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STANOWISKO

Alicja Debska-Slizien, Magdalena Durlik, Jolanta Matyszko, Jerzy Chudek, Aureliusz Kolonko,
Stawomir Lizakowski, Beata Imko-Walczuk, Dorota Lewandowska, Marcin Matuszewski,
Katarzyna Serkies, Janusz Ktoczko, Michat Nowicki, Krzysztof Zieniewicz

Zasady zgtaszania tlo przeszczepienia
narzadow unaczynionych pacjentow
1 nowotworem w wywiadzie/transplantacja

nerki oraz nerki i trzustki

Stanowisko Grupy Roboczej

Polskiego Towarzystwa Transplantacyjnego
| Polskiego Towarzystwa Nefrologicznego

1. WSTEP

Alicja Debska-Slizien, Krzysztof Zieniewicz, Michat Nowicki

Zdaniem autor6w opracowanie zawiera
najbardziej uargumentowane zasady postepo-
wania kwalifikacyjnego. Powinny by¢ one jed-
nak interpretowane w kontekscie indywidual-
nej sytuacji klinicznej pacjenta.

W przypadku kwalifikacji do przeszczepienia
nerki nalezy zawsze mie¢ na uwadze, ze dializote-
rapia jest skuteczng metoda leczenia nerkozastep-
czego, aw przypadku kwalifikacji do przeszczepie-
nia trzustki trzeba pamigtac, ze pacjenciz cukrzyca
maja dostep do coraz doskonalszych terapii.

ZASADY 0GOLNE

Zasady, ktoére powinny by¢ stosowane
przy kwalifikacji potencjalnego biorcy do prze-
szczepienia:

1. Pacjenci z aktywna, leczona lub nieleczona
chorobg nowotworowa nie moga by¢ kwali-
fikowani do transplantacji.

. Czas pomigdzy wyleczeniem (W ocenie on-

kologicznej) a zgloszeniem zalezy od rodzaju
nowotworu i stopnia zaawansowania klinicz-
nego oraz typu i stopnia ztosliwosci nowo-
tworu (staging, grading) w chwili rozpoznania.

. Nieuzasadniony pod wzgledem dhugosci

czas karencji nie powinien by¢ stosowany
do nowotwordéw majacych wysoki wskaznik
nawrotéw, ale niska $miertelnos¢ (np. po-
wierzchowny low grade nowotwor pecherza
moczowego). Nieuzasadniony dhugi czas ka-
rencji nie powinien by¢ réwniez stosowany
do nowotworéw cechujacych si¢ niska zdol-
noscia do nawrotu (np. nowotwor nerki).

. Nalezy bra¢ pod uwage duza $miertel-

nos$¢ zwigzang z kontynuacja dializoterapii
w poréwnaniu z transplantacja (np. w gru-
pie starszych pacjentéw).

. W niektérych wybranych przypadkach na-

lezy rozwazy¢ zar6éwno podjecie leczenia
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nowotworu, jak i kwalifikacje do przeszcze-
pienia (np. nowotwor prostaty).

6. W przypadku dostepnosci dawcy zy-
wego przeszczepienie wczesniejsze niz
mowa w zaleceniach jest decyzja dawcy
ibiorcy.

W odniesieniu do opisanych w dalszej cze-
§ci nowotworéw warunkiem wiasciwej oceny
ryzyka nawrotu jest Scista wspétpraca transplan-
tologa z onkologiem, urologiem i hematolo-
giem. Lekarze owych specjalnosci uczestniczyli
w opracowaniu niniejszych zalecef.

2. NOWOTWORY UKLADU MOCZOWEGO

Alicja Debska-Slizien

2.1. NOWOTWORY NERKI
(NERKOWOKOMORKOWY)

Pacjenci w schytkowym stadium przewleklej
choroby nerek (ESRD, end-stage renal disease) sa
narazeni na wigksze ryzyko nowotwor6w niz oso-
by w populacji ogélnej i dotyczy to migdzy innymi
raka nerek (gtéwnie kobiet i 0s6b mtodszych) [1].
Nabyta torbielowato$¢ nerek (ACKD, acquired
cystic kidney disease) jest czgsto rozpoznawana
u chorych dializowanych, przy czym pte¢ meska,
starszy wiek, dhugi czas trwania dializ sa zasad-
niczymi czynnikami ryzyka jej rozwoju. Nabyta
torbielowatos$¢ nerek to z kolei czynnik ryzyka
rozwoju raka nerki (RCC, renal cell carcino-
ma). Kazda torbiel podejrzana o degeneracje
w kierunku zto§liwienia (> IIF w skali Bosniaka)
musi by¢ doktadnie zdiagnozowana przed kwa-
lifikacja do przeszczepienia (tab. 2.1).

Wyréznia si¢ trzy zasadnicze histologicz-
ne typy nowotwordow nerki:
1. rak jasnokomoérkowy (cRCC |[clear cell
RCC] 80-90%),
2. rak brodawkowaty (pRCC [papillary RCC]
10-15%),
3. rak chromofobowy (chRCC [chromophobe
RCC] 4-5%).
Pozostate 10-15% guzéw nerek obejmuje
réznorodne rzadko wystepujace nowotwory.
U okoto 4% chorych na ESRD dochodzi do
rozwoju RCC w zniszczonych nerkach wiasnych
1cze$¢ z nich rozwija si¢ na podtozu ACKD. W po-
réwnaniu ze sporadycznie wystepujacymi RCCs,
ACKD-RCCs wystepuja u 0sob mtodszych (gtow-
nie u mezezyzn), maja tagodniejszy przebieg oraz
wystepuja czesciej obustronnie i wieloogniskowo.
Wsréd najczestszych nowotworéw ner-
ki lepsze rokowanie obserwuje si¢ w przy-

Tabela 2.1. Klasyfikacja torbieli nerkowych wedtug skali Bosniaka [2]

Kategoria | Cechy Postepowanie
1A Prosta, tagodna torbiel z cienkg, wiosowatej grubosci $ciang, ktora nie zawiera | Zmiana fagodna
przegrod, zwapnien lub statej zawartosci; ma wspoétczynnik odbicia wody i nie
ulega wzmocnieniu po podaniu kontrastu w tomografii komputerowej
A tagodna torbiel, ktora moze zawierac kilka wtosowatej grubosSci przegrdd; moga | Zmiana fagodna
by¢ obecne subtelne, drobne, cienkie zwapnienia w $cianie lub przegrodach;
jednolicie wzmacniajace sie torbiele o wigkszej gestosci i o $rednicy < 3 cm,
ktdre sg ostro odgraniczone i nie ulegajg wzmocnieniu po podaniu kontrastu
w tomografii komputerowej
IIF Torbiele mogg zawiera¢ wigkszg liczbe wiosowatej grubosci przegrod; moga by¢ | Monitorowanie co
(follow-up) | minimalne zgrubienia $ciany torbieli lub przegrdd; torbiel moze zawiera¢ zwap- | 3—6 miesigcy
nienia przybierajace postac zgrubien lub guzkow, ale niewykazujace wzmocnienia | Maty odsetek zmian
po podaniu kontrastu; ta kategoria zawiera rdwniez catkowicie wewnatrznerkowe | zto$liwych
niewzmacniajace sie po podaniu kontrastu torbiele o wysokiej gestosci > 3 cm,
ktore sg ogdlnie dobrze odgraniczone
Ml Nieokreslone zmiany torbielowate z nieregularng, pogrubiatg lub gtadka $ciang Usuniecie lub monito-
lub z przegrodami, ktére mogg sig wzmacniaé po podaniu kontrastu w tomografii | rowanie
komputerowej > 50% zmiany ztosliwe
v Masy torbielowate o cechach grupy lll z obecnoscia tkanek migkkich majacych | Zalecane postgpowanie
zwigzek ze Sciang lub przegrodami torbieli, wzmacniajacymi sie po podaniu chirurgiczne
kontrastu w tomografii komputerowej w wigkszosci zmiany
ztosliwe
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Tabela 2.2. Klasyfikacja TNM 2009 (tumor, nodes, metastasis) zaawansowania klinicznego raka nerki i proponowany czas
karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do przeszczepienia, z uwzglednieniem staging (TNM) i gra-

ding (Furhman) [2]

ograniczony do nerki

T — guz pierwotny Karencja

Tx Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony

T0 Brak cech guza pierwotnego

T <7 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony | Bezobjawowy, bez podejrzanych cech histolo-
do nerki gicznych

T1a <4 cm w najwigkszym wymiarze, ograniczony | < 5 cm — bez karencji po radykalnym leczeniu
do nerki

T1b > 4 cm ale <7 cm w najwigkszym wymiarze, Objawowy, niezaleznie od wielkosci — 5 lat od

radykalnego leczenia bez cech nawrotu

zajetej i przechodzenia powigzi Geroty

T2 > 7 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony | > 5 lat od radykalnego leczenia bez cech
do nerki nawrotu

T2a > 7 cm ale < 10 cm w najwigkszym wymiarze,
ograniczony do nerki

T2b > 10 cm w najwigkszym wymiarze, ograniczony
do nerki

T3 Guz wrasta w zyly nerkowe lub nacieka tkanki > 5 lat od radykalnego leczenia bez cech

okotonerkowe bez nacieku nadnercza po stronie

nawrotu

T4 Inwazja guza poza powigz Geroty Przeszczepienie niezalecane
N — regionalne Przeszczepienie niezalecane
wezty chfonne

Nx Nie moga by¢ ocenione

No Nie stwierdza sie przerzutow w weztach chfonnych

N1 Przerzut w jednym wezle

N2 Przerzut w wigcej niz jednym wezle

M — odlegle

przerzuty

MO0 Nie stwierdza sig

M1 Stwierdza sig Przeszczepienie niezalecane

padku chRCC niz pRCC czy cRCC [3]. Typ
1 pRCC ma lepsze rokowanie niz typ 2, ktory
charakteryzuje si¢ duzym potencjatem prze-
rzutowania.

Obecnie w wigkszosci przypadkéw RCC
jest rozpoznawany przypadkowo w czasie kon-
trolnych badan ultrasonograficznych (USG) lub
tomografii komputerowej (TK). Tylko u okoto
6-10% chorych z RCC w chwili rozpoznania wy-
stepuje klasyczna triada objawéw: bol okolicy ple-
cow, krwiomocz makroskopowy, wyczuwalny guz.
Przy chorobie rozsianej moga sie pojawic¢ béle ko-
Sci i uporczywy kaszel. Objawy paraneoplazma-
tyczne sa obecne u 30% chorych objawowych.
Naleza do nich chudnigcie, goraczka, neuropatia,
amyloidoza, niedokrwisto$¢, hiperkalcemia, nad-
krwisto$¢, i nadciSnienie tetnicze [2].

W tabeli 2.2 przedstawiono klasyfikacje
TNM (tumor, nodes, metastasis) RCC i propo-
nowany czas karencji.

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni
zaawansowania klinicznego:

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

— Stage T1 NO MO,
— Stage T2 NO MO,
— Stage T3 NO MO.

Obustronnie wystepujacy RCC w chwili
rozpoznania: pod uwage brany jest guz bar-
dziej zaawansowany, na przyklad nerki prawe;j
T1, nerki lewej T3 — guzy traktuje si¢ jako
synchroniczne i przyjmuje zasade dla guza bar-
dziej zaawansowanego.

U chorych na RCC standardowy czas
karencji, jesli nie stwierdza si¢ cech choroby,
wynosi 2 lata, aczkolwiek niektére zalecenia
mo&wia o braku karencji w przypadku guza bez-
objawowego i T1 < 5 cm NOMO [4, 5]. Trze-
ba zaznaczy¢, ze jest to podejScie arbitralne
i umieszcza chorego w Srodku klasyfikacji kli-
nicznej TNM dla RCC. Dla chorych objawo-
wych niezaleznie od wielkosci guza zalecane
jest odczekanie 5 lat od zakoficzenia radykal-
nego leczenia bez cech nawrotu. Opiera si¢ to
na doniesieniach opisujacych 59 chorych z bez-
objawowym RCC, ktérzy zostali poddani prze-
szczepieniu i nie obserwowano u nich wznowy.

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Ci sami autorzy wykazali, ze wéréd 169 chorych
z objawowym RCC u 30% doszto do nawrotu
i 76% chorych z nawrotem zmarto. Wigkszo§¢
(94%) chorych, u ktérych doszto do nawrotu,
miata czas karencji krétszy niz 5 lat [6].

Mulley w KHA-CARI Guidelines pod-
kresla, ze obok tej podstawowej cechy, jaka
jest bezobjawowo$¢ RCC i Kklasyfikacja kli-
niczna TNM w chwili rozpoznania, w podej-
mowaniu decyzji powinno by¢ réwniez brane
pod uwage rozpoznanie histopatologiczne [4].
Guzy duze z cechami histopatologicznymi
Swiadczacymi o wickszej ztosliwosci (klasyfika-
cja Fuhrman) maja wigksze prawdopodobiei-
stwo nawrotu, stad wskazane jest wydluzenie
czasu karencji. Skala Fuhrman to drugi po
stopniu w klasyfikacji TNM czynnik rokowni-
czy w cRCC. Jest czterostopniowa i opiera sie
na jakoSciowej ocenie nastepujacych cytoarchi-
tektonicznych cech jadra komérkowego: wiel-
kos§¢ jadra komérkowego, regularnos$¢ obryséw
jadra komoérkowego i obecno$¢ jaderka. Skala
Fuhrman jest wykorzystywana wytacznie w kla-
syfikacji cRCC i nie znajduje zastosowania
w innych typach raka nerki. Stopien 1. oznacza
jadra komoérkowe najbardziej zblizone do ja-
der wystepujacych w prawidtowych komorkach
i charakteryzuje si¢ najlepszym rokowaniem.
Stopien 4. w skali Fuhrman oznacza jadra o duzej
degeneracji i wiaze si¢ ze zlym rokowaniem [2].
W 2012 roku International Society of Urologi-
cal Pathology (ISUP) zaprezentowalo nowy
system oceny RCC oparty na tak zwanym nuc-
leolar grade (grades 1-4). System ten moze by¢
stosowany zaréwno do cRCC jak i pRCC. Nuc-
leolar grade jest interpretowany podobnie jak
Fuhrman grade.

W zaleceniach The Kidney Health Austra-
lia — Caring for Australasians with Renal Im-
pairment (KHA-CARI Guidelines) podano, ze
bezobjawowy TINOMO RCC bez ztych rokow-
niczo cech histologicznych nie wymaga karen-
cji; a objawowy RCC niezaleznie od wielkoSci
— 5 lat karencji od radykalnego leczenia bez
cech nawrotu [4].

Inne zalecenia: American Society of Trans-
plantation (AST), Bunnapradist and Danovitch
(B&D), Canadian Society of Nephrology (CST),
European Best Practice Guidelines (EBPG),
Malaysia Ministry of Health (MMOH) sa mniej
precyzyjne [7].

Stanowisko Grupy Roboczej Polskiego
Towarzystwa Transplantacyjnego i Polskiego
Towarzystwa Nefrologicznego (GR PTT/PTN)
—w przypadku bezobjawowego TINOMO RCC,
bez zlych rokowniczo cech histologicznych, cho-
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ry moze by¢ zgloszony bez karencji; przy obja-
wowym RCC niezaleznie od wielkoSci — po
uplywie 5 lat od zakonczenia radykalnego lecze-
nia bez cech nawrotu.

