją cej
mniej sze daw ki le ku wy nio sło 11%, pod czas gdy w gru pie
otrzy mu ją cej więk szą daw kę od se tek ten ule gał po pra wie
o 3%. Uzy ska ne wy ni ki wy ja śni ły spo strze że nia ob ser wo wa -
ne we wcze śniej szej me ta ana li zie. Au to rki nie za le ca ją sto -
so wa nia NACT a na stęp nie ra dio te ra pii w le cze niu cho rych
na LACC, na wet zgod nie z za sa dą za cho wa nia in ten syw no ści
daw ko wa nia do cza su, aż da ne po cho dzą ce z ko lej nych ran -
do mi zo wa nych ba dań kli nicz nych wy ka żą wy ższość tej stra -
te gii nad jed no cze sną ra dio che mio te ra pią.

Ro la che mio te ra pii ad iu wan to wej po za koń cze niu
le cze nia pier wot ne go

Nie wie le da nych kli nicz nych do ty czy ro li che mio te ra -
pii ad iu wan to wej stosowanej po za koń cze niu jed no cze -
snej ra dio che mio te ra pii lub NACT i ope ra cji. Za gad nie nie
to jest przed mio tem kil ku pro wa dzo nych obec nie ba dań
kli nicz nych. Au to rzy spon so ro wa ne go ba da nia Ra dia tion
The ra py On co lo gy Gro up po rów nu ją sto so wa nie czte rech
kur sów ad iu wan to wej che mio te ra pii pa kli tak se lem i kar -
bo pla ty ną po da wa nych co 21 dni z ob ser wa cją w gru pie
cho rych pod da nych wcze śniej jed no cze snej ra dio che mio -
te ra pii. W ba da niu tym (NCT00980954) uczest ni czą cho -
re na ra ka szyj ki ma ci cy w stop niu za awan so wa nia
kli nicz ne go IA2, IB lub IIA, po prze by tej hi ste rek to mii 
ra dy kal nej z do szczęt nym wy cię ciem wę złów chłon nych
mied ni cy i oko ło aor tal nych, w któ rych stwier dzo no prze -
rzu ty lub na cie ka nie przy ma ci cza, rów nież usu nię te go 
do szczęt nie. Ce lem in ne go ba da nia III fa zy by ła oce na roli
gem cy ta bi ny do da nej do ci spla ty ny w trak cie ra dio che -
mio te ra pii, po któ rej cho re na ra ka w stop niu za awan so -
wa nia co naj mniej IB2 otrzy my wa ły ad iu wan to wo dwa
kur sy che mio te ra pii gem cy ta bi ną i ci spla ty ną. W ra mie -
niu z do dat kiem gem cy ta bi ny stwier dzo no zna mien ną po -
pra wę prze ży cia w po rów na niu do gru py jed no cze snej
ra dio che mio te ra pii z wy łącz ną ci spla ty ną. Wy ni ki prze ży cia
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w gru pie kon tro l nej by ły zbli żo ne do opi sy wa nych 
w in nych ba da niach z jed no cze snym uży ciem che mio te -
ra pii i ra dio te ra pii u cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy. Świad -
czy to, że po pra wa prze ży cia w ra mie niu z gem cy ta bi ną
nie jest skut kiem gor sze go sta nu cho rych w gru pie kon trol-
nej. Po pra wa prze ży cia by ła zwią za na przede wszyst kim
z re duk cją ry zy ka prze rzu tów od le głych w ra mie niu 
za wie ra ją cym gem cy ta bi nę. Do da nie gem cy ta bi ny na si li ło
tok sycz ność zwią za ną z che mio te ra pią, ale dzia ła nia nie -
po żą da ne 3 lub 4 stop nia mia ły cha rak ter od wra cal ny
i wo bec ko rzyst ne go wpły wu na prze ży cie nie ode gra ły
więk szej ro li. W ba da niu tym nie po rów na no jed nak 
ad iu wan to wej che mio te ra pii oraz ra dio che mio te ra pii
z do da niem gem cy ta bi ny.77•• Do pó ki sku tecz ność te go 
po stę po wa nia nie zo sta nie jed no znacz nie udo wod nio na,
au to rzy nie za le ca ją sto so wa nia ad iu wan to wej che mio-
te ra pii po za ba da nia mi kli nicz ny mi.

UWA RUN KO WA NIA CHE MIO TE RA PII

Więk szość sche ma tów che mio te ra pii sto so wa nych
u cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy opie ra się na ci spla ty nie.
Na pod sta wie wspól ne go sta no wi ska NCI z 1999 r. za le ca
się wy ko rzy sty wa nie w sko ja rze niu z na pro mie nia niem
dwóch sche ma tów: ci spla ty ny po da wa nej w sze ściu co tygo -
dnio wych daw kach wy no szą cych 40 mg/m2 lub dwóch
kur sów ci spla ty ny i 5-flu oro ura cy lu po da wa nych w dniach
1-5 i 22-26 na pro mie nia nia.9,11 Obec nie naj czę ściej 
sto su je się pierw szy z tych sche ma tów. Nu gent i wsp.78•

prze pro wa dzi li ana li zę wie lo czyn ni ko wą w gru pie
118 cho rych na LACC le czo nych w la tach 2004-2007.
Licz ba kur sów che mio te ra pii oka za ła się nie za le żnym czyn -
ni kiem wpły wa ją cym na prze ży cie bez pro gre sji no wo two -
ru (pro gres sion -free su rvi val, PFS) i prze ży cie cał ko wi te
(ove rall su rvi val, OS). Od set ki PFS i OS by ły gor sze wśród
cho rych, któ re otrzy ma ły mniej niż sześć kur sów lecze nia
ci spla ty ną. Na po gor sze nie OS i PFS wpły wa ły też: wy ższy
sto pień za awan so wa nia no wo two ru, wy dłu że nie cza su
trwa nia ra dio te ra pii oraz nie za sto so wa nie bra chy te ra pii 
(p <0,05).

PRO BLE MY ZWIĄ ZA NE Z LE CZE NIEM PIERW SZEJ LI NII 
CHO RYCH NA RA KA SZYJ KI MA CI CY

Kil ka me tod sto so wa nych w ra mach pier wot ne go le -
cze nia cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy bu dzi kon tro wer sje.

Wy cię cie wę złów chłon nych mied ni cy i oko ło aor tal nych
w ce lu usta le nia stop nia za awan so wa nia

Wy stę po wa nie prze rzu tów w wę złach chłon nych jest
naj wa żniej szym czyn ni kiem ro kow ni czym u cho rych
na ra ka szyj ki ma ci cy.79 Oce na chi rur gicz na wę złów
chłon nych prze strze ni za otrzew no wej umo żli wia wy kry -
cie prze rzu tów w wę złach mied ni cy i oko ło aor tal nych,

ale ro la lim fa de nek to mii prze pro wa dza nej z in ten cją
usta le nia stop nia za awan so wa nia no wo two ru u cho rych
na LACC bu dzi kon tro wer sje.

Za wy ko ny wa niem lim fa de nek to mii prze ma wia ją na -
stę pu ją ce ar gu men ty: oce na chi rur gicz na jest me to dą
uzna wa ną za zło ty stan dard w okre śla niu za ję cia wę złów
chłon nych, usu nię cie wę złów z prze rzu ta mi zmniej sza
cał ko wi tą ma sę no wo two ru i po pra wia wy ni ki ra dio te -
ra pii, któ ra rzad ko jest sku tecz na w od nie sie niu do
prze rzu tów w wę złach wiel ko ści po wy żej 3 cm,80-84

a wy kry cie zmian w wę złach chłon nych u cho rych na ra -
ka we wcze snym stop niu za awan so wa nia miej sco we go
zmie nia spo sób le cze nia (z wy łącz nie chi rur gicz ne go
na sko ja rzo ne).

Wśród cho rych na LACC bez cech za ję cia wę złów
chłon nych w ba da niach ob ra zo wych ma ją cych na ce lu
usta le nie stop nia za awan so wa nia ra ka u 24,3% wy stę pu ją
prze rzu ty w wę złach oko ło aor tal nych.85 Wśród cho rych
na LACC pod da nych wcze śniej jed no cze snej ra dio che mio -
te ra pii prze trwa łe ko mór ki no wo two ro we w wę złach
chłon nych stwier dza się w 16% przy pad ków.86 Pod czas
ba da nia prze pro wa dzo ne go nie daw no przez Gy ne co lo gic
On co lo gy Gro up87 po rów ny wa no oce nę chi rur gicz ną
z oce ną ob ra zo wą wę złów oko ło aor tal nych przed roz po -
czę ciem ra dio che mio te ra pii z po wo du LACC. Lim fa -
denekto mię oko ło aor tal ną wy ko na no u 555 cho rych,
na to miast 130 cho rych oce nio no me to da mi ob ra zo wy mi.
Na stęp nie wszyst kie cho re pod da no ra dio che mio te ra pii
opar tej na ci spla ty nie. W tej ana li zie wie lo czyn ni ko wej ro -
ko wa nie oka za ło się lep sze u cho rych, u któ rych sto pień
za awan so wa nia no wo two ru oce nio no chi rur gicz nie niż
u cho rych oce nia nych wy łącz nie na pod sta wie ba dań obra -
zo wych. Od set ki PFS i OS wy nio sły w gru pie chi rur gicz nej
od po wied nio 48,9 i 54,3% w po rów na niu z od po wied -
nio 36,2 i 40% w dru giej z grup. 

Wśród ar gu men tów prze ciw wy ko ny wa niu lim fa de -
nek to mii wy mie nia się opóź nie nie roz po czę cia ra dio che -
mio te ra pii oraz ry zy ko dzia łań nie po żą da nych, zwłasz cza
póź nej nie dro żno ści je lit. Czę stość wy stę po wa nia nie dro ż-
no ści mo żna zmniej szyć, lecz nie wy klu czyć, wy ko nu jąc
lim fa de nek to mię la pa ro sko po wo z do stę pu po za otrzew -
no we go, a na stęp nie sta ran nie do bie ra jąc tech ni kę ra dio -
te ra pii.88-92

Biop sja wę zła war tow ni cze go

W kil ku prze pro wa dzo nych nie daw no ba da niach po -
rów ny wa no przy dat ność biop sji wę zła war tow ni cze go
z wy cię ciem wę złów chłon nych mied ni cy u cho rych
na LACC we wcze snym stop niu za awan so wa nia. Na wro -
ty wy stę pu ją u 10-15% cho rych na tak za awan so wa ny
no wo twór, u któ rych nie stwier dza no wyj ścio wo prze -
rzu tów w wę złach (pN0). Nie któ re wę zły zo sta ją prze -
oczo ne w trak cie ope ra cji, in ne są umiej sco wio ne po za
ob sza rem re sek cji lub roz po zna nie hi sto pa to lo gicz ne jest
błęd ne. Od se tek wy ni ków fał szy wie ujem nych biop sji
wę zła war tow ni cze go oka zał się nie wiel ki, co su ge ru je,
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po cho dzą cych od 872 cho rych uczest ni czą cych w pię ciu
ba da niach. Me ta ana li za tych ba dań wy ka za ła zna mien ne
zmniej sze nie ry zy ka zgo nu dzię ki za sto so wa niu NACT
(ilo raz za gro żeń 0,65, 95% prze dział uf no ści [PU]
0,53-0,80, p=0,0004), mi mo pew nych ró żnic w pro jek -
tach po szcze gól nych ba dań i uzy ska nych w nich wy ni kach.
Ko rzyst ny wpływ opar tej na ci spla ty nie NACT u cho rych
na LACC wy da je się za le żeć w du żej mie rze od cza su włą -
cze nia che mio te ra pii i in ten syw no ści daw ko wa nia le ków.
Naj sku tecz niej sze jest sto so wa nie stra te gii uwzględ nia ją -
cej za pew nie nie od po wied niej in ten syw no ści daw ko wa -
nia le ku. In ten syw ność daw ko wa nia NACT oce nia no
w ran do mi zo wa nym ba da niu, do któ re go w la tach
1999-2004 włą czo no 142 cho re. Sto so wa ny pro gram był
do brze to le ro wa ny, a cał ko wi ty od se tek od po wie dzi 
kli nicz nej wy niósł 69,4%. Ko rzy ści od nie sio ne dzię ki 
che mio te ra pii po le ga ły na zmniej sze niu wiel ko ści no wo -
two ru, wy eli mi no wa niu czyn ni ków ry zy ka, a osta tecz nie
po pra wie ro ko wa nia cho rych, któ re od po wie dzia ły na le -
cze nie. Za sto so wa nie stra te gii uwzględ nia ją cej za pew nie -
nie od po wied niej in ten syw no ści daw ko wa nia za po bie ga ło
też opóź nie niom we wdra ża niu al ter na tyw nych me tod 
le cze nia u cho rych, któ re nie od po wie dzia ły na NACT.52

W dwóch ba da niach II fa zy po rów ny wa no wy ni ki
NACT i ope ra cji do ob ser wo wa nych po ra dio che mio te -
ra pii,53,54 nie stwier dza jąc zna mien nych ró żnic. Trwa ją
dwa ran do mi zo wa ne ba da nia III fa zy ma ją ce na ce lu
osta tecz nie wy ja śnić kon tro wer sje (NCT00193739
i NCT00039338). Au to rki za le ca ją sto so wa nie NACT
i ope ra cji w ośrod kach, w któ rych nie mo żna prze pro wa -
dzić no wo cze snej ra dio te ra pii lub wów czas, gdy ta kie są
pre fe ren cje cho rej (tab. 230•,55-62).