2.2. GUZ WILMSA

Guz Wilmsa jest do$¢ czgstym nowotwo-
rem nerki dotykajacym dzieci. Moze mie¢ pre-
zentacje jedno- lub obustronng, pozanerkowe
cechy, tj. aniridia oraz inne zaburzenia b¢dace
sktadowa Denys-Drash syndrome (DDS), guz
Wilmsa, wrodzona nefropatia, pseudoherma-
frodytyzm, dysgenezja gonad. Zaburzenia te
czesto wiaza sie z mutacja WT1 (Wilms tumour
suppressor gene). Obustronne usunigcie nerek
przed przeszczepieniem jest wskazane u dzieci
z obustronnym guzem oraz z zespotem DDS
lub u dzieci z mutacja w genie WT1 w celu zdo-
bycia pewnoSci, ze usuni¢to tkanki potencjalnie
nowotworowe [8]. Jest to istotne przy plano-
waniu transplantacji. Przezywalno$¢ pacjentow
z obustronnym guzem Wilmsa jest gorsza niz
w przypadku guza jednostronnego [9]. Zale-
cenia co do czasu oczekiwania wahaja si¢ od
roku do dwoch lat od zakonczenia radykalne-
go leczenia bez cech nawrotu. Decyzje musza
by¢ podejmowane indywidualnie w zaleznoS$ci
od wynikéw badaf genetycznych (gen WTI)
i histopatologicznych [10]. Niektére zalecenia
méwig o ponad dwuletniej karencji [11]. Nie
jest wskazane przeszczepienie przed uplywem
roku od zakoficzenia chemioterapii. Odnoto-
wano nawrotowos¢ siegajaca 16% i 80-procen-
towa Smiertelno§¢ w przypadku nawrotu guza
po przeszczepieniu. Dziewigcdziesiagt procent
nawrotéw miato miejsce w przypadku czasu
oczekiwania krétszego niz 2 lata [4].

Stanowisko GR PTT/PTN — czas karen-
cji u chorych z guzem Wilmsa i z mutacja w ge-
nie WT1 wynosi 2 lata od zakonczenia radykal-
nego leczenia bez cech nawrotu, w przypadku
jednostronnego guza Wilmsa bez mutacji w ge-
nie WT1 moze wynosi€ rok od zakoficzenia ra-
dykalnego leczenia bez cech nawrotu.

2.3. NOWOTWORY UROTELIALNE

Nowotwory urotelialne (UCs, urothelial
carcinomas) sa czwartymi co do czestoSci wy-
stepowania w populacji ogdlnej. Lokalizuja
sic w dolnej (pegcherz, cewka moczowa) lub
gornej (okolica miedniczkowo-kielichowa,
moczowdd) czesci uktadu moczowego. Nowo-
twory pecherza moczowego stanowia 90-96%
UC:s. Pacjenci z nefropatiag analgetyczna i cho-



Tabela 2.3. Klasyfikacja TNM 2009 (tumor, nodes, metastasis) zaawansowania klinicznego UTUCs (upper tract urothe-
lial carcinomas) i proponowany czas karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do przeszczepienia
z uwzglednieniem staging (TNM) i cech guza (low/high grade) [12]

T — guz pierwotny

Karencja

X Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony
T0 Brak cech guza pierwotnego

Ta Nieinwazyjny papillary carcinoma
Tis | Carcinoma in situ (CIS)

Cechy guza niskiego ryzyka — 2 lata od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

T Guz nacieka podnabtonkowa tkanke taczng

Cechy guza niskiego ryzyka — 2 lata od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

T2 Guz nacieka warstwe migsniowg

5 lat od radykalnego leczenia bez cech nawrotu

T3 Miedniczka nerkowa — guz nacieka poza btong
czowej lub tkanke nerkowg (renal parenchyma)

Moczowdd — guz nacieka poza btong migsniowa do
okotomoczowodowe;j tkanki ttuszczowej

miesniowg do okolicy okotomiedniczkowej tkanki tfusz-

Przeszczepienie niezalecane

T4 Guz nacieka otaczajace narzady lub poprzez nerke
nacieka okotonerkowy ttuszcz

Przeszczepienie niezalecane

N — regionalne wezty chionne

NX | Nie mogg by¢ ocenione
NO | Nie stwierdza sig przerzutow w weztach chtonnych

N1 Przerzut w 1 wezle <2 cm w najwigkszym wymiarze

N3  |Przerzuty w wezle chfonnym > 5 ¢cm

N2 Przerzut w 1 weZle > 2 cm, ale < 5 cm w najwiekszym
wymiarze, lub liczne wezty chtonne z zadnym > 5 cm

Przeszczepienie niezalecane
Przeszczepienie niezalecane
Przeszczepienie niezalecane

M — przerzuty odlegte

MO | Nie stwierdza sig
M1 Stwierdza sie

Przeszczepienie niezalecane

rzy po leczeniu cyklofosfamidem choroby, kt6-
ra byta przyczyna ESRD, sa grupa ryzyka UCs.

2.3.1. NOWOTWORY UROTELIALNE GORNEGO
ODCINKA UKtADU MOCZOWEGO

Nowotwory urotelialne gérnego odcinka
uktadu moczowego (UTUCS, upper urinary
tract urothelial cell carcinomas) wystepuja rzad-
ko w poréwnaniu z nowotworami pecherza
moczowego (5-10%) [12]. Nowotwory okoli-
cy miedniczkowo-kielichowej wystepuja dwa
razy czesciej niz guzy moczowodowe. W 17%
przypadkéw jednoczes$nie stwierdza sie guza
pecherza moczowego. Nawrét nowotworu
urotelialnego po leczeniu zmiany pierwotne;j
w nerce lub moczowodzie wystepuje w peche-
rzu moczowym w 22-47% przypadkéw w po-
réwnaniu z 2-6% nawrotéw UTUC w gérnym
odcinku ukladu moczowego po przeciwnej
stronie. Inwazyjny charakter w chwili roz-
poznania ma 60% UTUCs — w pordéwnaniu
z 15-25% guzéw pecherza moczowego. Szcezyt
wystepowania UTUCs przypada na wiek
70-90 lat, nowotwor wystepuje trzy razy czesciej
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u mezczyzn. Rodzinne/dziedziczne UTUC:S sa
powiazane z hereditary non-polyposis colorectal
carcinoma (HNPCC). Podejrzenie dziedzicz-
nego UTUC (10-29%) mozna wysunaé, gdy:
pacjent ma ponad 60 lat i dodatni wywiad
odnosnie do tak zwanego HNPCC-spectrum
cancer: obecno$¢ u krewnego pierwszego stop-
nia < 50. rz. HNPCC lub u dwoch pierwszego
stopnia krewnych HNPCC (tzw. raki pograni-
cza odbytniczo-esiczego, zotadkowo-jelitowy,
macicy, jajnika, skory). Pacjenci spetniajacy
te kryteria powinni mie¢ badanie genetyczne
w celu identyfikacji dziedzicznego charakteru
nowotworu.

Wyréznia si¢ réznorodne typy histolo-
giczne UTUCs: micropapillary, clear cell, neu-
roendocrine, lymphoepithelial, squamous cell
carcinoma (czgsto zwiazany z przewleklymi in-
fekcjamitowarzyszacymikamicynerkowej).Inne
typy histologiczne to adenocarcinoma (< 1%),
small cell carcinoma i sarcoma.

W tabeli 2.3 zawarto klasyfikacje TNM
2009 zaawansowania klinicznego UTUCSs
i proponowany czas karencji od radykalne-

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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go leczenia bez cech nawrotu do zgloszenia
do przeszczepienia z uwzglednieniem staging
(TNM) i cech guza (low/high grade).

Zghaszanie chorego do przeszczepienia
zazwyczaj dotyczy nastgpujacych stopni za-
awansowania klinicznego:

— Stage Ta, TisNOMO,
— Stage TINOMO,
— Stage T2NOMO.

Nowotwory urotelialne gérnego odcinka
uktadu moczowego naciekajace bton¢ mig-
$niowa maja zle rokowanie. Pigcioletnie prze-
zycie wynosi < 50% w T2/ T3 i < 10% dla
T4. Jednoczesne wystepowanie CIS (carcino-
ma in situ) i historia CIS w pecherzu moczo-
wym zwigkszaja ryzyko nawrotu.

Najczestszym objawem UTUCs jest krwio-
mocz mikro- lub makroskopowy (70-90%),
bol w okolicy ledZzwiowej i masa guzowata
w okolicy ledzwiowej (20-40%).

Wyrdznia si¢ guzy matego i duzego ryzyka.

Guzy matego ryzyka (wszystkie cechy mu-
sza by¢ obecne): jednoogniskowy guz, < 1 cm,
cytologia moczu low grade (G1), utkanie low
grade (G1) biopsji guza w ureterocystoskopii,
nieinwazyjny charakter w badaniach obrazo-
wych (CT).

Guzy duzego ryzyka (wystarczy 1 cecha):
wodonercze, wielko$¢ > 1 cm, cytologia moczu
high grade (G2, G3), utkanie high grade (G2,
G3), biopsji guza w ureterocystoskopii, wie-
loogniskowy charakter guza, wczesniejsza ra-
dykalna cystektomia z powodu raka pecherza
MoczZowego.

Pacjenci kwalifikowani do przeszczepie-
nia nerki (najczesciej dializowani) niezaleznie
od tego, czy guz jest matego czy duzego ryzyka,
powinni przej$¢ przed kwalifikacja do prze-
szczepienia nerki radykalna nefroureterekto-
mie z usuni¢ciem ujScia moczowodu.

Stanowisko GR PTT/PTN — Ta, Tis,
T1 spehlniajace kryteria guza maltego ryzyka
— chory moze by¢ zgloszony po 2 latach od
zakoficzenia radykalnego leczenia i bez cech
wznowy; T2 — po 5 latach od zakoficzenia ra-
dykalnego leczenia bez cech nawrotu.

2.3.2. RAK PECHERZA MOCZOWEGO

Rak pecherza moczowego jest naj-
czestszym nowotworem ukladu moczowe-
go. Czesciej dotyka mezczyzn (incidence na
100 000 wynosi: 23,6 mezczyzn v. 5,4 kobiet
w Europie Zachodniej i 14,7 me¢zczyzn v.
2,2 kobiet w Europie Wschodniej). U okoto
75-85% chorych na raka pecherza choroba
ogranicza si¢ do btony §luzowej (Ta, Tis [CIS])
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lub podsluzowej (T1). Te stopnie zaawanso-
wania klinicznego sa okreslane jako nowotwor
powierzchowny — non-muscle-invasive bladder
tumours, superficial (NMIBCs).

W tabeli 2.4 przedstawiono klasyfikacje
TNM 2009 zaawansowania klinicznego raka
pecherza moczowego i proponowany czas
karencji od radykalnego leczenia bez cech
nawrotu do zgloszenia do przeszczepienia
z uwzglednieniem staging (TNM) i grading
(low/high grade).

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
zazwyczaj dotyczy nastgpujacych stopni za-
awansowania klinicznego:

— Stage Ta NO MO,
— Stage Tis (CIS) NO MO,
— Stage T1 NO MO.

Stopieni zrdznicowania histopatologicz-
nego urothelial papiloma ocenia klasyfikacja
Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO, World
Health Organization) z 1973 roku (Grade 1
— dobrze zrdéznicowane, Grade 2 — umiar-
kowanie zréznicowane, Grade 3 — Zle zroz-
nicowane komorki) oraz WHO 2004. Wedtug
WHO 2014: urothelial CIS, zmiany brodaw-
kowate: wurothelial papilloma (benign lesion),
papillary urothelial neoplasm of low malignant
potential (PUNLMP), low-grade papillary uro-
thelial carcinoma, high-grade papillary urothe-
lial carcinoma.

Najwazniejsze  czynniki  rokownicze
w przypadku raka pecherza moczowego poda-
no w tabeli 2.5.

Diagnoza i ocena stopnia zaawansowa-
na opieraja si¢ w duzym stopniu na analizie
histologicznej prébki pobranej w czasie TUR
(transurethral resection), przy czym istotne jest
badanie wycinka z dna lozy po wyci¢ciu same-
go guza. Badania obrazowe sa mniej przydat-
ne. Brodawkowaty guz ograniczony do btony
Sluzowe;j klasyfikuje si¢ jako Ta wedtug TNM.
Guz, ktéry nacieka blaszke wiasciwg (lami-
na propria), jest klasyfikowany jako T1. Ta
i T1 dla celéw terapeutycznych okresla si¢ jako
tak zwane non-muscle-invasive bladder cancer
(NMIBCs) i leczy za pomoca elektroresekcji
przezpecherzowej TUR ewentualnie uzupel-
nionej dopgcherzowymi wlewkami chemio-
terapeutyku. Rokowanie co do przezycia jest
dobre. Nalezy si¢ jednak liczy¢ z czestymi na-
wrotami (nawet do 75%) wystepujacymi w za-
lezno$ci od czynnikéw rokowniczych, ktére po-
dano w tabeli 5. Dodatkowym zagrozeniem jest
progresja guza powierzchownego NMIBCs do
postaci naciekajacej, ktéra w zaleznoSci od
czynnikOw rokowniczych moze wystapi¢ nawet



Tabela 2.4. Klasyfikacja TNM 2009 (fumor, nodes, metastasis) zaawansowania klinicznego raka pgcherza moczowego i pro-
ponowany czas karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do przeszczepienia z uwzglednieniem
staging (TNM) i grading (low/ high grade) [4, 13]

T — guz pierwotny Karencja
X Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony
T0 Brak cech guza pierwotnego
Ta Nieinwazyjny papillary carcinoma Bez karenciji jesli bez podejrzanych cech histologicz-
nych
Tis (CIS) | Carcinoma in situ: ‘flat tumour’ 2 lata od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech
nawrotu
1kl Guz nacieka blaszke wtasciwg (lamina propria) 2 lata od zakoniczenia radykalnego leczenia bez cech
podnabfonkowg tkanke taczng nawrotu
T2 Guz nacieka tkanke mig$niowg Sciany pecherza > 5 lat od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech
T2a Guz nacieka powierzchownie mig$nie (do 1/2 we- | nawrotu
T2b wnetrznej $ciany pecherza)
Guz nacieka gteboko migs$nie
T3 Guz nacieka tkanki okotopgcherzowe: Przeszczepienie niezalecane
T3a mikroskopowo
T3b makroskopowo (extravesical mass)
T4 Guz nacieka ktore$ z wymienionych: prostata, maci- | Przeszczepienie niezalecane
ca, pochwa, $ciana miednicy, $ciana brzucha
T4a Guz nacieka prostate, macice lub pochwe
T4b Guz nacieka $ciane miednicy lub $ciang brzucha

N — wezty chtonne

N3 or presacral)

NX Nie moga by¢ ocenione

NO Nie stwierdza sig przerzutow w weztach chfonnych

N1 Przerzut w 1 wezle Przeszczepienie niezalecane
N2 Przerzuty w wielu weztach miednicy, tak zwanej Przeszczepienie niezalecane

prawdziwej (hypogastric, obturator, external iliac,

Przerzuty do weztoéw poza zakres wyzej wymieniony

M — odlegte przerzuty

MO0 Nie stwierdza sig
M1 Stwierdza sig

Przeszczepienie niezalecane

w 15% przypadkow. W zwiazku z tym wskaza-
na jest wspolpraca transplantologéw, kwalifi-
kujacych pacjenta z powierzchownym rakiem
pecherza do przeszczepienia nerki z leczacym
zespotem urologicznym w celu okre§lenia ryzy-
ka nawrotu i progresji choroby.

W  okresleniu raka powierzchownego
mieszcza si¢ réwniez tak zwane high-grade tu-
mors — ograniczone do blony §luzowej i okre-
Slane jako CIS (Tis). Wyniki z badan moleku-
larnych oraz obserwacji klinicznych wskazuja
na inwazyjny potencjal zmian CIS.

Specyficzny charakter CIS i jego kli-
niczna klasyfikacja — carcinoma in sifu jest
ptaskim, high grade, nieinwazyjnym rakiem
urotelialnym. OkreSlenie CIS moze sugero-
waé, ze stanowi prekursor nowotworu, tym
niemniej histologicznie CIS ma jawnie zto§li-
we cechy i moze to by¢ prekursor inwazyjnego
raka pecherza. Makroskopowo CIS moze by¢
niezauwazony lub potraktowany jako zmia-
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na zapalna, o ile nie jest wykonana biopsja.
Jest czesto wieloogniskowy, moze wystapic
w wyzszych odcinkach ukltadu moczowego,
w przewodach prostaty i cewce moczowej,
moze wystegpowaé jako zmiana izolowana
i by¢ znaleziony w czasie kontroli po usunig-
ciu guza egzofitycznego lub pojawic si¢ jedno-
cze$nie z guzem egzofitycznym. Bez leczenia
okoto 54% CIS ulega progresji do tak zwanej
muscle-invasive disease. Obecno$¢ CIS jest
wskazaniem do uzupetnienia TUR wlewkami
w BCG (Bacillus Calmette-Guérin). Nawr6t
jest wskazaniem do cystektomii, podobnie jak
w przypadku raka pierwotnie ocenionego jako
inwazyjny T2-T4.

Wigkszo$¢ potencjalnych biorcéw z wy-
wiadem raka pecherza moczowego powinna
odczekaé do przeszczepienia 2 lata od zakon-
czenia radykalnego leczenia bez cech nawro-
tu, jednak przy stwierdzeniu zmian powierz-
chownych, tak zwanych low-grade lesions,

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 2.5. Najwazniejsze czynniki rokownicze w przypadku
raka pecherza moczowego [13]

Grupa ryzyka | Definicja
Low risk Pierwotny, pojedynczy, Ta

LG/G1, < 3 cm, nie stwierdza sig CIS
Intermediate Wszystkie, ktorych nie ma powyzej
risk i ponizej
High risk Wystarczy 1 z wymienionych:

T

HG/G3

CIS

mnogie, nawrotowe i duze > 3 cm Ta
G1, G2 (wszystkie powyzsze musza
by¢ obecne)

CIS — carcinoma in situ; LG — low grade; HG — high grade

czas oczekiwania moze nie by¢ wymagany [4].
Nawrotowo$¢ raka pegcherza moczowego po
przeszczepieniu siega 18-26% [14]. Wigkszo§¢
nawrotow wystepuje u chorych oczekujacych
krécej niz 2 lata. Chorzy ze zmianami powierz-
chownymi (Ta, jednoogniskowa zmiana, G1)
sa narazeni na duze ryzyko lokalnego nawrotu
(do 60%), ale mate ryzyko choroby inwazyjnej
i przerzutéw. Tacy chorzy moga nie wymagac
czasu oczekiwania od radykalnego leczenia do
zgloszenia, ale powinni podlegaé¢ regularnym
kontrolom (USG uktadu moczowego, cytologia
moczu, cystoskopia). Tis (CIS) jest uznawana
za tak zwane high-grade lesion i tacy chorzy po
leczeniu wymagaja 2 lat karencji.

Nie ma zalecefi wskazujacych na wyko-
nywanie rutynowo cystoskopii u chorych na

schytkowa niewydolno$¢ nerek (ESKD, end-
-stage kidney disease) przed zgloszeniem do
przeszczepienia, jednak chorzy z rozpozna-
niem nefropatii analgetycznej lub po leczeniu
cyklofosfamidem z powodu choroby ogdlno-
ustrojowej bedacej przyczyna ESRD powinni
mie¢ wykonane takie badanie.

Chorzy na raka inwazyjnego T2-T4 lecze-
ni radykalnie, czyli poddani operacji usunigcia
pecherza, stanowig osobng kategori¢ ze wzgle-
du na konieczno$¢ odprowadzenia moczu
z nerki przeszczepionej. Kwalifikacja takich
chorych do przeszczepienia nerki jest jednak
dyskusyjna ze wzglgdu na mozliwos$¢ wielolet-
niego leczenia dializami bez koniecznosci sto-
sowania leczenia immunosupresyjnego zwiek-
szajacego ryzyko nawrotu.

Zalecenia KHA-CARI Guidelines, AST,
B&D, CST, MMOH [7] podaja, ze w przypad-
ku powierzchowny raka pecherza moczowego,
bez niekorzystnych cech histologicznych chory
moze by¢ zgloszony bez karencji; w inwazyj-
nym (przypadki powierzchowne z niekorzyst-
nymi czynnikami histologicznymi) — 2 lata od
radykalnego leczenia bez cech wznowy. Za-
lecenia EBPG — w przypadku raka powierz-
chownego minimum 2 lata, w inwazyjnym
nie podano.

Stanowisko GR PTT/PTN — chorzy na
raka pecherza moczowego Ta wedtug TNM i bez
niekorzystnych cech histologicznych moga by¢
zglaszani bez karencji, chorzy T11 CIS — po 2 la-
tach od radykalnego leczenia bez cech nawrotu.
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3. RAK PROSTATY

Alicja Degbska-Slizien

Rak prostaty (PCa, prostatic cancer) jest
najczestszym nowotworem u mezczyzn w pode-
sztlym wieku (> 70. rz.) w Europie. Najwicksza
zapadalno$¢ stwierdza si¢ na pétnocy i zacho-
dzie Europy i wynosi ona > 200 zachorowan
na 100 000. W tabeli 3.1 zaprezentowano kla-
syfikacje TNM zaawansowania klinicznego
oraz klasyfikacje grup ryzyka nawrotu PCa [1].

Zglaszanie chorego z PCa do przeszcze-
pienia zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni
zaawansowania klinicznego:

— Stage T1a T1C NO MO,
— Stage T2 NO MO.

Do oceny stopnia zréznicowania histolo-
gicznego (grading) PCa stosuje si¢ skalg Gle-
asona. Opiera si¢ ona na cechach architektoni-
ki komorek ocenianych pierwotnie w skali od
1 do 5, a obecnie od 3 do 5 dwdch dominuja-
cych pod wzgledem objetosci ognisk nowotwo-
ru, co wynika z faktu, ze PCa ma duzg rézno-
rodno$¢ swojej cytoarchitektoniki. W zwiazku
z tym Gleason wprowadzit pojecie sumy Gle-

Tabela 3.1. Klasyfikacja TNM 2009 (tumor, nodes, metastasis) zaawansowania klinicznego raka prostaty i proponowany
czas karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do przeszczepienia z uwzglednieniem staging (TNM)

i grading (Gleason score)

Tib | Guz wykryty przypadkowo w > 5% usunigtej tkanki
Tic | Guz wykryty w biopsji prostaty (np. z powodu > PSA)

T — guz pierwotny Karencja
X Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony
T0 Brak cech guza pierwotnego
T Klinicznie nieobecny guz, niewyczuwalny i niewidoczny
w badaniach obrazowych
T1a | Guz wykryty przypadkowo w < 5% usunigtej tkanki Bez karencji

Mate ryzyko nawrotu:
GS < 7iPSA <10 ng/l

T2 Guz ograniczony do prostaty’

T2a | Guz obejmuje pofowe jednego ptata lub mnigj

T2b | Guz obejmuje wigcej niz potowe jednego ptata, ale nie
dwa pfaty

T2c | Guz obejmuije oba ptaty

2 lata od radykalnego leczenia bez cech nawrotu;
mate ryzyko nawrotu: PSA < 10 ng/li GS < 7
Srednie ryzyko nawrotu

Duze ryzyko nawrotu

T3 Guz przechodzi torebke prostaty?

T3a | Guz przechodzi torebke prostaty jedno lub obustronnie
wigczajac mikroskopowe naciekanie szyi pecherza
T3b moczowego

Guz nacieka pecherzyki nasienne

Przeszczepienie niezalecane

T4 Guz jest ograniczony lub nacieka okoliczne struktury
inne niz pecherzyki nasienne: zwieracz zewnetrzny
(sphincter), odbytnice, mig$nie dZzwigacze (levator
muscles) i lub $ciane miednicy

Przeszczepienie niezalecane

N — wezly chionne?

NX Wezty nie mogg by¢ ocenione
NO Nie stwierdza sig
N1 Stwierdza sig*

Przeszczepienie niezalecane

M — odlegte przerzuty®

MX Nie moga by¢ ocenione

MO0 Nie stwierdza sig

M1 Stwierdza sig

M1a | Inne niz regionalne wezty chfonne
M1b  |Kosci

M1ic | Inne lokalizacje

Przeszczepienie niezalecane Przeszczepienie niezalecane
Przeszczepienie niezalecane Przeszczepienie niezalecane

GS — Gleason score; PSA (prostate-specific antigen) — swoisty antygen sterczowy; 'guz w 1 lub 2 ptatach znaleziony w biopsji, ale niewyczuwalny i

niewidoczny w badaniach obrazowych jest klasyfikowany jako T1c; 2naciekanie

prostatic apex lub (ale nie poza) torebke prostaty nie jest klasyfikowane

jako pT3, ale jako pT2; regionalne wezly to tzw. true pelvis (wezly ponizej rozwidlenia tetnic biodrowych wspolnych (common iliac arteries); “lateralizacja

nie wptywa na klasyfikacije N; Sjesli stwierdza sig wigcej niz jedno miejsce przerz

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

utéw, powinna by¢ zastosowana najbardziej zaawansowana kategoria
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Tabela 3.2. Grupy ryzyka nawrotu zlokalizowanego i lokalnie zaawansowanego raka prostaty wedtug European Association

of Urology [1]
Mate ryzyko Srednie ryzyko Duze ryzyko
Definicja | PSA < 10 ng/ml [ PSA 10-20 ng/ml PSA > 20 ng/ml Kazda warto$¢ PSA
iGS<7 lub GS 7 lub GS > 7 i kazda warto$¢ GS cT3-4
icT1-T2a lub cT2b lub cT2¢ lub cN+
Zlokalizowany Miejscowo zaawansowany

PSA (prostate-specific antigen) — swoisty antygen sterczowy; GS — Gleason score

Tabela 3.3. Definicja czynnego nadzoru (active surveillance) i bacznej obserwacji (watchful waiting)

Czynny nadzér (active surveillance)

Baczna obserwacja (watchful waiting)

Intencja
bez wptywu na przezycie

Wyleczenie i zminimalizowanie skutkow leczenia

Paliacja i minimalizacja toksycznosci terapii

Plan postgpowania

Zaplanowane: badanie DRE, PSA, biopsja, MRI

W zaleznosci od pacjenta

Przezywalno$¢ > 10 lat

<10 lat

Komentarz

ryzykiem

Odnosi sie do chorych obarczonych matym

Odnosi sig do chorych we wszystkich stadiach

DRE (digital rectal examination) — badanie per rectum, PSA (prostate-specific antigen) — swoisty antygen sterczowy; MRI (magnetic resonance imaging)

— rezonans magnetyczny

asona (GS, Gleason score), ktora okresla dwa
dominujace rodzaje komoérek nowotworowych
w danym preparacie (dawniej przedziat 2-10,
obecnie 6-10). Na wyniku badania histopato-
logicznego podawana jest suma GS, na przy-
kiad Gleason 3 + 4, co oznacza, ze w danym
preparacie dominujaca cecha histologiczng
jest 3, a druga co do czgstoSci — 4. Najgorszy
wynik to 10, ktéry oznacza, ze komoérki raka
sa niskokozréznicowane i maja duzy poten-
cjal do naciekania i dawania przerzutéw. Gle-
ason score 6 wskazuje na niski stopien agresji
nowotworu, GS 7 — na umiarkowany, a GS
8-10 na wysoki. Opisujac wynik badania histo-
patologicznego PCa, patomorfolog zapisuje go
w postaci na przyktad GS 4 + 3 = 7, co nie jest
réwnoznaczne z zapisem 3 + 4 = 7. W pierw-
szym przypadku dominuje utkanie 4, ktdre ro-
kuje gorzej niz 3. Réwna suma najczgstszych
typéw wzrostu nie zawsze jednak oznacza to
samo — istotny jest wynik dominujacego typu
komérek w skali Gleasona — zapisywany na
pierwszej pozycji rownania. Gleason score jest
najsilniejszym czynnikiem predykcyjnym prze-
biegu klinicznego i odpowiedzi na leczenie
w PCa (tab. 3.2).

U chorych na PCa — potencjalnych
kandydatéw do przeszczepienia, nalezy wziaé
pod uwage obecne zalecenia Europejskiego
Towarzystwa Urologicznego (EAU, Euro-
pean Association of Urology) dotyczace po-
dejScia do leczenia i realno$¢ transplantacji.
Bilans korzysci i strat wynikajacy z podjecia
terapii PCa i ryzyko transplantacji zwlasz-
cza u chorych w podesztym wieku z krétka
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przewidywalng przezywalno$cia  (wysoka
chorobowo$¢) powinien by¢ uwzgledniony.
Aktualne podejscie do chorych na PCa to: 1)
tak zwany czynny nadzor (active surveillance)
— pacjent pozostaje pod Scistym nadzorem,
a leczenie rozpoczyna si¢ w SciSle okreSlonym
momencie z zalozeniem wyleczenia; 2) bacz-
na obserwacja (watchful waiting) — podejscie
zachowawcze do momentu lokalnej progre-
sji, ktére indukuje rozpoczecie leczenia pa-
liatywnego (TURP [transurethral resection
of the prostate] czy inne zabiegi udrozniajace
drogi moczowe, hormonoterapia, radiotera-
pia) (tab. 3.3). W tych grupach przeszczepie-
nie nie jest zalecane.

Pacjenci kwalifikowani do przeszczepie-
nia musza przejS¢ radykalne leczenie, czyli
czynny nadzor nie ma sensu z punktu widze-
nia koniecznosci szybkiego dzialania i kwali-
fikowania do przeszczepienia po radykalnym
leczeniu, a baczna obserwacja tym bardziej
nie ma zastosowania ze wzglgdu na postepo-
wanie paliatywne. W kontekscie transplantacji
nalezy wzia¢ pod uwage zagrozenie nawrotem
PCa, ktory wystepuje w 14%, 16% i 34% od-
powiednio w stadium T1, T2 i T3 i to czesto
po dhugim okresie od leczenia [2]. Smiertel-
no$¢ chorych z nawrotem wynosita 20-44%,
au 40% chorych z nawrotem okres karencji od
proby leczenia do przeszczepienia byl krotszy
niz 2 lata. Nawrotowos$¢ wynikata ze stopnia
zaawansowania klinicznego i zréznicowania
histologicznego w chwili rozpoznania. Wedtug
zaleceh KHA-CARI Guidelines uzasadnione
jest kwalifikowanie chorych do przeszczepie-



nia nerki bez czasu karencji w stadium T1,
karencja minimum 2 lata od wyleczenia w sta-
dium T2 i 5 lat lub wcale w stadium T3.
Stanowisko GR PTT/PTN — chorzy
na PCa w Tla-Tlc i GS < 7 bez karencji;

T2 i GS < 7 (po zakonczeniu radykalnego
leczenia) minimum 2 lata od radykalnego le-
czenia bez cech nawrotu (GS > 7 — podejscie
indywidualne); T3 przeszczepienie nie jest re-
komendowane.

1. Mottet N., Bellmunt J., Berghet R.C.N. i wsp. Guidelines
on Prostate Cancer. European Association of Urology up-
date 2015.

4. RAK PIERSI

Stawomir Lizakowski

2. Woodle E.S., Gupta M., Buell J.F,, Neff G.W. i wsp. Prostate
cancer prior to solid organ transplantation: the Israel Penn
International Transplant Tumor Registry experience. Trans-
plant. Proc. 2005; 37: 958.