Che mio te ra pia neo adiu wan to wa przed ra dio te ra pią

Ta ką se kwen cję le cze nia za czę to ana li zo wać przed
po nad 20 la ty.63-72 Na pod sta wie prze pro wa dzo nej
w 1998 r. me ta ana li zy stwier dzo no ten den cję do uzy ski -
wa nia gor szych wy ni ków do ty czą cych prze ży cia po ta kim
le cze niu.73 Z te go po wo du me to da zo sta ła za rzu co na
na rzecz jed no cze snej ra dio che mio te ra pii, któ ra oka za ła
się sku tecz niej sza od wy łącz ne go na pro mie nia nia (patrz
wy żej). Za nie ko rzyst ny wy nik ob ser wo wa ny po le cze niu
w ta kiej se kwen cji mo gły od po wia dać ró żne czyn ni ki kli -
nicz ne i bio lo gicz ne, w tym: umie ral ność po wo do wa na
przez che mio te ra pię, nad mier ne wy dłu ża nie cał ko wi te go
cza su le cze nia i nie do trzy my wa nie pro to ko łu le cze nia oraz
wzra sta ją ce ry zy ko po wsta nia klo nów ko mó rek no wo two -
ro wych opor nych na na pro mie nia nie. Ra ki szyj ki ma ci cy
ce chu ją się in ten syw nym roz ple mem, me dia na cza su, 
w ja kim licz ba ich ko mó rek się po dwa ja, to 4-4,5 dnia,74

a frak cja wzro sto wa jest sto sun ko wo du ża.75 Sku tecz na
che mio te ra pia mo że spo wo do wać re gre sję ogni ska no wo -
two ru, nie kie dy jed nak do cho dzi do przy spie szo ne go
ponow ne go wzro stu gu za, zwłasz cza je śli ro dzaj i daw ko -
wa nie le ków skła da ją cych się na sche mat che mio te ra pii
nie są opty mal ne. Guz po przej ścio wym zmniej sze niu 

swo jej ob ję to ści mo że ule gać pro gre sji w na stęp stwie re po -
pu la cji wy bra nych ko mó rek, w któ rych do szło do wy two -
rze nia opor no ści na kon wen cjo nal ną ra dio te ra pię.

Ostat nio prze pro wa dzo no no wą me ta ana li zę da nych
po cho dzą cych z 23 ba dań, w któ rych uczest ni czy ło
2946 cho rych. NACT wpły wa ła ko rzyst nie na prze ży cie
pod warun kiem sto so wa nia kur sów che mio te ra pii trwa ją -
cych naj wy żej 14 dni (p=0,046) lub daw ki ci spla ty ny
wyno szą cej co naj mniej 25 mg/m2/ty dzień (p=0,20). 
Na to miast wydłu ża nie kur sów che mio te ra pii do po nad
14 dni (p=0,005) lub po da wa nie ci spla ty ny w daw ce mniej -
szej niż 25 mg/m2/ty dzień (p=0,002) po wo do wa ło, że
NACT wy wie ra ła ne ga tyw ny wpływ na prze ży cie.76 Osza -
co wa ne zmniej sze nie ry zy ka zgo nu dzię ki skró ce niu kur -
sów che mio te ra pii i zwięk sze niu jej in ten syw no ści wy nio sło
od po wied nio 17 i 9%. Au to rzy ba da nia wy ka za li po pra -
wę 5-let nie go prze ży cia o 7%, gdy kur sy che mio te ra pii by -
ły krót sze niż 14 dni, na to miast po gor sze nie o 8% wśród
cho rych otrzy mu ją cych kur sy trwa ją ce dłu żej. Je śli uwzględ -
nio no in ten syw ność daw ko wa nia, bez względ ne zmniej sze -
nie od set ka 5-let nie go prze ży cia w gru pie otrzy mu ją cej
mniej sze daw ki le ku wy nio sło 11%, pod czas gdy w gru pie
otrzy mu ją cej więk szą daw kę od se tek ten ule gał po pra wie
o 3%. Uzy ska ne wy ni ki wy ja śni ły spo strze że nia ob ser wo wa -
ne we wcze śniej szej me ta ana li zie. Au to rki nie za le ca ją sto -
so wa nia NACT a na stęp nie ra dio te ra pii w le cze niu cho rych
na LACC, na wet zgod nie z za sa dą za cho wa nia in ten syw no ści
daw ko wa nia do cza su, aż da ne po cho dzą ce z ko lej nych ran -
do mi zo wa nych ba dań kli nicz nych wy ka żą wy ższość tej stra -
te gii nad jed no cze sną ra dio che mio te ra pią.

Ro la che mio te ra pii ad iu wan to wej po za koń cze niu
le cze nia pier wot ne go

Nie wie le da nych kli nicz nych do ty czy ro li che mio te ra -
pii ad iu wan to wej stosowanej po za koń cze niu jed no cze -
snej ra dio che mio te ra pii lub NACT i ope ra cji. Za gad nie nie
to jest przed mio tem kil ku pro wa dzo nych obec nie ba dań
kli nicz nych. Au to rzy spon so ro wa ne go ba da nia Ra dia tion
The ra py On co lo gy Gro up po rów nu ją sto so wa nie czte rech
kur sów ad iu wan to wej che mio te ra pii pa kli tak se lem i kar -
bo pla ty ną po da wa nych co 21 dni z ob ser wa cją w gru pie
cho rych pod da nych wcze śniej jed no cze snej ra dio che mio -
te ra pii. W ba da niu tym (NCT00980954) uczest ni czą cho -
re na ra ka szyj ki ma ci cy w stop niu za awan so wa nia
kli nicz ne go IA2, IB lub IIA, po prze by tej hi ste rek to mii 
ra dy kal nej z do szczęt nym wy cię ciem wę złów chłon nych
mied ni cy i oko ło aor tal nych, w któ rych stwier dzo no prze -
rzu ty lub na cie ka nie przy ma ci cza, rów nież usu nię te go 
do szczęt nie. Ce lem in ne go ba da nia III fa zy by ła oce na roli
gem cy ta bi ny do da nej do ci spla ty ny w trak cie ra dio che -
mio te ra pii, po któ rej cho re na ra ka w stop niu za awan so -
wa nia co naj mniej IB2 otrzy my wa ły ad iu wan to wo dwa
kur sy che mio te ra pii gem cy ta bi ną i ci spla ty ną. W ra mie -
niu z do dat kiem gem cy ta bi ny stwier dzo no zna mien ną po -
pra wę prze ży cia w po rów na niu do gru py jed no cze snej
ra dio che mio te ra pii z wy łącz ną ci spla ty ną. Wy ni ki prze ży cia
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w gru pie kon tro l nej by ły zbli żo ne do opi sy wa nych 
w in nych ba da niach z jed no cze snym uży ciem che mio te -
ra pii i ra dio te ra pii u cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy. Świad -
czy to, że po pra wa prze ży cia w ra mie niu z gem cy ta bi ną
nie jest skut kiem gor sze go sta nu cho rych w gru pie kon trol-
nej. Po pra wa prze ży cia by ła zwią za na przede wszyst kim
z re duk cją ry zy ka prze rzu tów od le głych w ra mie niu 
za wie ra ją cym gem cy ta bi nę. Do da nie gem cy ta bi ny na si li ło
tok sycz ność zwią za ną z che mio te ra pią, ale dzia ła nia nie -
po żą da ne 3 lub 4 stop nia mia ły cha rak ter od wra cal ny
i wo bec ko rzyst ne go wpły wu na prze ży cie nie ode gra ły
więk szej ro li. W ba da niu tym nie po rów na no jed nak 
ad iu wan to wej che mio te ra pii oraz ra dio che mio te ra pii
z do da niem gem cy ta bi ny.77•• Do pó ki sku tecz ność te go 
po stę po wa nia nie zo sta nie jed no znacz nie udo wod nio na,
au to rzy nie za le ca ją sto so wa nia ad iu wan to wej che mio-
te ra pii po za ba da nia mi kli nicz ny mi.