Rak piersi jest najczeéciej wystgpujacym
nowotworem u kobiet w Polsce i stanowi 21,7%
wszystkich zachorowan. Wedlug Krajowego
Rejestru Nowotwordow standaryzowany wspot-
czynnik zachorowalnoSci dla tego nowotworu
wynosi okoto 52/100 000 [1]. Rocznie z tego
powodu umiera 5500 chorych i jest to druga po
raku ptuca przyczyna zgondéw spowodowanych
przez nowotwory ztosliwe (standaryzowany
wspoéltczynnik umieralnosci 14,5/100 000) [2].
Czesto$¢ raka piersi u chorych z przewlekla
choroba nerek (CKD, chronic kidney disease)
w stadium 5. poddawanych dializie nie jest
wigksza niz w populacji ogdlnej (standaryzo-
wany wspOtczynnik zachorowalnosci = 1,2),
biorac jednak pod uwage rozpowszechnienie
raka piersi, nalezy liczy¢ si¢ z do§¢ duzym ryzy-
kiem wystapienia tego nowotworu u potencjal-
nej biorczyni narzadu [3].

Etiologia wigkszoSci przypadkéw raka
piersi jest nieznana. Najwazniejszym czynnik
ryzyka stanowi starszy wiek, ale nalezy réwniez
zwrdci€ uwage na nosicielstwo mutacji niekto-
rych genéw (glownie: BRCAI i BRCA?2) oraz
rodzinne wystgpowanie raka piersi. Pierw-
sza miesigczka w mtodym wieku, menopauza
w pOznym, pdzny wiek pierwszego porodu,
dlugotrwata hormonoterapia zastepcza i nie-

ktore tagodne choroby rozrostowe sprzyjaja
rozwojowi raka piersi.

Wigkszo§¢ nowotwordw piersi rozpozna-
je si¢ w trakcie profilaktycznie wykonywanej
mammografii (MMG), zatem bardzo waznym
elementem wczesnego rozpoznania choroby sa
badania przesiewowe. W populacji chorych na
CKD, a zwlaszcza kwalifikowanych do prze-
szczepienia narzadéw, powinny by¢ prowadzo-
ne zgodnie z planem obejmujacym populacje
ogdlna (tab. 4.1) [2].

W ocenie wynikéw MMG, istotny jest sys-
tem oceny Breast Imaging Reporting and Data
System (BIRDAS), ktéry wraz z interpreta-
cja zostal przedstawiony w tabeli 4.2. Wynik
MMG musi by¢ bardzo dokladnie oceniony
u kazdej potencjalnej biorczyni narzadu przed
kwalifikacja do przeszczepienia z uwzglednie-
niem klasyfikacji BIRDAS [2]. W tabeli 4.3 za-
warto uproszczong klasyfikacje rakéw piersi.

OCENA ZAAWANSOWANIA ORAZ CZYNNIKOW
ROKOWNICZYCH | PREDYKCYJNYCH

U chorych leczonych pierwotnie z zato-
zeniem radykalnym (stadium wczesnego za-
awansowania lub zaawansowania miejscowe-
go) — a tylko takie chore sa potencjalnymi

Tabela 4.1. Schemat badan kobiet bez objawow i dodatkowych czynnikow ryzyka [2]

Wiek kobiety (lat) Czas pomigdzy badaniami (miesiace) Mammografia (MMG)
20-39 36 )

40-49 12 -)*

50-69 12 €0 24 miesigce
>70 12 -)*

*w tej grupie chorych w populaciji ogdlnej wazny jest wywiad rodzinny (czynniki ryzyka) i od tego zalezy decyzja o rozpoczeciu badan MMG wykonywanych
co 12-18 miesiecy. U kobiet kwalifikowanych do przeszczepienia nerki badanie w tej grupie jest konieczne; *decyzja jest indywidualna

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych
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Tabela 4.2. System oceny mammografii Breast Imaging Reporting and Data System (BIRDAS) wraz z interpretacjg [2]
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Ocena |Opis MMG Interpretacja

0 Ocena niekompletna Konieczne s dalsze badania (poszerzenie MMG, USG i inne)

1 Prawidtowa Nastepne badanie za 12-24 miesigce

2 Zmiany tagodne Nie wymaga badan dodatkowych ani skrocenia okresu do kolejnego badania

3 Zmiany prawdopodobnie | Obserwacja i nastgpne badanie za 6 miesigcy. Prawdopodobiefistwo, ze zmiana jest

tagodne ztosliwa, jest mniejsze niz 2%

4 Zmiany podejrzane Prawdopodobienstwo, ze zmiana jest zfosliwa, wynosi od 2 do 95%. Postgpowaniem
z wyboru jest biopsja gruboigtowa — wynik badania jest podstawa do odpowiednie-
go leczenia chirurgicznego. Ujemny wynik badania mikroskopowego wraz z innymi

5 Zmiany ztosliwe Zmiany typowe dla raka. Prawdopodobieristwo, ze zmiana jest zto$liwa, jest powyzej
95%. Ujemny wynik badania mikroskopowego nie wyklucza ztosliwego charakteru
zmiany i nie zwalnia od leczenia operacyjnego Wcze$niejsze badania histopatolo-
giczne umozliwia wybor najlepszej metody leczenia (ocena stopnia zroznicowania,
obecno$¢ ER/PgR i HER2 — patrz nizej)

6 Rozpoznany rak piersi Rak piersi potwierdzony histopatologicznie przed badaniem MMG

Tabela 4.3. Uproszczona klasyfikacja rakow piersi [2]

Raki przedinwazyijne (in situ)

Raki inwazyjne (naciekajace)

Przewodowy (DCIS, ductal carcinoma in situ)

Naciekajacy bez specjalnego typu (NST)"

Zrazikowy (LCIS, lobu lar carcinoma in situ)

Zrazikowy

Rdzeniasty

Sluzotworczy

Cewkowy

Inne rzadkie typy

'dawniej rak przewodowy; NST (not specified type) — bez okreslonego typu histologicznego

kandydatami do przeszczepienia narzadu

— obowiazuje ocena wedlug anatomicznej kla-

syfikacji TNM (tab. 4.4, 4.5).

Do najwazniejszych czynnikéw rokowni-
czych, pozwalajacych réwniez na okreSlenie
ryzyka nawrotu po transplantacji, naleza [2]:
— wielko$¢ guza,

— typ histologiczny i stopiefi ztosliwoSci raka
(G, grading),

— liczba zajetych przerzutami weztéw chion-
nych pachy,

— stan ekspresji receptoréw estrogenowego
(ER) i progesteronowego (PgR) — stanowi
najwazniejszy czynnik predykcyjny u chorych
na raka piersi (u chorych ER/PgR + mozliwe
jest zastosowanie leczenia hormonalnego),

— naciekanie okotoguzowych naczyfi chion-
nych i zylnych,

— stan HER2(+) (okoto 20% wszystkich ra-
koéw piersi), stanowi niekorzystny czynnik
rokowniczy oraz warunkujg celowo$¢ za-
stosowania terapii anty-HER?2,

— wskaznik proliferacji (wskaznik Ki-67).

U wigkszosci chorych na raka piersi w wy-
wiadzie standardowy zalecany czas karencji
pomigdzy zakofczeniem skutecznego leczenia
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onkologicznego a kwalifikacja na liste oczeku-
jacych na przeszczepienie wynosi 5 lat. Diugi
okres oczekiwania jest zwigzany z duzym ryzy-
kiem nawrotu tego nowotworu po przeszcze-
pieniu narzadu. Wiekszo§¢ informacji, ktore
byly podstawa takich zalecef, pochodzi z amery-
kanskiego rejestru (Cincinnati Tumour Registry)
i byta publikowana przez Penna i wsp. Autorzy
ci wykazali, ze catkowity wskaznik nawrotu dla
raka piersi wynosi 25% (nowotwdr nawrdcit
u 16 z 64 chorych) i na tej podstawie rak piersi
zostat zakwalifikowany do grupy nowotworéw
charakteryzujacych sie¢ duzym ryzykiem nawrotu
[5]- PoZniejsza analiza tej samej grupy wskazywa-
fa na 23-procentowe ryzyko nawrotu raka piersi
(21 290 chorych) [6]. Podobny catkowity odsetek
nawrotéw raka piersi (26%) zanotowano takze
w ostatnio opublikowanych badaniach obejmu-
jacych populacje australijska i Nowej Zelandii
(ANZDATA), mimo ze w badaniu tym odno-
towano wyraznie nizszy wskaznik nawrotu, co
bylo najpewniej zwigzane z nizszym stopniem za-
awansowania nowotworu oraz dhuzszym okresem
karencji [7]. Pomimo zachowanej ostroznoSci
okres przezycia chorych na nowotwory w okre-
sie przedtransplantacyjnym byt wyraznie krétszy



Tabela 4.4. Klasyfikacja TNM (tumor, nodes, metastasis)
raka piersi wedtug VIl edyciji klasyfikacji Union for Interna-
tional Cancer Control (UICC 2009) [4]

Tabela 4.5. Stopien zawansowania Klinicznego raka piersi
i proponowany czas karencji od zakonczenia radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

T guz pierwotny Stopien | T N M Okres karencji
Tx Nie mozna oceni¢ guza 0 Tis | NO | MO | > 2 lata od zakonczenia
T0 Nie stwierdza sig guza pierwotnego radykalnego leczenia bez
- — cech nawrotu
i Rakn siu 1A T NO | MO 5 lat od zakonczeni
: > 5 lat od zakonczenia
Tis (DCIS) | Przewodowy B 10 | N1mi | mo | radykalnego leczenia bez
Tis (LCIS) | Zrazikowy cech nawrotu
: — T1 | Nimi | MO
Tis Pageta (bez raka naciekajacego
(Paget) ani in situ w piersi) lIA 10| N1 | MO
T Rak naciekajacy < 20 mm T N1 Mo
Timi Rak naciekajacy < 1 mm T2 NO_ | MO
T1a Rak naciekajacy > 1 mmi <5 mm 1B T2 N1 M0
Tib Rak naciekajacy > 5 mm i < 10 mm T3 | NO | MO
Tic Rak naciekajacy > 10mmi<20mm| |WA | T0 | N2 | MO |Przeszczepienie
— - T1 N2 | Mo |niezalecane
T2 Rak naciekajacy > 20 mm i < 50 mm
T3 Rak naciekajacy > 50 mm 12 N2 | MO
T4 Rak naciekajacy kazdej wielkosci T38| N | MO
z inwazjg Sciany klatki piersiowej T3 N2 | MO
i/lub skory B T4 | NO | MO
Nx Nie mozna oceni¢ weztow chfonnych T4 NA MO
NO Nie ma przerzutow do regionalnych T4 N2 | Mo
weziow chtonnych
& y C  |Kaz-| N3 | Mo
NO(i-) Nie ma przerzutéw w badaniu HE i IHC de
NO(i+) Wykryto izolowane komarki raka T
(HE 1HC) < 0,2 mm lub < 200 kom v Kaz- | Kazde | M1 | Przeszczepienie
NO(mol-) | Nie ma przerzutow rowniez w techni- de N niezalecane
kach biologii molekularnej T

NO(mol+) | Wykryto molekularnie cechy przerzutu
przy negatywnych HE i IHC

N1 Przerzuty w 1-3 regionalnych
weztach chtonnych

N2 Przerzuty w 4-9 regionalnych
weztach chtonnych

N3 Przerzuty w > 10 regionalnych
wezfach chtonnych lub wezle nad-
obojczykowym lub w > 3 pachowych
i piersiowych wewnetrznych

MO0 Bez przerzutow

M1 Przerzuty do odlegtych narzadow

DCIS — ductal carcinoma in situ; LCIS — lobu lar carcinoma in situ;
HE — hematoksylina i eozyna; IHC — badanie immunohistochemiczne

niz w pozostatej grupie (9,3 v. 16 lat). W przy-
padku okresu oczekiwania krotszego niz 5 lat az
u 62,5% chorych doszto do nawrotu. Rokowanie
u tych chorych bylo szczegdlnie niekorzystne,
bowiem 81,2% z nich zmarto (13 z 16 chorych).
Doniesienia te potwierdzaja wyniki szwedzkich
badan, w ktérych rak piersi nalezat do grupy no-
wotworéw o duzym ryzyku $miertelnosci ogélnej
i spowodowanej nowotworem (HR [hazard ratio]
odpowiednio 2,2 i 5,2) [8]. Kwalifikujac chorych

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

z rakiem piersi do transplantacji, nalezy pamie-
taé, ze jest to nowotwor majacy sklonnos¢ do
nawrotoéw réwniez w przypadku dtugiego okresu
karencji. Jak wskazuja wyniki badan Penna [5],
sposrdd 243 chorych przeszczepionych w okresie
powyzej 5 lat od zakoficzenia leczenia onkolo-
gicznego, u 24 chorych doszto do nawrotu nowo-
tworu, a u 6 z nich byt to nowotwor piersi (25%
wszystkich péznych nawrotéw). Nalezy wykazac¢
szczegblna ostrozno$¢ podczas rozwazania kwa-
lifikacji chorych ze znacznym zaawansowaniem
choroby. Uwaza si¢ zatem, ze chorzy w co naj-
mniej III stadium zaawansowania klinicznego
nie powinni by¢ kwalifikowani do przeszczepienia
bez wzgledu na okres, ktory uptynat od rozpozna-
nia/zakonczenia leczenia choroby nowotworowe;.

Biorac pod uwage male ryzyko nawrotu
i Smiertelnosci w przypadku raka piersi in situ
(stopien 0 zaawansowania klinicznego) uwaza
si¢, ze mozna rozwazy¢ krotszy czas oczekiwa-
nia i pacjenci ci moga by¢ przeszczepieni po
minimum dwuletnim okresie karencji (zalece-
nia KHA-CARI i CST).

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Inne zalecenia sa bardzo niespdjne w za-
kresie kwalifikacji chorych na raka piersi do
przeszczepienia. Niektére z nich sa bardzo
liberalne i zezwalaja na kwalifikacje chorych
w kazdym ze stadiow choroby po 2-5 latach
od zakoficzenia leczenia (B&D oraz MMOH).
Biorac pod uwage biologi¢ raka piersi i jego
sktonno$¢ do p6Znych nawrotéw wraz z duza
SmiertelnoScia w przypadku nawrotu, takie
postepowanie nalezy uznac za zbyt ryzykowne
(wedtug danych Penna [5] 2-letni okres obser-
wacji eliminuje jedynie 19% nowotworéw pier-
si). Inne zalecenia wskazuja na koniecznos¢
oczekiwania 2-5 lat w stadium 0-2 zaawanso-

wania klinicznego (AST, CST, EBPG) i pigcio-
letnim okresie oczekiwania (AST) i przeciw-
skazaniu do przeszczepienia bez wzgledu na
okres, ktory uplynat od zakoficzenia leczenia
(KHA-CARI, CST) w pdzniejszych stadiach
zaawansowania klinicznego raka piersi [3, 9].
Stanowisko GR PTT/PTN — rak i situ (sto-
pien ,,0” zaawansowania klinicznego) moze by¢
kwalifikowany po 2-letnim okresie karencji; rak
w I i II stopniu zawansowania klinicznego moze
by¢ kwalifikowany po minimum 5-letnim okresie
karencji; rak w III i IV stopniu zaawansowania
klinicznego nie powinien by¢ kwalifikowany do
przeszczepienia (przeszczepienie niezalecane).
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Nowotwor tarczycy nalezy do dziesigciu
najczesciej rozpoznawanych nowotwordw zto-
Sliwych u kobiet w Polsce. Jest najczgstszym
nowotworem gruczotéw wydzielania wewnetrz-
nego (3,6/100 000), przy czym dominuje gtéwny
rak brodawkowaty (>2/100 000). Rocznie w Pol-
sce jest zglaszanych okoto 1900 zachorowan na
raka tarczycy [1]. Odmienna sytuacja ma miej-
sce u chorych na CKD w stadium 5. poddawa-
nych dializie oraz po przeszczepieniu nerki. Ry-
zyko wystapienia raka tarczycy w tych grupach
chorych jest wyraznie wigksze anizeli w popu-
lacji og6lnej, sa to nowotwory dos¢ czeste (SIR
[standard incidence ratio] wynosi odpowiednio
9,23 [CI 6,53-12,67] dla chorych dializowanych
16,9 [4,69-9,79] dla chorych po przeszczepieniu
nerki). Oznacza to, ze chorzy na CKD w sta-
dium 5. wymagaja szczegllnej uwagi w zakresie
wystapienia nowotworu tego narzadu.
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Podstawowa metoda obrazowania tarczy-
cy jest USG i na jej podstawie zwykle kwalifi-
kuje si¢ chorych do biopsji aspiracyjnej cien-
koigtowej (BAC) tarczycy. Wskazaniami do
badania USG tarczycy sa [2]:

— guzek (wyczuwalny lub uwidoczniony w in-
nych badaniach) lub powigkszenie tarczycy,

— powigkszenie weziéw chlonnych szyi bez
zwiazku z infekcja,

— rodzinny wywiad dotyczacy raka tarczycy,

— ekspozycja szyi na promieniowanie jonizu-
jace w wywiadzie.

Wskazaniem do wykonania BAC pod
kontrolg USG jest obecno$¢ guzka o Sredni-
cy > 1 cm lub > 5 mm przy obecnosci dodat-
kowych czynnikéw ryzyka ztosliwosci (zmiany
lite hipoechogeniczne, z mikrozwapnieniami,
asymetryczne i o nieregularnych granicach lub
ze wzmozonym i chaotycznym przeptywem



krwi). W guzkach mniejszych niz 5 mm BAC
nie jest wskazana. Od BAC mozna odstapic¢
w przypadku guzkéw o charakterze torbieli
prostej, zmian homogennych drobnotorbie-

lowatych (gabczastych) izoechogenicznych

lub guzkéw autonomicznych potwierdzonych

w badaniu scyntygraficznym, przy nieobecno-

Sci innych czynnikéw ryzyka. Jezeli w tarczycy

jest wigcej zmian (wole guzkowe), to dopiero

ujemny wynik w przynajmniej 3-4 guzkach
stanowi wystarczajace wykluczenie ryzyka
wola zloSliwego, a kazdy guzek > 4 cm po-
winien by¢ poddany biopsji. Jezeli guzki sa
mnogie i podobne do siebie oraz nie wykazuja
cech ztoSliwosci, to dopuszczalne jest wyko-
nanie BAC najwigkszego spo§rdd nich. Jezeli
guzkowi towarzyszy obecno$¢ podejrzanego
wezla chtonnego szyi, to nalezy takze wykonac

BAC wezta [2].

Na podstawie aktualnych zalecefi wynik
BAC tarczycy powinien mieécic si¢ w 1 z 6 na-
stepujacych klas [2, 3]:

1. Zmiana tagodna — ryzyko zlo§liwosci jest
minimalne (guzek hiperplastyczny lub ko-
loidowy, wole guzkowe lub limfocytarne,
podostre zapalenie tarczycy).

2. Podejrzenie nowotworu pecherzykowego
(PNP) — diagnoza stawiana w przypad-
kach gdy patolog przewiduje konieczno§¢
postepowania operacyjnego w celu uzy-
skania materiatu i réznicowania migdzy
gruczolakiem i rakiem pecherzykowym
tarczycy (ryzyko ujawnienia zlosliwosci
wynosi nie wigcej niz 10-15%, a 25% przy-
padkéw PNP nie jest nawet nowotworem
fagodnym). W guzkach pecherzykowych
o §rednicy > 2 cm (szczegllnie > 3-4 cm)
leczenie operacyjne jest optymalna droga
ustalenia charakteru guzka. W populacji
ogblnej w guzkach o Srednicy < 1-2 cm
oraz niektérych < 3—4 cm przy nieobec-
nosci cech ryzyka klinicznego rezygnacja
z operacji i podjecie postepowania zacho-
wawczego sa dozwolone pod warunkiem
starannego monitorowania klinicznego
i USG. U chorych kwalifikowanych do za-
biegu przeszczepienia nerki musi by¢ usta-
lone rozpoznanie przed ostatecznym zgto-
szeniem na list¢ oczekujacych.

3. Zmiana pecherzykowa blizej nieokreslo-
na — kategoria z wykluczenia, w ktorej
zawieraja si¢ obrazy cytologiczne BAC
tarczycy, ktére nie spetniaja kryteriéw ka-
tegorii ,,podejrzenie nowotworu pecherzy-
kowego”. Ryzyko ztosliwosci w Polsce dla
tej kategorii nie przekracza 5%. Opisana

sytuacja nie jest w populacji ogélnej wska-
zaniem do operacji, ale wymaga powtorze-
nia BAC po 6-24 miesigcach (najczesciej
12 miesigcy).

4. Podejrzenie zto§liwosci — kategoria pole-
gajaca na ujawnieniu cech morfologicznych
nowotworu zto§liwego, ale bez spetnienia
wszystkich kryteriow rozpoznania (ryzyko
zto§liwosci > 30-50%). W opisanej sytuacji
podejrzenie raka brodawkowatego najcze-
Sciej dotyczy wariantu pecherzykowego.
Podejrzeniu raka rdzeniastego powinno
towarzyszy¢ oznaczenie kalcytoniny we
krwi (stezenie podstawowe > 100 pg/ml
umozliwia rozpoznanie raka rdzeniaste-
go tarczycy z wysokim prawdopodobien-
stwem). Podejrzenie chtoniaka w tarczycy
powinno prowadzi¢ do powtdrzenia BAC
w o$rodku mogacym wykorzysta¢ metody
immunohistochemiczne lub cytometri¢
przeplywowa.

5. Nowotwor ztoSliwy — kategoria obejmu-
je rozpoznanie raka brodawkowatego,
rdzeniastego, anaplastycznego i prze-
rzutu lub chloniaka. Rak rdzeniasty,
przerzut innego nowotworu i chtoniak
wymagaja wykonania badania immunohi-
stochemicznego.

6. Biopsja niediagnostyczna — w przypadku
niediagnostycznej BAC decyzja opiera si¢
na klinicznej ocenie i wymaga niekiedy po-
wtorzenia badania oraz obserwacji (wyniki
niediagnostyczne czeste w zapaleniach tar-
czycy lub torbielach prostych).

OCENA ZAAWANSOWANIA RAKA TARCZYCY
Oceng zaawansowania raka tarczycy pro-
wadzi si¢ na kolejnych etapach diagnostyki i le-
czenia: przedoperacyjnie (cTNM), pooperacyj-
nie na podstawie badania patomorfologicznego
(pTNM) oraz po rozszerzonej diagnostyce me-
todami medycyny nuklearnej i diagnosty-
ki obrazowej, po przeprowadzeniu leczenia
uzupelniajacego jodem promieniotwdrczym
i uwzglednieniu wynikow scyntygrafii (yYTNM).
Obecnie obowigzuje 7. wydanie klasyfikacji
UICC z 2009 roku (tab. 5.1, 5.2) [2, 4].
Remisja raka tarczycy (brodawkowatego
i pecherzykowego) u chorych po catkowitym
wycieciu tarczycy i uzupelniajacym leczeniu
oznacza brak cech choroby w badaniach obra-
zowych oraz wzrostu stezenia tyreoglobuliny
po stymulacji TSH (thyroid-stimulating hormo-
ne). Kryterium utrzymywania remisji stwier-
dzonej po zakoficzeniu leczenia pierwotnego
stanowi taczne stwierdzenie ujemnego wyniku

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadow unaczynionych pacjentow z nowotworem w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 5.1. Klasyfikacja zaawansowania raka tarczycy (na
podstawie [2, 4])

T ognisko pierwotne

Tabela 5.2. Stopnie zaawansowania zrdznicowanego raka
tarczycy [2] i proponowany czas karencji od zakoniczenia
radykalnego leczenia bez cech nawrotu

T4b Ognisko pierwotne rozlegle naciekajace krego-
stup lub duze lokalne naczynia krwionosne

N wezly chionne

Nx Brak oceny weztow chtonnych

NO Nieobecne przerzuty w weztach chtonnych

N1 Przerzuty raka w regionalnych weztach
chtonnych

N1a Przerzuty w weztach chtonnych przedziatu
centralnego (przedtchawicze, okototchawicze,
przedkrtaniowe)

N1b Przerzuty w weztach chtonnych szyjnych bocz-
nych, zagardtowych i goérnego $rodpiersia

M przerzuty w odlegtych narzadach

MO Nieobecne przerzuty w odlegtych narzadach

M1 Obecne przerzuty w odlegtych narzadach

badania USG szyi oraz st¢zenia tyreoglobuliny
po stymulacji TSH < 1 ng/ml w czasie leczenia
L-tyroksyna przy braku innych cech przetrwa-
lego lub nawrotowego nowotworu. Decydu-
jacym kryterium wykrycia wznowy podczas
monitorowania zrdéznicowanych rakoéw tar-
czycy jest narastanie stgzenia tyreoglobu-
liny; badanie nalezy wykonywaé¢ w jednym
osrodku i jedng metoda (pierwsze 5 lat — co
6 miesigcy, kolejne lata — co rok, po uptywie
10 lat — co 2 lata przy nieobecnos$ci innych
czynnikéw ryzyka). Jezeli chory nie przebyt
catkowitego wycigcia tarczycy i/ lub leczenia,
stezenie tyreoglobuliny moze by¢ wyzsze od
1 ng/ml i tylko jego narastanie moze nasuwac
podejrzenie progresji raka. Monitorowaniu
stezenia tyreoglobuliny powinno towarzyszy¢
badanie przeciwcial przeciwtyreoglobulino-
wych (nie rzadziej niz raz na rok). W obec-
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e s e e Sopien | T | N | M | Okres karenc
T0 Nieobecne ognisko pierwotne Chorzy w wieku < 45 lat
T <92cm Stopien | 0-4 0-1 0 2 lata
T1a <@ Stopien Il 0-4 0-1 1 2 lata
T1b 1—2 cm Chorzy w wieku > 45 lat
T2 > 2 cm ale < 4 cm bez przekraczania torebki Sl ! J Y glit
tarczycy Stoplen " 2 0 0
T3 > 4 lub nieznaczne naciekanie ognisk nowo- Stopien Il 3 0 0
tworowych poza torebke tarczycy 1-3 1a 0
T4 Rozlegte naciekanie przez utkanie raka struktur Stopien IVA 4a 0-1 0
sgsiednich 1-3 1b 0
T4a Rozlegie rrlla(ciiekanie [rJ]rzez utkamiei rika struktur Stopien IVB | 4b 0—1 0 2 |ata
sasiednich (krtan, tchawica, przetyk, nerw —
Krtaniowy wsteczny) Stopien IVC | 1-4 0-1 1 2 lata

nosci przeciwcial przeciwtyreoglobulinowych
niskie stezenie tyreoglobuliny nie moze by¢
w pelni wiarygodnym kryterium remisji cho-
roby. Wzrost stgzenia tyreoglobuliny (ocena
podczas leczenia L-tyroksyna lub stymulacji
TSH) jest wskazaniem do scyntygrafii szyi
i catego ciata w celu wykrycia i lokalizacji
ognisk jodochwytnych oraz okre§lenia wska-
zaf do leczenia [2].

W rakach zréznicowanych tarczycy ryzyko
nawrotu jest najwigksze przez pierwsze 5 lat,
niemniej nalezy si¢ z nim liczy¢ przez cale zy-
cie pacjenta i dlatego chorzy wymagaja statej
kontroli. Badanie USG szyi powinno by¢ wy-
konywane co 6 miesigcy przez 5 lat, a potem
w odstepach minimum 12-miesi¢cznych.

Sugerowany okres oczekiwania przed
przeszczepieniem wynosi 2 lata od zakoficze-
nia leczenia chorych na raka tarczycy [5]. Rak
ten jest zaliczany do nowotworéw o bardzo ni-
skim wskazniku nawrotu (1-7%). Wedlug Pen-
na i wsp. [6] do nawrotu doszto u 7 z 54 bior-
cow, ktérzy leczeni byli z powodu raka tarczycy
przed przeszczepieniem (7%), przy czym wigk-
szo$¢ nowotworéw leczono mniej anizeli 5 lat
przed przeszczepieniem (tylko u 35% chorych
okres ten byt dtuzszy niz 5 lat). Wigkszos¢ cho-
rych przeszczepionych bylo w okresie ponizej
2 lat od zakoficzenia leczenia (18 z 39 chorych
tj. 46%), a pomimo tego jedynie u jednego
chorego doszto do nawrotu choroby [7]. Row-
niez analiza Gupta i wsp. [8] wskazuja na male
ryzyko nawrotu w przypadku leczonego raka
tarczycy. Do nawrotu doszto u 2 z 27 chorych
(7,4%). Dobrym czynnikiem prognostycz-
nym w zakresie niskiego ryzyka nawrotu jest



rozpoznanie raka brodawkowatego tarczycy
w niskim stopniu zaawansowania klinicznego
(w grupie analizowanej przez Penna [7] bylo
to 32 z 54 chorych 59%, w analizie Gupty [8]
15 z 27 chorych (55%). Zalecenia KHA-CARI
wskazuja na mozliwo$¢ rozwazenie krotsze-
go niz 2 lata okresu w tym typie nowotworu
w niskim stopniu zaawansowania kliniczne-
go TNM [9]. Biorac pod uwage niskie ryzyko
nawrotu nowotworéw tarczycy uznaje si¢ jed-

nak, ze okres karencji dla wigkszosci z nich
wynosi 2 lata od zakoficzonego leczenia (tab.
5.2). Takie podejscie jest wspdlne dla wszyst-
kich prezentowanych w piSmiennictwie zale-
cefit w tym zakresie (AST, B&D, CST, EBPG,
MMOH) [9, 10].

Stanowisko GR PTT/PTN — chory moze
by¢ zgloszony po 2 latach od zakonczenia rady-
kalnego leczenia chorych na raka tarczycy bez
cech wznowy.
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6. NOWOTWORY PRZEWODU POKARMOWEGO

Jerzy Chudek, Aureliusz Kolonko

6.1. NOWOTWOR PRZELYKU

Rak przelyku stanowi mniej niz 1%
wszystkich nowotworéw zto§liwych. Cztero-
krotnie czgSciej wystepuje u mezezyzn. Rzad-
ko rozwija si¢ przed 40. rz. Do czynnikéw
ryzyka raka gornej i Srodkowej czesci przelyku,
zwykle plaskonabtonkowego, naleza palenie
tytoniu i nadmierne spozywanie wysokopro-
centowych alkoholi. Natomiast w czg¢$ci dolnej
czesciej rozwija si¢ rak gruczotowy, na podto-
zu choroby refluksowej przelyku i zmian me-
taplastycznych okreslanych jako przetyk Bar-
retta (czynnikiem ryzyka réwniez jest palenie
tytoniu) [1, 2].