UWA RUN KO WA NIA CHE MIO TE RA PII

Więk szość sche ma tów che mio te ra pii sto so wa nych
u cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy opie ra się na ci spla ty nie.
Na pod sta wie wspól ne go sta no wi ska NCI z 1999 r. za le ca
się wy ko rzy sty wa nie w sko ja rze niu z na pro mie nia niem
dwóch sche ma tów: ci spla ty ny po da wa nej w sze ściu co tygo -
dnio wych daw kach wy no szą cych 40 mg/m2 lub dwóch
kur sów ci spla ty ny i 5-flu oro ura cy lu po da wa nych w dniach
1-5 i 22-26 na pro mie nia nia.9,11 Obec nie naj czę ściej 
sto su je się pierw szy z tych sche ma tów. Nu gent i wsp.78•

prze pro wa dzi li ana li zę wie lo czyn ni ko wą w gru pie
118 cho rych na LACC le czo nych w la tach 2004-2007.
Licz ba kur sów che mio te ra pii oka za ła się nie za le żnym czyn -
ni kiem wpły wa ją cym na prze ży cie bez pro gre sji no wo two -
ru (pro gres sion -free su rvi val, PFS) i prze ży cie cał ko wi te
(ove rall su rvi val, OS). Od set ki PFS i OS by ły gor sze wśród
cho rych, któ re otrzy ma ły mniej niż sześć kur sów lecze nia
ci spla ty ną. Na po gor sze nie OS i PFS wpły wa ły też: wy ższy
sto pień za awan so wa nia no wo two ru, wy dłu że nie cza su
trwa nia ra dio te ra pii oraz nie za sto so wa nie bra chy te ra pii 
(p <0,05).

PRO BLE MY ZWIĄ ZA NE Z LE CZE NIEM PIERW SZEJ LI NII 
CHO RYCH NA RA KA SZYJ KI MA CI CY

Kil ka me tod sto so wa nych w ra mach pier wot ne go le -
cze nia cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy bu dzi kon tro wer sje.

Wy cię cie wę złów chłon nych mied ni cy i oko ło aor tal nych
w ce lu usta le nia stop nia za awan so wa nia

Wy stę po wa nie prze rzu tów w wę złach chłon nych jest
naj wa żniej szym czyn ni kiem ro kow ni czym u cho rych
na ra ka szyj ki ma ci cy.79 Oce na chi rur gicz na wę złów
chłon nych prze strze ni za otrzew no wej umo żli wia wy kry -
cie prze rzu tów w wę złach mied ni cy i oko ło aor tal nych,

ale ro la lim fa de nek to mii prze pro wa dza nej z in ten cją
usta le nia stop nia za awan so wa nia no wo two ru u cho rych
na LACC bu dzi kon tro wer sje.

Za wy ko ny wa niem lim fa de nek to mii prze ma wia ją na -
stę pu ją ce ar gu men ty: oce na chi rur gicz na jest me to dą
uzna wa ną za zło ty stan dard w okre śla niu za ję cia wę złów
chłon nych, usu nię cie wę złów z prze rzu ta mi zmniej sza
cał ko wi tą ma sę no wo two ru i po pra wia wy ni ki ra dio te -
ra pii, któ ra rzad ko jest sku tecz na w od nie sie niu do
prze rzu tów w wę złach wiel ko ści po wy żej 3 cm,80-84

a wy kry cie zmian w wę złach chłon nych u cho rych na ra -
ka we wcze snym stop niu za awan so wa nia miej sco we go
zmie nia spo sób le cze nia (z wy łącz nie chi rur gicz ne go
na sko ja rzo ne).

Wśród cho rych na LACC bez cech za ję cia wę złów
chłon nych w ba da niach ob ra zo wych ma ją cych na ce lu
usta le nie stop nia za awan so wa nia ra ka u 24,3% wy stę pu ją
prze rzu ty w wę złach oko ło aor tal nych.85 Wśród cho rych
na LACC pod da nych wcze śniej jed no cze snej ra dio che mio -
te ra pii prze trwa łe ko mór ki no wo two ro we w wę złach
chłon nych stwier dza się w 16% przy pad ków.86 Pod czas
ba da nia prze pro wa dzo ne go nie daw no przez Gy ne co lo gic
On co lo gy Gro up87 po rów ny wa no oce nę chi rur gicz ną
z oce ną ob ra zo wą wę złów oko ło aor tal nych przed roz po -
czę ciem ra dio che mio te ra pii z po wo du LACC. Lim fa -
denekto mię oko ło aor tal ną wy ko na no u 555 cho rych,
na to miast 130 cho rych oce nio no me to da mi ob ra zo wy mi.
Na stęp nie wszyst kie cho re pod da no ra dio che mio te ra pii
opar tej na ci spla ty nie. W tej ana li zie wie lo czyn ni ko wej ro -
ko wa nie oka za ło się lep sze u cho rych, u któ rych sto pień
za awan so wa nia no wo two ru oce nio no chi rur gicz nie niż
u cho rych oce nia nych wy łącz nie na pod sta wie ba dań obra -
zo wych. Od set ki PFS i OS wy nio sły w gru pie chi rur gicz nej
od po wied nio 48,9 i 54,3% w po rów na niu z od po wied -
nio 36,2 i 40% w dru giej z grup. 

Wśród ar gu men tów prze ciw wy ko ny wa niu lim fa de -
nek to mii wy mie nia się opóź nie nie roz po czę cia ra dio che -
mio te ra pii oraz ry zy ko dzia łań nie po żą da nych, zwłasz cza
póź nej nie dro żno ści je lit. Czę stość wy stę po wa nia nie dro ż-
no ści mo żna zmniej szyć, lecz nie wy klu czyć, wy ko nu jąc
lim fa de nek to mię la pa ro sko po wo z do stę pu po za otrzew -
no we go, a na stęp nie sta ran nie do bie ra jąc tech ni kę ra dio -
te ra pii.88-92

Biop sja wę zła war tow ni cze go

W kil ku prze pro wa dzo nych nie daw no ba da niach po -
rów ny wa no przy dat ność biop sji wę zła war tow ni cze go
z wy cię ciem wę złów chłon nych mied ni cy u cho rych
na LACC we wcze snym stop niu za awan so wa nia. Na wro -
ty wy stę pu ją u 10-15% cho rych na tak za awan so wa ny
no wo twór, u któ rych nie stwier dza no wyj ścio wo prze -
rzu tów w wę złach (pN0). Nie któ re wę zły zo sta ją prze -
oczo ne w trak cie ope ra cji, in ne są umiej sco wio ne po za
ob sza rem re sek cji lub roz po zna nie hi sto pa to lo gicz ne jest
błęd ne. Od se tek wy ni ków fał szy wie ujem nych biop sji
wę zła war tow ni cze go oka zał się nie wiel ki, co su ge ru je,
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że me to da ta jest czul sza w wy kry wa niu prze rzu tów
w wę złach chłon nych niż cał ko wi ta lim fa de nek to mia.
Biop sja wę zła war tow ni cze go mo że się przy czy nić
do zmniej sze nia ry zy ka wy stą pie nia dzia łań nie po żą da -
nych le cze nia z po wo du ra ka szyj ki ma ci cy.93-102