Pierwszymi objawami sa: dysfagia i ody-
nofagia. Czasami nowotwor jest wykrywany
przypadkowo w trakcie gastroskopii. Ocena
stopnia zaawansowania obejmuje endosko-

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

powa ultrasonografie (EUS) i TK klatki pier-
siowej i jamy brzusznej (obecnie coraz czg-
Sciej PET-TK [positron emission tomography])
w celu oceny wielkoSci i zaawansowania guza.

Podstawowe znaczenie przy wyborze le-
czenia maja lokalizacja guza, glebokos¢ na-
ciekania, zajecie wezléw chtonnych i obecno$é
przerzutéw. Uwaza si¢, ze rokowanie w raku
gruczolowym jest nieco lepsze [1, 3, 4].

Podstawowa metoda  postgpowania
w przypadku resekcyjnego raka nieszyjnego
odcinka przelyku jest leczenie operacyjne,
a w odcinku szyjnym — chemioradioterapia.
Guzy nienaciekajace (T1aNOMO0) mozna wy-
leczy¢ endoskopowo lub poddajac ezofagek-
tomii. W tabeli 6.1 zaprezentowano stopnie
zaawansowania klinicznego raka przetyku
i polaczenia przelykowo-zotadkowego i ryzy-
ko nawrotu po leczeniu [1, 3, 4].

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 6.1. Ryzyko nawrotu raka przetyku i potaczenia przetykowo-zotadkowego w zaleznosci od stopnia zaawansowania
i wynikow leczenia oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Postaé w chwili rozpoznania

Obserwacja

Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji

Rak wczesny (t1an0)

Po zabiegu endoskopowym
bez nawrotu w kontrolnej
endoskopii. Kontrola polega
na badaniu endoskopowym
po 3, 6 i 12 miesigcach

Przezycie 5-letnie
bez nawrotu: 80%

> 1 roku po leczeniu
bez nawrotu

Ze wznowg po ratunkowej
ezofagektomii

Przezycie 5-letnie
bez nawrotu choroby
ok. 60%

Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech
nawrotu

Ze wznowg po chemioradio-
terapii

Przezycie 5-letnie ok. 30% | Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

nawrotu

Rak wczesny (t1b-2N0)

Ezofagektomia

Przezycie 5-letnie ok. 50% | Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

nawrotu

Rak zaawansowany miej-
SCOWO i Z zajgciem weztow
chtonnych (T3-4, N1-3)

Po leczeniu radykalnym
(ezofagektomia + limfade-
nektomia)

Przezycie 5-letnie ok. 20% | Przeszczepienie niezalecane

Rak uogalniony (M1)

Przezycie 5-letnie 4% Przeszczepienie niezalecane

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni za-
awansowania klinicznego: T1aNoMO T1b-2NO.

EuropeanRenalAssociation-European Dia-
lysis and Transplant Association (ERA-EDTA)
w przypadku raka przelyku nie zaleca okresu
karencji krétszego niz 5 lat [5].

Stanowisko GR PTT/PTN — T1aNOMO0
po 3 badaniach endoskopowych (3, 6112 mies.)
bez cech nawrotu mozna zakwalifikowac
do przeszczepienia. TI1bNOMO karen-
cja>5lat. Wpozostatychprzeszczepianieniejest
zalecane.

6.2. NOWOTWOR ZOLADKA

Nowotwory zoladka stanowia okoto 3%
wszystkich nowotwordw zloSliwych, zajmujac
5. miejsce pod wzgledem zapadalnosci i 3. pod
wzgledem SmiertelnoSci. Prawie 2-krotnie cze-
Sciej choruja mezezyzni. Nowotwor rzadko roz-
wija si¢ przed 45. rz. Najczeéciej wystepujacym
nowotworemzotadkajestgruczolakorak (90%).
Rzadziej wystgpuja chloniaki, nowotwory
podscieliska — omoéwione osobno GIST (ga-
strointestinal stromal tumors), migsaki i nowo-
twory neuroendokrynne (NET, neuroendocri-
ne tumors) [1, 2].

Do czynnikéw ryzyka zalicza si¢ zapalenie
Sluzéwki zotadka zwiazane z infekcja Helico-
bacter pylori, palenie tytoniu, otyto§¢, czynniki
genetyczne (dziedziczny rozlany rak zotadka,
zespot Lyncha) [1].
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Objawy pojawiaja si¢ dopiero przy znacz-
nym zaawansowaniu choroby. Obejmuja bdl
w nadbrzuszu, brak apetytu, nudnosci, chudnig-
cie, objawy zwigzane z niedokrwisto$cia. Ocena
stopnia zaawansowania obejmuje EUS, tomo-
grafie jamy brzusznej i klatki piersiowej oraz
coraz czesciej PET-TK (ocena zajecia weziow
chtonnych i odleglych przerzutéw) i laparosko-
pie w przypadku chorych z potencjalnie resekcyj-
nym nowotworem (w celu wykluczenia niemego
radiologicznie rozsiewu otrzewnowego) [1, 3, 4].

Podstawowa metoda leczenia resekcyjnego
raka zotadka jest operacja, a w przypadku zmian
wezesnych zabieg endoskopowy. Guzy niena-
ciekajace blony podS§luzowej typu jelitowego
(T1aNOMO) mozna wyleczy¢ endoskopowo lub
poddajac gastrektomii. W tabeli 6.2 zaprezento-
wano stopnie zaawansowania klinicznego raka
zotadka i ryzyko nawrotu po leczeniu [1, 3, 4].

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni
zaawansowania klinicznego:

— TNOMO,
— T1bNO-1MO.

Zalecenia ERA-EDTA w przypadku raka
zoladka nie rekomenduja krétszego niz 5 lat
okresu karencji [5].

Stanowisko GRPTT/PTN—T1aNOMOpo
3 badaniach endoskopowych (3, 6 i 12 miesig-
cy) bez cech nawrotu mozna zakwalifikowac
do przeszczepienia. TIbNO-1MO okres karen-
cji > 5 lat. W pozostatych przypadkach prze-
szczepienie nie jest zalecane.



Tabela 6.2. Ryzyko nawrotu raka zotadka w zalezno$ci od stopnia zaawansowania oraz wynikow leczenia oraz proponowany
okres karenciji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Postaé w chwili rozpoznania | Obserwacija

Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji

Rak wczesny: t1an0 <2 cm | Po zabiegu endoskopowym
typ jelitowy, bez owrzodzenia | bez nawrotu w kontrolnej
endoskopii

Kontrola polega na badaniu
endoskopowym po 3,
6 i 12 miesigcach

Przezycie 5-letnie bez
nawrotu: ok. 100%

> 1 roku po leczeniu bez
nawrotu

Rak wczesny: T1aN0 pozo-
state przypadki

Czesciowa gastrektomia

Przezycie 5-letnie bez
nawrotu: do 100%

Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech
nawrotu

Rak wczesny: T1bNO-1 CzeSciowa gastrektomia

z limfadenektomig D1

Przezycie 5-letnie ok. 70% | Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

nawrotu

Rak wczesny bez lub z za-
jeciem weztdw chtonnych:
T2-3N0-3, T4aN0

Czesciowa lub catkowita
gastrektomia z limfadenek-
tomia

Przezycie 5-letnie < 50% Przeszczepienie niezalecane

Rak zaawansowany miej-
SCOWO Z zajeciem weztow
chtonnych (T3N2-3,
T4aN1-3, t4b)

Po leczeniu radykalnym
chemioterapia/chemio-
radioterapia + gastrekto-
mia + limfadenektomia D2

Przezycie 5-letnie < 20% Przeszczepienie niezalecane

Rak uogdlniony (M1) Paliatywna chemioterapia

Przezycie 5-letnie 4% Przeszczepienie niezalecane

6.3. NOWOTWOR JELITA GRUBEGO

Nowotwory okreznicy stanowia okoto
9%, a odbytnicy — 4% wszystkich nowotwo-
row ztosliwych, zajmujac lacznie 3. miejsce
u mezezyzn i 2. u kobiet (dane z 2013 roku).
Wystepuja z podobna czestoScia u mezczyzn
i kobiet, przy narastajacej od wielu lat zacho-
rowalnoSci. Ryzyko zachorowania w ciagu zy-
cia na raka jelita grubego szacuje si¢ na oko-
fo 5%. Nowotwor rzadko rozwija si¢ przed
50. rz. (z wyjatkiem postaci uwarunkowanych
genetycznie).  NajczeSciej  wystepujacym
nowotworem okreznicy jest gruczolakorak
(90-95%) [1, 2].

Do czynnikéw ryzyka zalicza si¢ diete
bogata w czerwone migso, tluszcze nasycone
z mala iloSciag warzyw i blonnika. Istotne zna-
czenie maja: palenie tytoniu, otytoS¢, cukrzyca
1 nieswoiste zapalenia jelit oraz czynniki gene-
tyczne, ktérym przypisuje si¢ okoto 20-30%
zachorowan (zespot gruczolakowatej polipo-
wato$ci rodzinnej, zesp6t Lyncha) [1].

Objawy pojawiaja si¢ dopiero przy
znacznym zaawansowaniu choroby. Obejmu-
ja krwawienia (czeéciej utajone), bdl brzu-
cha, zmiany rytmu wypréznien, brak apetytu,
chudniecie, objawy zwigzane z niedokrwisto-
Scia, niedrozno$¢. Stezenie CEA (carcino-
-embrionic antygen) w surowicy jest podwyz-

szone u 85-90% chorych. Ocena kliniczna
stopnia zaawansowania obejmuje USG, TK
jamy brzusznej i miednicy (w przypadku
raka odbytnicy MRI miednicy i transrektal-
ne USG), RTG Ilub TK klatki piersiowe;j.
Uwzgledniane sa réwniez wyniki badania
histopatologicznego, gleboko§¢ naciekania
przez guz Sciany jelita i stan weztéw chion-
nych [1, 3, 4].

W przypadku okreznicy podstawowa me-
toda leczenia guzéw resekcyjnych jest leczenie
operacyjne, w przypadku odbytnicy poprze-
dzone chemioradioterapiag. W tabeli 6.3 za-
prezentowano stopnie zaawansowania klinicz-
nego raka jelita grubego i ryzyko nawrotu po
leczeniu [1, 3, 4].

Zgtaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w raku okre¢znicy zazwyczaj dotyczy na-
stepujacych stopni zaawansowania klinicznego
T1-T2NOMO i T1-3N1MO

Zgtaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w raku odbytnicy zazwyczaj dotyczy na-
stepujacych stopni zaawansowania klinicznego
T1-T2NOMO i T3NOMO i T2N1-2MO.

Zalecenia ERA-EDTA w przypadku raka
jelita grubego nie rekomenduja krétszego niz
5 lat okresu karencji [5].

Stanowisko GR PTT/PTN — rak okrez-
nicy: T1-T2NOMO i T1-3N1MO karencja 5 lat
po zakonczeniu radykalnego leczeniu bez cech

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadow unaczynionych pacjentow z nowotworem w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 6.3. Ryzyko nawrotu raka jelita grubego w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz wynikow leczenia oraz propo-
nowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Postaé w chwili rozpoznania | Obserwacja

| Rokowanie odlegte

Proponowany okres karencji

Rak okreznicy

Rak wczesny i zaawanso-
wany miejscowo bez zajgcia
weztéw chtonnych: T1-T2NO

Po zabiegu resekciji guza
wraz z regionalnymi weztami
chtonnymi

(T1-2) przezycie 5-letnie
ok. 95%

Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech
nawrotu

Rak z zajeciem weztow
chtonnych: T1-3N1MO0

Po zabiegu resekciji guza
wraz z regionalnymi weztami

(T3) przezycie 5-letnie ok.
60%

Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

chtonnymi i chemioterapii
uzupetniajacej

nawrotu

Rak uogolniony T1-4N2MO | Po zabiegu resekcji guza

Przezycie 5-letnie: 20-45% | Przeszczepienie niezalecane

T4AN1MO wraz z regionalnymi weztami
(M1) chtonnymi i metastazekto-

mig + chemioterapia

Po zabiegach nieradykalnych | Przezycie 5-letnie: 5% Przeszczepienie niezalecane
Rak odbytnicy

Rak wczesny: T1-2N0 Po chemioradioterapii i rady-
kalnym wycieciu miejsco-
wym, lub resekciji odbytnicy

Z mezorektum

Przezycie 5-letnie: ok. 75% | Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

nawrotu

Rak umiarkowanie zaawan-
sowany miejscowo: T3NO

Po chemioradioterapii
i wycieciu miejscowym, lub
resekciji odbytnicy z mezo-

Przezycie 5-letnie: ok. 65% | Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

nawrotu

rektum
Rak umiarkowanie Po radykalnym leczeniu
zaawansowany miejscowo: | (resekcja + chemio
T3N1-2M0 + radioterapia)

Przezycie 5-letnie: ok. 60% | Karencja 5 lat od radykal-
nego leczenia bez cech

nawrotu

Rak zaawansowany miejsco-
wo lub z zajeciem weztow
chtonnych: T4NO, T1-4N1-2

Po chemioradioterapii

i wycieciu miejscowym, lub
resekciji odbytnicy z mezo-
rektum

Przezycie 5-letnie: 50% Przeszczepienie niezalecane

Rak uogdlniony (M1) Po leczeniu chirurgicznym
(stomia)/radioterapii palia-

tywnej

Przezycie 5-letnie: 12% Przeszczepienie niezalecane

nawrotu. Rak odbytnicy: T1-3NOMO i T2N1-
-2M0 karencja 5 lat po zakoficzeniu rady-
kalnego leczenia (rodzaj zalezny od stadium
choroby) bez cech nawrotu. W pozosta-
lych przypadkach przeszczepienie nie jest
zalecane.

6.4. NOWOTWOR TRZUSTKI

Nowotwory trzustki stanowia okolo 2%
wszystkich nowotworéw ztoSliwych, zajmu-
jac 10. miejsce pod wzgledem zapadalnoSci
i 6. pod wzgledem SmiertelnoSci. Nieco czg-
Sciej choruja mezczyzni niz kobiety. Nowotwor
rzadko rozwija si¢ przed 40. rz. Najczesciej
wystepujacym nowotworem  trzustki  jest
gruczolakorak (85%). Rzadziej wystepuja
NET. Do czynnikéw ryzyka zalicza si¢ palenie
tytoniu i otytos¢, alkoholizm i przewlekle zapa-
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lenie trzustki. Wigkszo$¢ rakow trzustki rozwi-
ja si¢ w glowie trzustki [1, 2].

Objawy pojawiaja si¢ dopiero przy znacz-
nym zaawansowaniu choroby. Obejmuja z6t-
taczke, bdl brzucha, brak apetytu, chudniecie,
biegunke i odbarwienie stolca, ciemne za-
barwienie moczu, cukrzycg, epizody zakrze-
powo-zatorowe. Zwickszone stezenie CA
19.9 stwierdza si¢ u 80% chorych (= 500 j./1
wiaze si¢ ze ztym rokowaniem). Ocena stop-
nia zaawansowania obejmuje tomografi¢ jamy
brzusznej oraz EUS, a w przypadkach watpli-
wych PET-TK [1, 3, 4].

Podstawowa metoda leczenia resekcyjne-
go raka trzustki jest operacja polaczona z che-
mioterapia (mozliwe u co piatego chorego).
Ze wzgledu na bardzo zte rokowanie nie za-
leca si¢ przeszczepienia nerki u tych chorych
[5] (tab. 6.4).