Pod czas ba da nia prze pro wa dzo ne go z udzia łem
128 na da ją cych się do oce ny cho rych na ra ka szyj ki ma ci -
cy w stop niu za awan so wa nia IA1 -IB1 w ce lu wy krycia 
wę zła war tow ni cze go wy ko rzy sty wa no sko ja rzo ną tech -
ni kę bar wie nia wę złów mied ni cy i oko ło aor tal nych tech -
ne tem oraz błę ki tem me ty le no wym. U 98,4% cho rych
roz po zna no w ten spo sób 430 wę złów war tow ni czych,
któ re pod da no do kład ne mu ba da niu hi sto pa to lo gicz ne -
mu. Wę zły war tow ni cze by ły po ło żo ne w oko li cy na czyń
bio dro wych ze wnętrz nych (80,5%), na czyń bio dro wych
wspól nych (8,6%), oko li cy przed krzy żo wej i oko ło -
aortalnej (5,5%) oraz w przy ma ci czu (4,9%), na to miast
w 48/128 przy pad ków (37,5%) znaj do wa ły się w miej scu
nie ty po wym. U 21 (16,4%) cho rych od na le zio no
26 wę złów war tow ni czych z prze rzu ta mi, w tym u ośmiu
cho rych by ły to prze rzu ty ma kro sko po we, u sied miu prze -
rzu ty mi kro sko po we, a u sze ściu stwier dzo no w wę złach
po je dyn cze ko mór ki no wo two ro we. Sie dem zmie nio nych
no wo two ro wo wę złów war tow ni czych wy kry to je dy nie
me to da mi im mu no hi sto che micz ny mi. Nie uzy ska no wy -
ni ków fał szy wie ujem nych. Wśród 104/128 (81,2%) cho -
rych nie stwier dzo no prze rzu tów w węź le war tow ni czym
i unik nę ły one lim fa de nek to mii, co po zwo li ło na zmniej -
sze nie czę sto ści wy stę po wa nia po wi kłań le cze nia.103•

U cho rych na LACC nie prze pro wa dzo no do kład nych ba -
dań do ty czą cych oce ny wę zła war tow ni cze go, praw do po -
dob nie dla te go, że ta kie cho re są od ra zu kwa li fi ko wa ne
do ra dio che mio te ra pii. Po nie waż chi rur gicz na oce na stop -
nia za awan so wa nia nowo two ru na pod sta wie wy ni ku lim -
fa de nek to mii po pra wia prze ży cie,87 au tor ki su ge ru ją
ba da nie wę złów wartow ni czych mied ni cy i oko li cy aor ty
oraz szko le nie chi rur gów w tech ni ce ich po bie ra nia. Biop -
sja wę zła wartow ni cze go wpły wa na de cy zję o wy ko na niu
lim fa de nek to mii, mo że za tem ogra ni czyć spo dzie wa ne
dzia ła nia nie po żą da ne ra dio che mio te ra pii. Nie ste ty, ba da -
nie GOG 0206 Lymph No de Map ping and Sen ti nel
Lymph No de Iden ti fi ca tion in Pa tients with Sta ge IB1
Ce rvi cal Can cer za mknię to przed wcze śnie, głów nie z po -
wo du pro ble mu z na bo rem uczest ni czek.

Uży cie PET w oce nie wcze snej od po wie dzi na le cze nie

Ba da nie wy chwy tu 18F -flu oro de zok sy glu ko zy (flu oro -
de oxy glu co se, FDG) uła twia prze wi dy wa nie od po wie dzi
na le cze nie, ry zy ka na wro tu no wo two ru w ob rę bie mied ni -
cy oraz prze ży cia swo iste go dla no wo two ru u cho rych
na ra ka szyj ki ma ci cy.104• Pod czas ba da nia z udzia łem
452 cho rych pod da nych ra dio te ra pii z mo du lo wa ną in ten -
syw no ścią wiąz ki (in ten si ty -mo du la ted ra dia tion the ra py,
IMRT) lub le czo nych in ną me to dą u wszyst kich cho rych
po IMRT i więk szo ści cho rych le czo nych in ną me to dą 
wy ko na no se kwen cyj ną po zy to no wą to mo gra fię emi syj ną

z uży ciem 18F -FDG (FDG -PET/TK). Ba da nie to prze -
prowa dzo no po 3 mie sią cach od za koń cze nia le cze nia z in -
ten cją oce ny od po wie dzi te ra peu tycz nej. U wszyst kich
cho rych stwier dzo na w FDG -PET od po wiedź na le cze nie
ko re lo wa ła z cał ko wi tym ry zy kiem na wro tu (p <0,0001)
i prze ży ciem swo istym dla no wo two ru (p <0,0001).105••

Oce na po stę po wa nia ra tu ją ce go sto so wa ne go u cho rych,
u któ rych nie uzy ska no od po wie dzi po le cze niu opar tym
na ra dio tera pii, wy ma ga prze pro wa dze nia dal szych ba dań.
W nie dawnych ba da niach oce nia no też przy dat ność wy -
chwy ty wa nia 18F FDG przez wę zły chłon ne ja ko bio lo -
giczne go mar ke ra ro kow ni cze go u cho rych na no wo
roz po zna ne go LACC. Zda niem au to rek oma wia na tech ni -
ka mo że się oka zać przy dat na w oce nie od po wie dzi te ra -
peu tycz nej, wcze snym roz po zna wa niu bra ku od po wie dzi
na za sto so wa ne le cze nie oraz mo ni to ro wa niu cho rych,
u któ rych le cze nie jest sku tecz ne. Mniej uży tecz na jest na -
to miast w okre śla niu stop nia za awan so wa nia no wo two ru,
po nie waż ma ło praw do po dob ne jest wy kry wa nie wy chwy -
ty wa nia glu ko zy przez mi kro prze rzu ty.

Che mio te ra pia neo adiu wan to wa w trak cie cią ży

U cię żar nych cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy ro ko wa nie
i le cze nie za le żą głów nie od stop nia za awan so wa nia no -
wo two ru i fa zy cią ży w chwi li usta le nia roz po zna nia. Wy -
da je się jed nak, że sa ma cią ża nie wpły wa wy raź nie
na ro ko wa nie, przy naj mniej u cho rych na ra ka we wcze -
snym stop niu za awan so wa nia.l06 W tej gru pie od ro cze nie
le cze nia o po nad 6 ty go dni z in ten cją za cho wa nia ży cia
dziec ka jest bez piecz ne.107,108 Sam po ród od by wa się
na ogół dro gą cię cia ce sar skie go, co za po bie ga wcze snym
po wi kła niom i na wro tom no wo two ru w miej scu na cię cia
kro cza. U cho rych na ra ka w wy ższym stop niu za awan so -
wa nia po da nie NACT wy da je się bez piecz ne po pierw -
szym try me strze cią ży. Che mio te ra pia mo że skut ko wać
znacz ną re gre sją lub sta bi li za cją no wo two ru.109,110

In ter wen cja chi rur gicz na lub ra dio te ra pia pod ję te
przed 20 ty go dniem ży cia pło do we go mo gą się przy czy nić
do ko niecz no ści prze rwa nia ciąży. 111,112 Nie za le ca się
sto so wa nia ra dio te ra pii w ja kim kol wiek okre sie cią ży.
Opi sa no za le d wie osiem ko biet, u któ rych w trak cie cią -
ży roz po zna no ra ka szyj ki ma ci cy w stop niu za awan so wa -
nia IB1 -IIB i pod da no je NACT, a na stęp nie ope ra cji
ra dy kal nej.113-117 U czte rech z nich wy stą pił na wrót 
no wo two ru i zmar ły one w cią gu 5-59 mie się cy.