Tabela 6.4. Ryzyko nawrotu raka trzustki w zalezno$ci od stopnia zaawansowania oraz wynikdw leczenia oraz proponowany
okres karenciji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Posta¢ w chwili rozpoznania

Obserwacja

Rokowanie odlegte

Proponowany okres karencii

Resekcyjny: pT1-2N0O

Pankreatektomia z limfade-
nektomia + chemioterapia

Przezycie 5-letnie: 12-14%

Przeszczepianie niezalecane

Resekcyjny: pT3NO, pT1-
-3N1

Pankreatektomia z limfade-
nektomia + chemioterapia

Przezycie 5-letnie: 5-7%

Przeszczepianie niezalecane

Nieresekcyjny: cT4NO-1

Paliatywna chemioterapia

Przezycie 5-letnie: 3%

Przeszczepianie niezalecane

Rak uogdlniony (M1)

Paliatywna chemioterapia

Przezycie 5-letnie 1%

Przeszczepianie niezalecane

Stanowisko GR PTT/PTN — ze wzgledu
na bardzo zte rokowanie nie zaleca si¢ prze-
szczepienia nerki u chorych na raka trzustki.

6.5. NOWOTWOR WATROBY

Nowotwory pierwotne watroby stanowia
okolo 1% wszystkich nowotwordw zto§liwych.
Nowotwor rozwija sie zwykle po 50. rz., czesciej
u mezezyzn. Rak  watrobowokomdrkowy
(HCC, hepatocellular carcinoma) stanowi
80-90% pierwotnych nowotworéw ztosliwych
watroby. Rzadszy jest rak z przewodéw zotcio-
wych (CC, cholangiocarcinoma) [1, 2].

Do czynnikéw ryzyka zalicza si¢ marskosé
watroby (pozapalna, powstata w przebiegu al-
koholowego i niealkoholowego sttuszczenia
watroby, hemochromatozy) oraz dtugotrwate
stosowanie doustnych §rodkéw antykoncep-
cyjnych.

Objawy pojawiaja si¢ dopiero przy znacz-
nym zaawansowaniu choroby. Poczatkowe
s3 mato charakterystyczne i trudne do od-
réznienia od objawéw marskoSci watroby.
Obejmuja pogorszenie funkcji watroby bez
uchwytnej przyczyny: nasilenie zoltaczki,
wodobrzusza 1 encefalopatii watrobowe;.
W znacznym zaawansowaniu choroby po-
jawia si¢ bdl brzucha, brak apetytu, utrata
masy ciala. Podstawa rozpoznania jest biop-
sja cienkoiglowa. Ocena stopnia zaawanso-
wania obejmuje USG oraz tomografi¢ jamy
brzusznej lub MRI watroby (w przypadku CC
cholangio-MR). Markerem serologicznym
jest alfa-fetoproteina, ktéra ma jednak
ograniczong czulo$¢ (prawidtowe stezenia
u 40% chorych) [1, 3, 4].

Jedyna metoda, ktéra moze prowadzié
do wyleczenia HCC, jest resekcja (przed za-
biegiem konieczna ocena rezerwy czynno-
Sciowej watroby — do zabiegu kwalifikuja si¢
gtéwnie chorzy z klasy A [B] wg klasyfikacji
Child-Pugh) lub u wyselekcjonowanych pa-
cjentébw  przeszczepienie = watroby/watroby
i nerki (klasa C Child-Pugh, jesli guz < 5 cm

lub 1-3 guzy < 3 cm). U chorych z przeciw-
skazaniami do leczenia chirurgicznego w celu
zahamowania postepu choroby stosuje si¢
ablacje laserowa, krioablacj¢, termoablacje
i chemioembolizacje oraz leczenie celowane
(sorafenib) [1, 4].

W przypadku CC podstawa leczenia
zmian resekcyjnych jest leczenie chirurgiczne,
a nieresekcyjnych — metody ablacyjne. U po-
zostatych chorych stosuje si¢ chemioterapie
paliatywna. W tabeli 6.5 zaprezentowano ry-
zyko nawrotu HCC i wywodzacego si¢ z CC
w zaleznoSci od stopnia zaawansowania oraz
wynikéw leczenia [1, 3, 4].

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w raku watroby i drog zétciowych zazwy-
czaj dotyczy T1-3aNO0 po leczeniu radykalnym.

Stanowisko GR PTT/PTN — T1-3aN0 za-
lecany okres karencji u chorych leczonych ra-
dykalnie bez cech nawrotu wynosi 5 lat.

6.6. NOWOTWORY PODSCIELISKOWE
PRZEWODU POKARMOWEGO

Nowotwory podscieliskowe przewodu po-
karmowego wywodza si¢ z tkanki mezenchy-
malnej przewodu pokarmowego. Nowotwor
rozwija si¢ w Zoladku i jelicie cienkim, rzadziej
w przetyku i w jelicie grubym. Rozpoznaje si¢
go zwykle po 50. rz. [1].

Objawy sa mato specyficzne, obejmuja
béle brzucha, stany podniedroznosci i prze-
wlekte krwawienia. W polowie przypadkéw sa
rozpoznawane po wystapieniu przerzutéw lub
rozsiewu S$rodotrzewnowego. Ocena stopnia
zaawansowania obejmuje USG, tomografie
jamy brzusznej oraz w zaleznoSci od umiejsco-
wienia badania endoskopowe [1].

Podstawa terapii zmian resekcyjnych jest
leczenie chirurgiczne — wycigcie guza z margi-
nesem tkanek zdrowych bez limfadenektomii
(i leczenie uzupetniajace imatynibem przez
3 lata u chorych z duzym ryzykiem nawrotu),
a nieresekcyjnych leczenie biologiczne ima-
tynibem. Czeste sa pdzne nawroty choroby.

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadow unaczynionych pacjentow z nowotworem w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 6.5. Ryzyko nawrotu raka watrobowokomorkowego (HCC) i wywodzacego sie z drog zotciowych (CC) w zaleznosci od
stopnia zaawansowania oraz wynikow leczenia i proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Postaé w chwili rozpoznania | Obserwacja

Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji

Rak wczesny bez zajecia
weztow chtonnych: T1-3aN0

Resekcja

Przezycie 5-letnie:
< 70% (HCC)
< 40% (CC)*

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Transplantacja watroby
(HCC)

Przezycie 5-letnie:
50-70%

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Ablacja (zmiany nieresek-
cyjne), radioembolizacja

Przezycie 5-letnie: 25% | Przeszczepienie niezalecane

Rak zaawansowany miejsco-
wo lub z zajeciem weztow
chtonnych (cT4NO, cT1-4N1)

Sorafenib (HCC), chemiote-
rapia (CC)

Przezycie 5-letnie: 10% | Przeszczepienie niezalecane

Rak uogdlniony (M1) Paliatywna chemioterapia

Przezycie 5-letnie 3% | Przeszczepienie niezalecane

*zalezy rdwniez od stopnia wydolno$ci watroby

Tabela 6.6. Ryzyko nawrotu nowotwordw podscieliskowych przewodu pokarmowego w zaleznosci od stopnia zaawansowa-
nia oraz wynikow leczenia i proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Postaé w chwili rozpoznania | Obserwacja

Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji

Nowotwor resekcyjny:
T1-3aNOMO

Resekcja

Przezycie 5-letnie bez na- | karencja 5 lat od radykalnego
wrotu choroby: 35-65% | leczenia bez cech nawrotu

Nawrot choroby (lecze-
nie imatynibem)

Przezycie 5-letnie: 70% | Przeszczepienie niezalecane

Imatynib, ablacja/leczenie
chirurgiczne zmian objawo-
wych

Nowotwor nieresekcyjny

Przezycie 5-letnie: 70% | Przeszczepienie niezalecane

Nowotwar uogdlniony (M1) | Imatynib

Przezycie 5-letnie 50% | Przeszczepienie niezalecane

W tabeli 6.6 przedstawiono ryzyko nawrotu
GIST w zaleznosci od stopnia zaawansowania
oraz wynik6éw leczenia [1, 3, 4].

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w nowotworach podscieliskowych prze-

wodu pokarmowego zazwyczaj dotyczy T1-
-3aN0 po leczeniu radykalnym.

Stanowisko GR PTT/PTN — T1-3aN0 za-
lecany okres karencji u chorych leczonych ra-
dykalnie bez cech nawrotu wynosi 5 lat.

Pismiennictwo:
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1. Krzakowski M., Warzocha K. (red.). Zalecenia postepowa-
nia terapeutycznego w nowotworach zto$liwych. Via Medi-
ca, Gdansk 2013.

2. Polskie Towarzystwo Onkologiczne: Obecny stan zwalczania
nowotwordw w Polsce; dostepne na: https://pto.med.pl/.
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3. American Cancer Society; dostepne na: www.cancer.org.

4. European Society for Medical Oncology; dostepne na:
http://www.esmo.org.

5. Clinical Practice Guideline: Evaluation of the kidney trans-
plant candidate. Nephrol. Dial. Transplant 2013; 28: ii1—ii71.

Migsaki to heterogenna grupa nowotwo-
row stanowiaca okoto 1% wszystkich nowo-
tworéw ztosliwych. Wiekszo$¢ zachorowan ma
charakter sporadyczny. Czynnikami ryzyka sa:
przebyte napromieniowanie, ekspozycja na
herbicydy, pestycydy, polichlorek winylu i diok-

Forum Nefrologiczne 2017, tom 10, supl. B

syny. Polowa nowotworéw rozwija si¢ w obre-
bie koficzyn, pozostale w jamie otrzewnej i za-
otrzewnowo oraz w regionie gtowy i szyi [1].

W wigkszosci przypadkéw jedynym ob-
jawem jest niebolesny guz zlokalizowany
podpowieziowo. Bardziej agresywne guzy



Tabela 7.1. Ryzyko nawrotu migsaka w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz wynikow leczenia i proponowany okres
karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Posta¢ w chwili rozpoznania | Obserwacja

Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji

(T2 guz > 5 cm)

G1 T1-2NOMO Resekcja guza + radiotera- | Przezycie 5-letnie: 90% | Karencja 5 lat od radykalnego
pia (T2) leczenia bez cech nawrotu

G2-3 TINOMO, Resekcja guza + radiote- Przezycie 5-letnie: 70% | Karencja 5 lat od radykalnego

G2 T2NOMO rapia leczenia bez cech nawrotu

G3 T2NOMO, T1-2N1MO Resekcja guza + radiote-

rapia

Przezycie 5-letnie: 50% | Przeszczepienie niezalecane

Nowotwar uogdlniony (M1) | Resekcja guza w wybranych

przypadkach + chemioterapia

Przezycie 5-letnie: < 15% | Przeszczepienie niezalecane

przekraczaja naturalne bariery i nacieka-
ja sasiadujace struktury. Szerza si¢ gléwnie
droga krwiopochodna (przerzuty do ptuc).
Guzy zlokalizowane w jamie brzusznej moga
powodowac bdl i objawy niedroznos$ci prze-
wodu pokarmowego. Rozpoznanie jest sta-
wiane na podstawie biopsji. Ocena stopnia
zaawansowania obejmuje RTG (pluc, kosci)
oraz w zaleznoSci od lokalizacji tomografi¢
lub MRI [1].

Wyleczenie mozna tylko uzyska¢ poprzez
radykalne leczenie chirurgiczne z szerokim
marginesem wycigcia czesto z rekonstrukeja,
czasami w polaczeniu z metastazektomia po-
jedynczego przerzutu do phuc i uzupehiajaca
radioterapia. Rokowanie jest istotnie zalez-
ne od stopnia zréznicowania histologicznego
(G1-G3). Guzy niskozréznicowane (G3) oraz

wielkoSci > 5 cm maja zte rokowanie [1]. W ta-
beli 7.1 zaprezentowano ryzyko nawrotu mig-
saka w zaleznoS$ci od stopnia zaawansowania
oraz wynikow leczenia.

Zghaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w miesaku zazwyczaj dotyczy G1 T1-2
NOMOi G2 TINOMO i T2 NOMO po leczeniu
radykalnym.

Nawr6t migsakow po transplantacji nerki
dotyczyt 4 z 16 opisanych przypadkéw (25%),
polowa nawrotéw dotyczyla chorych 2 krot-
szym od letniego okresem karencji. Potowa
chorych z nawrotem choroby zmarta z tego
powodu [3].

Stanowisko GR PTT/PTN — G1 T1-2
NOMO i G2 TINOMO oraz G2 T2 NOMO
po leczeniu radykalnym powinien wynosi¢ 5 lat
od radykalnego leczenia bez nawrotu.

1. Krzakowski M., Warzocha K. (red.). Zalecenia postepowa-
nia terapeutycznego w nowotworach zto$liwych. Via Medi-
ca, Gdansk 2013.

2. Polskie Towarzystwo Onkologiczne: Obecny stan zwalczania
nowotworéw w Polsce; dostepne na: https://pto.med.pl/.
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3. Kidney Health Australia CARI guidelines; dostepne na:
http://www.cari.org.au/Transplantation/transplantation%20
recipient%20assessment/Malignancy.pdf.

Rak krtani jest w Polsce najczesciej wy-
stepujacym nowotworem w obrebie glowy
i szyi. Wystepuje 7-krotnie czeSciej u mez-
czyzn. W ponad 95% przypadkow jest to rak
ptaskonabtonkowy. Do czynnikéw ryzyka roz-
woju raka krtani zalicza si¢ palenie tytoniu,
naduzywanie alkoholu oraz ekspozycje na draz-
nigce substancje chemiczne [1].

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych pacjentow z

Sposéb postgpowania i rokowanie od-
legte sa uzaleznione poza zaawansowaniem
choroby od stopnia zréznicowania histologicz-
nego, a ten w duzej mierze od umiejscowienia
nowotworu. Rak glo$ni ma powolny przebieg
oraz mate prawdopodobienstwo przerzutéw
do weztéw chlonnych w zwiazku ze skapa siecia
naczyn chlonnych oraz zwykle wysokim stop-

w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 8.1. Ryzyko nawrotu raka krtani w zalezno$ci od stopnia zaawansowania oraz wynikow leczenia i proponowany okres
karenciji przed zgfoszeniem do przeszczepienia

Posta¢ w chwili | Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji
rozpoznania
Rak gtosni Rak in situ Przezycie siega 100% Bez karenciji
Zachowanie ruchomych fatdow | Przezycie 5-letnie 90% Karencja 2 lata od radykalnego
gtosowych po leczeniu leczenia bez cech nawrotu
T1T2NO
Rak okolicy nagto- | Rak in sifu Przezycie siega 100% Bez karencji
Sniowej
Bez przerzutow do weztow Przezycie 5-letnie ok. 80% Karencja 5 lat od radykalnego
chtonnych leczenia bez cech nawrotu
Z przerzutami do weztow Przezycie 5-letnie ok. 40% Przeszczepienie niezalecane
chtonnych
Rak okolicy Bez przerzutéw do weztow Przezycie 5-letnie ok. 50% Karencja 5 lat od radykalnego
podgtosniowej chtonnych leczenia bez cech nawrotu
Z przerzutami do weztow Przezycie 5-letnie ok. 30% Przeszczepienie niezalecane
chtonnych

niem zréznicowania. Rak gérnego pigtra krta-
ni charakteryzuje si¢ szybszym wzrostem oraz
czesciej daje przerzuty. Najrzadszy rak okolicy
podgtosniowej (< 10% ogdtu) ma umiarkowa-
ne tempo wzrostu miejscowego, a przerzuty
moga réwniez lokalizowac si¢ w weztach chton-
nych $rodpiersia. Rozpoznanie opiera si¢ na
badaniu histologicznym materialu pobranego
ze zmiany oraz badaniach obrazowych (tomo-
grafia szyi, ultrasonografia we¢ziéw chtonnych
i przestrzeni przednagloSniowej, RTG klatki
piersiowej i ewentualnie tomografia klatki
piersiowej w przypadku przerzutéw do weztéw
chtonnych) [1].