Che mio te ra pia po prze dza ją ca ope ra cję po zwa la ją cą 
na za cho wa nie płod no ści u cho rych na LACC

Nie któ re cho re na ra ka szyj ki ma ci cy w stop niu za -
awan so wa nia IB1, ale o du żej ma sie no wo two ru, pre fe -
ru ją wy ko na nie ope ra cji oszczę dza ją cej ma ci cę, po nie waż
chcą za cho wać płod ność.118,119 Opi sy wa no za sto so wa -
nie u nich le cze nia po le ga ją ce go na NACT, a na stęp nie
ra dy kal nej am pu ta cji szyj ki ma ci cy z do stę pu przez po -
chwę.120,121 Oce na bez pie czeń stwa i sku tecz no ści tej
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me to dy oraz mo żli wo ści ro dze nia dzie ci wy ma ga dłu ższej
ob ser wa cji. Nie wy klu czo ne, że otwie ra ona no wy roz -
dział w le cze niu cho rych na LACC, zwłasz cza mło dych,
pra gną cych za cho wać płod ność.

Miej sco wo za awan so wa ny rak szyj ki ma ci cy u no si cie lek
HIV lub cho rych na AIDS

CDC za le ca wy ko ny wa nie w ca łej po pu la cji ba dań
prze sie wo wych w kie run ku za ka że nia HIV (http://www.
cdc.gov/hiv/to pics/te sting/he al th ca re/). Ba da nia te po win -
ny być za tem jed nym z ele men tów oce ny ka żdej cho rej,
u któ rej roz po zna no śród na błon ko wą neo pla zję szyj ki ma -
ci cy (ce rvi cal in tra epi the lial neo pla sia, CIN) lub ra ka szyj -
ki ma ci cy. Oce nie i po stę po wa niu z cho ry mi na LACC,
u któ rych roz po zna no za ka że nie HIV lub AIDS, po świę -
co no za le d wie kil ka ba dań. Za ka żo ne HIV cho re
na LACC ce chu je więk sza im mu no su pre sja w po rów na -
niu do no si cie lek wi ru sa nie cho ru ją cych na in wa zyj ne go
ra ka szyj ki ma ci cy.122 Teo re tycz nie mo że się to przy czy -
niać do skró ce nia prze ży cia cho rych za ka żo nych HIV, bra -
ku je jed nak da nych po cho dzą cych z ba dań po świę co nych
te mu za gad nie niu. No si ciel ki HIV są ob cią żo ne sto sun ko -
wo więk szym ry zy kiem za ka że nia bar dziej agre syw ny mi
lub licz ny mi pod ty pa mi HPV. Eli mi no wa nie z ich or ga ni -
zmu HPV trwa dłu żej, są też bar dziej za gro żo ne utrzy my -
wa niem się in fek cji, pro gre sją za ka że nia i na wro ta mi
dys pla zji szyj ki ma ci cy, a na stęp nie roz wo jem ra ka szyj -
ki.123 Po nad to czyn ni ki wpły wa ją ce na pro gre sję ra ka 
szyj ki ma ci cy ko re lu ją u za ka żo nych HIV z mniej szą 
licz bą CD4 i więk szym ob cią że niem wi ru sem, ale nie 
z le cze niem skie ro wa nym prze ciw HIV.

Nie opra co wa no jed no znacz nych wy tycz nych po stę po -
wa nia wo bec cho rych na LACC za ka żo nych HIV. Więk szość
z nich jest le czo na tak, jak cho re niebę dą ce no si ciel ka mi wi ru sa.
W ba da niu prze pro wa dzo nym z udzia łem 42 no si cie lek HIV,
u któ rych w la tach 1997-2003 roz po zna no ra ka szyj ki 
ma ci cy,124 sku tecz na oka za ła się ra dio te ra pia, a pro fil jej 

tok sycz no ści był ak cep to wal ny. U cho rych w złym stop niu
spraw no ści ko rzyst ne by ło sto so wa nie sche ma tów frak cjo -
no wa nej radio te ra pii pa lia tyw nej, któ ra ła go dzi ła ob ja wy po -
wo do wa ne przez no wo twór. Nie któ re z tych cho rych
wy ma ga ły jed nak od ro cze nia le cze nia z uwa gi na na si lo ne
wcze sne od czy ny ze stro ny bło ny ślu zo wej.

POD SU MO WA NIE

U cho rych na LACC sto so wa ne obec nie me to dy le cze -
nia sko ja rzo ne go są sku tecz ne i po zwa la ją na wy le cze nie
oko ło 70% z nich, w za le żno ści od stop nia za awan so wa nia
no wo two ru i je go za się gu. W kra jach roz wi ja ją cych się cho -
re nie za wsze stać na ko rzy sta nie z me tod stan dar do wych,
je śli są one do stęp ne. Au to rzy za le ca ją roz po czę cie kam pa -
nii na rzecz upo wszech nie nia szcze pień prze ciw HPV
na świe cie, dzię ki cze mu mo że się zmniej szyć czę stość za -
ka żeń tym wi ru sem, a za tem i czę stość za cho ro wań na ra -
ka szyj ki ma ci cy. Na le ży też kon ty nu ować ba da nia
w kra jach roz wi ja ją cych się, dą żąc do stop nio wej po pra wy
uzy ski wa nych wy ni ków, np. po przez oce nę ak tyw no ści
adiu wan to wej che mio te ra pii za sto so wa nej po pier wot nej
ra dio che mio te ra pii. Po nad to jest uzasadnione wspie ra nie
pro gra mów ba dań prze sie wo wych w kie run ku HPV i CIN,
w ce lu zmniej sze nia czę sto ści za cho ro wań na LACC oraz
dzia ła nia zmie rza ją ce do po pra wy edu ka cji zdro wot nej ko -
biet na ca łym świe cie, z in ten cją po zna nia wcze snych ob -
ja wów ra ka szyj ki ma ci cy, co umo żli wi szyb kie pod ję cie
dia gno sty ki i roz po zna nie no wo two ru w stop niu za awan -
so wa nia stwa rza ją cym szan sę na wy le cze nie.

Tłumaczenie oryginalnej anglojęzycznej wersji artykułu
z Current Opinion in Oncology, September 2010; 22 (5):
503-512, wydawanego przez Lippincott Williams & Wilkins.
Lippincott Williams & Wilkins nie ponosi odpowiedzialności
za błędy powstałe w wyniku tłumaczenia ani nie popiera i nie
poleca jakichkolwiek produktów, usług lub urządzeń. 
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że me to da ta jest czul sza w wy kry wa niu prze rzu tów
w wę złach chłon nych niż cał ko wi ta lim fa de nek to mia.
Biop sja wę zła war tow ni cze go mo że się przy czy nić
do zmniej sze nia ry zy ka wy stą pie nia dzia łań nie po żą da -
nych le cze nia z po wo du ra ka szyj ki ma ci cy.93-102

Pod czas ba da nia prze pro wa dzo ne go z udzia łem
128 na da ją cych się do oce ny cho rych na ra ka szyj ki ma ci -
cy w stop niu za awan so wa nia IA1 -IB1 w ce lu wy krycia 
wę zła war tow ni cze go wy ko rzy sty wa no sko ja rzo ną tech -
ni kę bar wie nia wę złów mied ni cy i oko ło aor tal nych tech -
ne tem oraz błę ki tem me ty le no wym. U 98,4% cho rych
roz po zna no w ten spo sób 430 wę złów war tow ni czych,
któ re pod da no do kład ne mu ba da niu hi sto pa to lo gicz ne -
mu. Wę zły war tow ni cze by ły po ło żo ne w oko li cy na czyń
bio dro wych ze wnętrz nych (80,5%), na czyń bio dro wych
wspól nych (8,6%), oko li cy przed krzy żo wej i oko ło -
aortalnej (5,5%) oraz w przy ma ci czu (4,9%), na to miast
w 48/128 przy pad ków (37,5%) znaj do wa ły się w miej scu
nie ty po wym. U 21 (16,4%) cho rych od na le zio no
26 wę złów war tow ni czych z prze rzu ta mi, w tym u ośmiu
cho rych by ły to prze rzu ty ma kro sko po we, u sied miu prze -
rzu ty mi kro sko po we, a u sze ściu stwier dzo no w wę złach
po je dyn cze ko mór ki no wo two ro we. Sie dem zmie nio nych
no wo two ro wo wę złów war tow ni czych wy kry to je dy nie
me to da mi im mu no hi sto che micz ny mi. Nie uzy ska no wy -
ni ków fał szy wie ujem nych. Wśród 104/128 (81,2%) cho -
rych nie stwier dzo no prze rzu tów w węź le war tow ni czym
i unik nę ły one lim fa de nek to mii, co po zwo li ło na zmniej -
sze nie czę sto ści wy stę po wa nia po wi kłań le cze nia.103•

U cho rych na LACC nie prze pro wa dzo no do kład nych ba -
dań do ty czą cych oce ny wę zła war tow ni cze go, praw do po -
dob nie dla te go, że ta kie cho re są od ra zu kwa li fi ko wa ne
do ra dio che mio te ra pii. Po nie waż chi rur gicz na oce na stop -
nia za awan so wa nia nowo two ru na pod sta wie wy ni ku lim -
fa de nek to mii po pra wia prze ży cie,87 au tor ki su ge ru ją
ba da nie wę złów wartow ni czych mied ni cy i oko li cy aor ty
oraz szko le nie chi rur gów w tech ni ce ich po bie ra nia. Biop -
sja wę zła wartow ni cze go wpły wa na de cy zję o wy ko na niu
lim fa de nek to mii, mo że za tem ogra ni czyć spo dzie wa ne
dzia ła nia nie po żą da ne ra dio che mio te ra pii. Nie ste ty, ba da -
nie GOG 0206 Lymph No de Map ping and Sen ti nel
Lymph No de Iden ti fi ca tion in Pa tients with Sta ge IB1
Ce rvi cal Can cer za mknię to przed wcze śnie, głów nie z po -
wo du pro ble mu z na bo rem uczest ni czek.

Uży cie PET w oce nie wcze snej od po wie dzi na le cze nie

Ba da nie wy chwy tu 18F -flu oro de zok sy glu ko zy (flu oro -
de oxy glu co se, FDG) uła twia prze wi dy wa nie od po wie dzi
na le cze nie, ry zy ka na wro tu no wo two ru w ob rę bie mied ni -
cy oraz prze ży cia swo iste go dla no wo two ru u cho rych
na ra ka szyj ki ma ci cy.104• Pod czas ba da nia z udzia łem
452 cho rych pod da nych ra dio te ra pii z mo du lo wa ną in ten -
syw no ścią wiąz ki (in ten si ty -mo du la ted ra dia tion the ra py,
IMRT) lub le czo nych in ną me to dą u wszyst kich cho rych
po IMRT i więk szo ści cho rych le czo nych in ną me to dą 
wy ko na no se kwen cyj ną po zy to no wą to mo gra fię emi syj ną

z uży ciem 18F -FDG (FDG -PET/TK). Ba da nie to prze -
prowa dzo no po 3 mie sią cach od za koń cze nia le cze nia z in -
ten cją oce ny od po wie dzi te ra peu tycz nej. U wszyst kich
cho rych stwier dzo na w FDG -PET od po wiedź na le cze nie
ko re lo wa ła z cał ko wi tym ry zy kiem na wro tu (p <0,0001)
i prze ży ciem swo istym dla no wo two ru (p <0,0001).105••

Oce na po stę po wa nia ra tu ją ce go sto so wa ne go u cho rych,
u któ rych nie uzy ska no od po wie dzi po le cze niu opar tym
na ra dio tera pii, wy ma ga prze pro wa dze nia dal szych ba dań.
W nie dawnych ba da niach oce nia no też przy dat ność wy -
chwy ty wa nia 18F FDG przez wę zły chłon ne ja ko bio lo -
giczne go mar ke ra ro kow ni cze go u cho rych na no wo
roz po zna ne go LACC. Zda niem au to rek oma wia na tech ni -
ka mo że się oka zać przy dat na w oce nie od po wie dzi te ra -
peu tycz nej, wcze snym roz po zna wa niu bra ku od po wie dzi
na za sto so wa ne le cze nie oraz mo ni to ro wa niu cho rych,
u któ rych le cze nie jest sku tecz ne. Mniej uży tecz na jest na -
to miast w okre śla niu stop nia za awan so wa nia no wo two ru,
po nie waż ma ło praw do po dob ne jest wy kry wa nie wy chwy -
ty wa nia glu ko zy przez mi kro prze rzu ty.

Che mio te ra pia neo adiu wan to wa w trak cie cią ży

U cię żar nych cho rych na ra ka szyj ki ma ci cy ro ko wa nie
i le cze nie za le żą głów nie od stop nia za awan so wa nia no -
wo two ru i fa zy cią ży w chwi li usta le nia roz po zna nia. Wy -
da je się jed nak, że sa ma cią ża nie wpły wa wy raź nie
na ro ko wa nie, przy naj mniej u cho rych na ra ka we wcze -
snym stop niu za awan so wa nia.l06 W tej gru pie od ro cze nie
le cze nia o po nad 6 ty go dni z in ten cją za cho wa nia ży cia
dziec ka jest bez piecz ne.107,108 Sam po ród od by wa się
na ogół dro gą cię cia ce sar skie go, co za po bie ga wcze snym
po wi kła niom i na wro tom no wo two ru w miej scu na cię cia
kro cza. U cho rych na ra ka w wy ższym stop niu za awan so -
wa nia po da nie NACT wy da je się bez piecz ne po pierw -
szym try me strze cią ży. Che mio te ra pia mo że skut ko wać
znacz ną re gre sją lub sta bi li za cją no wo two ru.109,110

In ter wen cja chi rur gicz na lub ra dio te ra pia pod ję te
przed 20 ty go dniem ży cia pło do we go mo gą się przy czy nić
do ko niecz no ści prze rwa nia ciąży. 111,112 Nie za le ca się
sto so wa nia ra dio te ra pii w ja kim kol wiek okre sie cią ży.
Opi sa no za le d wie osiem ko biet, u któ rych w trak cie cią -
ży roz po zna no ra ka szyj ki ma ci cy w stop niu za awan so wa -
nia IB1 -IIB i pod da no je NACT, a na stęp nie ope ra cji
ra dy kal nej.113-117 U czte rech z nich wy stą pił na wrót 
no wo two ru i zmar ły one w cią gu 5-59 mie się cy.

Che mio te ra pia po prze dza ją ca ope ra cję po zwa la ją cą 
na za cho wa nie płod no ści u cho rych na LACC

Nie któ re cho re na ra ka szyj ki ma ci cy w stop niu za -
awan so wa nia IB1, ale o du żej ma sie no wo two ru, pre fe -
ru ją wy ko na nie ope ra cji oszczę dza ją cej ma ci cę, po nie waż
chcą za cho wać płod ność.118,119 Opi sy wa no za sto so wa -
nie u nich le cze nia po le ga ją ce go na NACT, a na stęp nie
ra dy kal nej am pu ta cji szyj ki ma ci cy z do stę pu przez po -
chwę.120,121 Oce na bez pie czeń stwa i sku tecz no ści tej
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me to dy oraz mo żli wo ści ro dze nia dzie ci wy ma ga dłu ższej
ob ser wa cji. Nie wy klu czo ne, że otwie ra ona no wy roz -
dział w le cze niu cho rych na LACC, zwłasz cza mło dych,
pra gną cych za cho wać płod ność.

Miej sco wo za awan so wa ny rak szyj ki ma ci cy u no si cie lek
HIV lub cho rych na AIDS

CDC za le ca wy ko ny wa nie w ca łej po pu la cji ba dań
prze sie wo wych w kie run ku za ka że nia HIV (http://www.
cdc.gov/hiv/to pics/te sting/he al th ca re/). Ba da nia te po win -
ny być za tem jed nym z ele men tów oce ny ka żdej cho rej,
u któ rej roz po zna no śród na błon ko wą neo pla zję szyj ki ma -
ci cy (ce rvi cal in tra epi the lial neo pla sia, CIN) lub ra ka szyj -
ki ma ci cy. Oce nie i po stę po wa niu z cho ry mi na LACC,
u któ rych roz po zna no za ka że nie HIV lub AIDS, po świę -
co no za le d wie kil ka ba dań. Za ka żo ne HIV cho re
na LACC ce chu je więk sza im mu no su pre sja w po rów na -
niu do no si cie lek wi ru sa nie cho ru ją cych na in wa zyj ne go
ra ka szyj ki ma ci cy.122 Teo re tycz nie mo że się to przy czy -
niać do skró ce nia prze ży cia cho rych za ka żo nych HIV, bra -
ku je jed nak da nych po cho dzą cych z ba dań po świę co nych
te mu za gad nie niu. No si ciel ki HIV są ob cią żo ne sto sun ko -
wo więk szym ry zy kiem za ka że nia bar dziej agre syw ny mi
lub licz ny mi pod ty pa mi HPV. Eli mi no wa nie z ich or ga ni -
zmu HPV trwa dłu żej, są też bar dziej za gro żo ne utrzy my -
wa niem się in fek cji, pro gre sją za ka że nia i na wro ta mi
dys pla zji szyj ki ma ci cy, a na stęp nie roz wo jem ra ka szyj -
ki.123 Po nad to czyn ni ki wpły wa ją ce na pro gre sję ra ka 
szyj ki ma ci cy ko re lu ją u za ka żo nych HIV z mniej szą 
licz bą CD4 i więk szym ob cią że niem wi ru sem, ale nie 
z le cze niem skie ro wa nym prze ciw HIV.

Nie opra co wa no jed no znacz nych wy tycz nych po stę po -
wa nia wo bec cho rych na LACC za ka żo nych HIV. Więk szość
z nich jest le czo na tak, jak cho re niebę dą ce no si ciel ka mi wi ru sa.
W ba da niu prze pro wa dzo nym z udzia łem 42 no si cie lek HIV,
u któ rych w la tach 1997-2003 roz po zna no ra ka szyj ki 
ma ci cy,124 sku tecz na oka za ła się ra dio te ra pia, a pro fil jej 

tok sycz no ści był ak cep to wal ny. U cho rych w złym stop niu
spraw no ści ko rzyst ne by ło sto so wa nie sche ma tów frak cjo -
no wa nej radio te ra pii pa lia tyw nej, któ ra ła go dzi ła ob ja wy po -
wo do wa ne przez no wo twór. Nie któ re z tych cho rych
wy ma ga ły jed nak od ro cze nia le cze nia z uwa gi na na si lo ne
wcze sne od czy ny ze stro ny bło ny ślu zo wej.

POD SU MO WA NIE

U cho rych na LACC sto so wa ne obec nie me to dy le cze -
nia sko ja rzo ne go są sku tecz ne i po zwa la ją na wy le cze nie
oko ło 70% z nich, w za le żno ści od stop nia za awan so wa nia
no wo two ru i je go za się gu. W kra jach roz wi ja ją cych się cho -
re nie za wsze stać na ko rzy sta nie z me tod stan dar do wych,
je śli są one do stęp ne. Au to rzy za le ca ją roz po czę cie kam pa -
nii na rzecz upo wszech nie nia szcze pień prze ciw HPV
na świe cie, dzię ki cze mu mo że się zmniej szyć czę stość za -
ka żeń tym wi ru sem, a za tem i czę stość za cho ro wań na ra -
ka szyj ki ma ci cy. Na le ży też kon ty nu ować ba da nia
w kra jach roz wi ja ją cych się, dą żąc do stop nio wej po pra wy
uzy ski wa nych wy ni ków, np. po przez oce nę ak tyw no ści
adiu wan to wej che mio te ra pii za sto so wa nej po pier wot nej
ra dio che mio te ra pii. Po nad to jest uzasadnione wspie ra nie
pro gra mów ba dań prze sie wo wych w kie run ku HPV i CIN,
w ce lu zmniej sze nia czę sto ści za cho ro wań na LACC oraz
dzia ła nia zmie rza ją ce do po pra wy edu ka cji zdro wot nej ko -
biet na ca łym świe cie, z in ten cją po zna nia wcze snych ob -
ja wów ra ka szyj ki ma ci cy, co umo żli wi szyb kie pod ję cie
dia gno sty ki i roz po zna nie no wo two ru w stop niu za awan -
so wa nia stwa rza ją cym szan sę na wy le cze nie.
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Jubileusz 60-lecia Centrum Onkologii – Instytutu im. M. Skłodowskiej-Curie, 
Oddział w Krakowie

Kraków, 2−3 czerwca 2011 r.

Krakowskie Centrum Onkologii zaprasza na konferencję naukową połączoną z uroczystościami rocznicowymi Jubileuszu 60-lecia Centrum Onkologii 
– Instytutu im. M. Skłodowskiej-Curie, Oddział w Krakowie. 

Program:
konferencja naukowa – czwartek, 2 czerwca 
(Pałac Larischa, ul. Bracka 12)
uroczystości Jubileuszu 60-lecia krakowskiego oddziału 
Centrum Onkologii – Instytutu im. M. Skłodowskiej- 
-Curie – piątek, 3 czerwca (Sala Obrad Rady Miasta 
Krakowa, Pl. Wszystkich Świętych 3−4)
uroczyste spotkanie Gości i Pracowników − piątek, 
3 czerwca (Ogrody Muzeum Archeologicznego, 
ul. Poselska)

Komitet Organizacyjny zaprasza wszystkich Przyjaciół krakowskiej 
onkologii do udziału w spotkaniach.
Wszelkie informacje dostępne są w Internecie, pod adresem: 
www.onkologia.krakow.pl/60lat
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