U chorych na raka krtani ze wzgledu na
wspdlne czynniki przyczynowe istnieje szcze-

g6lnie duze ryzyko zachorowania na drugi no-
wotwor uktadu oddechowego, najczesciej rak
ptuca [1]. W tabeli 8.1 przedstawiono ryzyko
nawrotu raka krtani w zaleznoSci od stopnia
zaawansowania oraz wynikéw leczenia [1].

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w raku krtani zazwyczaj dotyczy raka in
situ oraz rakéw krtani bez przerzutéw do we-
ztéw chtonnych po leczeniu radykalnym

Stanowisko GR PTT/PTN — rak krtani
in situ bez karencji po leczeniu radykalnym.
Rak glosni bez przerzutéw do weztéw — 2 lata
od radykalnego leczenia — bez cech nawrotu.
Rak okolicy naglo$niowej i podgtosniowej bez
przerzutéw do weztéw chtonnych 5 lat od rady-
kalnego leczenia bez cech nawrotu.

Pismiennictwo:
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1. Krzakowski M., WarzochaK. (red.). Zalecenia postepowania
terapeutycznego w nowotworach ztosliwych. Via Medica,
Gdansk 2013.
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Nowotwdr pluc jest najczestszym rakiem
zloSliwymw Polsce. Wystepuje czescieju mezezyzn,
a u obu plci stanowi najczestsza przyczyne zgonu
z powodu nowotworéw zto§liwych. Czynniki ry-
zyka obejmuja palenie tytoniu oraz ekspozycje
na draznigce substancje chemiczne.

Podstawowy podziat histologiczny obej-
muje 4 typy pierwotnych nowotworéw phuca, ze

Forum Nefrologiczne 2017, tom 10, supl. B

stala tendencja do zwigkszania czgstosci wyste-
powania raka gruczotowego. Z uwagi na istotne
réznice dotyczace kliniki i rokowania, w prakty-
ce stosuje si¢ uproszczony podziat na raki drob-
nokomérkowe i niedrobnokomdrkowe, ktdry
jest uwzgledniany przy podejmowaniu decyzji
odno$nie do leczenia: chemicznego, napromie-
nieniem, chemioradioterapii i celowanego [1, 2].



Tabela 9.1. Ryzyko nawrotu raka ptuc w zaleznosci od rodzaju nowotworu oraz stopnia zaawansowania w momencie rozpo-
znania pierwotnego oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Postaé w chwili | Obserwacja
rozpoznania

Rokowanie odlegte

Proponowany okres karencji

Rak drobnoko-
morkowy

Leczony wedtug zalecen

Przezycie 2-letnie 2-40%

Przeszczepienie niezalecane

Rak niedrobno-
komarkowy

| stopien zaawansowania

Przezycie 5-letnie 60-70%

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

|| stopien zaawansowania

Przezycie 5-letnie 40-50%

Przeszczepienie niezalecane

Il IV stopien zaawansowania

Przezycie 5-letnie < 15%

Przeszczepienie niezalecane

Leczenie jest uzaleznione réwniez od stop-
nia zaawansowania choroby. W ciagu pierw-
szych 2 lat po radykalnym leczeniu zaleca si¢
wykonywanie badafh RTG i TK klatki piersio-
wej naprzemiennie co 3 miesiace, przez nastgp-
ne 3 lata co 6 miesiecy, a p6Zniej co 12 miesigcy.
Biorac pod uwage duze ryzyko nawrotu, wydaje
sie, ze chorzy z rozpoznaniem drobnokomorko-
wego raka ptuc nie powinni by¢ kwalifikowani
do zabiegu transplantacji nerki. W przypadku
raka niedrobnokomdrkowego leczonego rady-
kalnie kwalifikacje mozna rozpocza¢ nie wcze-
$niej niz po 3 latach, przy czym zalecenia ERA-
-EDTA sugeruja, ze okres karencji powinien

wynosi¢ 5 lat [3]. W tabeli 9.1 przedstawiono
ryzyko nawrotu raka pluc w zaleznosci od ro-
dzaju nowotworu oraz stopnia zaawansowania
W momencie rozpoznania pierwotnego.
Zgtaszanie chorego do przeszczepienia
nerki w raku ptuca moga jedynie dotyczy¢ raka
niedrobnokomdrkowego w pierwszym stopniu
zaawansowania po leczeniu radykalnym.
Stanowisko GR PTT/PTN — przeszcze-
pienie nie jest zalecane, jedynie w przypadku
raka niedrobnokomdrkowego w pierwszym
stopniu zaawansowania po leczeniu radykal-
nym i po 5 latach bez cech nawrotu mozna
rozwazyC zgtoszenie do przeszczepienia nerki.

1. Krzakowski M., Warzocha K. (red.). Zalecenia postgpowa-
nia terapeutycznego w nowotworach ztosliwych. Via Medi-
ca, Gdansk 2013.

2. Witkiewicz I. Rak ptuca — rokowania; dostepne na: http://
pulmonologia.mp.pl/lista/73140,rak-pluca-rokowania.

3. Clinical Practice Guideline: Evaluation of the kidney trans-
plant candidate. Nephrol. Dial. Transplant 2013; 28: ii1-ii71.

10. NOWOTWORY ZENSKICH NARZADOW PLCIOWYCH

Magdalena Durlik

10.1. NOWOTWOR SZYJKI MACICY

Wspdtczynniki zachorowalnosci i umie-
ralnosci zwigzanej z rakiem szyjki macicy
w Polsce obnizaja sie od lat 80. XX wieku.
W 2011 roku stwierdzono 3078 zachorowan
(standaryzowany wspotczynnik — 10,3/100 000)
oraz 1735 zgondéw (standaryzowany wspotczyn-
nik — 5,1/100 000). Polska nalezy do krajow
europejskich o jednym z najnizszych odsetkéw
S-letnich przezy¢ wzglednych w raku szyjki ma-
cicy (ok. 54% v. 67% dla Europy).

W etiologii raka szyjki macicy najwazniej-
szg rolg odgrywa zakazenie HPV (wykrywany

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

w niemal wszystkich przypadkach). Czestosé
zakazeh HPV (human papillomavirus) w kra-
jach o wysokiej zachorowalnoSci na raka szyjki
macicy miesci si¢ w granicach 10-20%, a w kra-
jach o niskiej zachorowalnosci wynosi 5-10%.
Gléwnym typem onkogennym wirusa jest typ
HPV 16 (53% przypadkéw raka i nabtonkowe;j
neoplazji — CIN1-CIN3). Drugim pod wzgle-
dem czestodci jest typ 18 (15% przypadkow).
Inne czynniki ryzyka to wczesne rozpoczgcie
zycia seksualnego, duza liczba partneréw sek-
sualnych, duza liczba porodéw, palenie tyto-
niu, niski status socjoekonomiczny, wieloletnie
stosowanie Srodkéw antykoncepcyjnych, sta-

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 10.1. Klasyfikacja stopni zaawansowania klinicznego raka szyjki macicy wedtug International Federation of Gynecolo-
gy and Obstetrics (FIGO) oraz proponowany okres karenciji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Stopien | Opis Proponowany
okres karenciji
0 Rak przedinwazyjny
| Rak ograniczony do szyjki macicy (naciekanie trzonu macicy nie jest uwzglednione) Nie jest
wymagany
1A Inwazyijny rak szyjki rozpoznany jedynie na podstawie wynikow badan mikroskopowych 2-5 lat od rady-
Wszystkie przypadki z widocznymi makroskopowo zmianami, nawet przy powierzchownym | kalnego leczenia
naciekaniu, kwalifikujemy do stopnia IB. Naciekanie przestrzeni naczyniowych, zaréwno bez cech nawrotu
chtonnych, jak i krwiono$nych, nie wptywa na klasyfikacije.
1A1 Srednica zmiany do 7 mm, a naciekanie podscieliska mniejsze lub réwne 3 mm
1A2 Srednica zmiany do 7 mm, a naciekanie podscieliska powyzej 3 mm, lecz nie przekracza 5 mm
IB Zmiana widoczna makroskopowo lub ognisko raka w badaniu mikroskopowym przekracza | > 5 lat od rady-
kryteria 1A2 kalnego leczenia
IB1 Guz o $rednicy mniejszej lub rownej 4 cm bez cech nawrotu
B2 Guz o $rednicy wiekszej niz 4 cm
Il Rak przechodzi poza szyjke macicy, lecz nie nacieka $cian miednicy i/lub 1/3 dolnej Sciany
pochwy
A Guz nacieka pochwe, bez 1/3 dolnej Sciany pochwy
1B Guz nacieka przymacicze
1l Guz nacieka $ciang miednicy i/lub 1/3 dolng $ciang pochwy i/lub powoduje wodonercze lub | Przeszczepienie
nieczynng nerke niezalecane
A Guz nacieka 1/3 dolng $ciang pochwy
B Guz nacieka $ciang miednicy i/lub powoduje wodonercze lub nieczynng nerke
IVA Guz nacieka sluzowke pecherza moczowego lub odbytnicy lub szerzy sig poza miednicg matg
IVB Obecne przerzuty odlegte Przeszczepienie
niezalecane

ny zapalne narzadu rodnego, stany obnizonej
odporno$ci. W tabeli 10.1 zaprezentowano
stopnie zaawansowania klinicznego raka szyjki
macicy wedtug International Federation of Gy-
necology and Obstetrics (FIGO) [1].

Zgtaszanie chorego do przeszczepienia
nerki zazwyczaj dotyczy nast¢pujacych stopni
zaawansowania klinicznego:

— 1A, 1AL, IA2,
— 1B, IB1, IB2,
— 1L, IIA, IIB.

Okres karencji rézny w zaleznoSci od zale-
cen: rak szyki in situ — wedlug CARI nie jest
wymagany, CST, EBPG minimum 2 lata, AST
nawet od 2 do 5 lat. Rak inwazyjny/ograniczony
(I do IA2) szyjki macicy okres karencji wedtug
CARI minimum 5 lat; ERBP powyzej 4 lat [2-6].

Stanowisko GR PTT/PTN — rak szyki in
situ — okres karencji nie jest wymagany, [-IA2:
co najmniej 2 lata; IB-IIB co najmniej 5 lat.

10.2. RAK JAJNIKA

W 2011 roku nowotwory jajnika pod wzgle-
dem czestosci wystgpowania w Polsce znajdo-
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waly si¢ na 6. miejscu (3587 zachorowan) oraz

stanowily 5. pod wzgledem czgstoSci przyczyne

zgonéw (2547) u kobiet. Od kilkunastu lat ob-
serwuje si¢ nieznaczny spadek wspotczynni-

ka zachorowalnosSci (obecnie ok. 11/100 000)

i umieralnosci (obecnie ok. 7/100 000), czemu to-

warzyszy wzrost liczby zachorowan i zgondw, co

Swiadczy o utrzymywaniu si¢ stalego ryzyka raka

jajnika i silnym wplywie struktury wieku polskiej

populacji na liczbe zachorowan i zgonéw.

Ponad 95% nowotworéw ztosliwych jajnika
ma pochodzenie nabtonkowe (rak). Do najwaz-
niejszych czynnikéw ryzyka wystepowania raka
jajnika naleza:

— nosicielstwo mutacji genéw BRCA1 i BRCA2
(dotyczy to 13% wszystkich przypadkéw raka
jajnika);

— zespoly dziedzicznego raka jajnika i piersi
oraz dziedzicznego raka jajnika;

— rodzinne wystgpowanie dziedzicznego nie-
polipowatego raka jelita grubego (zespot
Lyncha — wczesny niepolipowaty rak jelita
grubego, rak endometrium, rak gérnego od-
cinka uktadu pokarmowego, rak urotelialny
moczowodu);



— bezdzietno$¢é, nieskuteczne
owulacji.

Ryzyko wystapienia raka jajnika zmniej-
szaja: stosowanie antykoncepcji hormonalnej,
okluzja jajowodéw, wycigcie macicy i karmie-
nie piersia.

Wykrycie raka jajnika we wczesnych po-
staciach nadal dotyczy niewielkiego odsetka
kobiet (20-30%). W pozostatej grupie (ok.
70%) nowotwor rozpoznaje sie w wyzszych
stopniach zaawansowania (II1 i IV).

Ze wzgledu na znaczne ryzyko zachoro-
wania na raka jajnika nosicielek mutacji ge-
néw BRCAI i BRCA2 oraz kobiet z zespotem
Lyncha w tych grupach zaleca si¢ profilaktycz-
ne obustronne wyciecie przydatkow po zakon-

stymulacje

czeniu planéw rozrodczych (nie pdzniej niz na
poczatku 5. dekady zycia).

Nowotwory nablonkowe jajnika dziela si¢
na raki surowicze, Sluzowe, endometrioidalne,
jasnokomorkowe, Brennera, mieszane i nie-
zréznicowane. W kazdym przypadku nalezy
dazy¢ do okreSlenia stopnia zrdznicowania
histologicznego (G1, G2 lub G3). Obecnie po-
woli wprowadza si¢ podziat na typ surowiczy
— high grade ilow grade [1, 7].

OCENA STOPNIA ZAAWANSOWANIA
Zaawansowanie w nowotworach jajnika
okresla si¢ wedlug klasyfikacji chirurgiczno-
-patomorfologicznej (dotyczy to nowotwordéw
nabtonkowych i nienabtonkowych) (tab. 10.2).

Tabela 10.2. Klasyfikacja stopni zaawansowania klinicznego raka jajnika wedtug International Federation of Gynecology and
Obstetrics (FIGO) oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Sto- | Opis Proponowany okres
pien karencji

Stopien I: Nowotwor ograniczony do jajnikéw lub jajowoddw

1A Guz ograniczony do 1 jajnika lub jajowodu (nienaruszona ciagtosc¢ torebki guza) brak | G1 > 5 lat od radykal-
zmian na powierzchni jajnika lub jajowodu, brak komaorek nowotworowych w ptynie lub | nego leczenia bez cech
w poptuczynach z jamy otrzewnowe;j nawrotu

G2 i G3 nie dotyczy

G1 > 5 od radykalne-
go leczenia bez cech

IB Guz ograniczony do 2 jajnikéw lub jajowodow (nienaruszona ciggtos$¢ torebki guzow)
brak zmian na powierzchni jajnikdw lub jajowoddéw, brak komadrek nowotworowych

w plynie lub w popfuczynach z jamy otrzewnowej nawrotu
G2 i G3 nie dotyczy

IC Guz ograniczony do 1 lub 2 jajnikéw lub 2 jajowodow z: Przeszczepienie
IC1 — Sradoperacyjnym uszkodzeniem ciggfosci torebki niezalecane
IC2 — naruszong ciggtosci torebki przed operacjg lub
IC3 — obecnoscig guza na powierzchni jajowodu lub jajnika komérkami nowotworowymi

w ptynie lub poptuczynach z jamy otrzewnowej
Stopien II: Nowotwdr ograniczony do jajnikow lub jajowodéw z zajeciem struktury miednicy Przeszczepienie
mniejszej (ponizej pfaszczyzny wchodu miednicy) lub pierwotny rak otrzewnej niezalecane
I1A Zajgcie i/lub wszczepy na powierzchni macicy i/lub jajowodu/jajowodow
IIB Zajecie innych struktur miednicy mniejszej

Stopien Ill: Nowotwor obejmujacy 1 lub 2 jajniki lub jajowdd/jajowody, lub pierwotny rak otrzew- | Przeszczepienie

nej z przerzutami do otrzewnej poza miednicg mniejsza i/ lub przerzuty do weztdw chtonnych niezalecane
zaotrzewnowych
A1 Przerzuty nowotworowe obecne tylko w weztach chtonnych zaotrzewnowych (potwier-
dzony cytologicznie lub histologicznie)
IIA1(i) | Szerokosc¢ przerzutéw w najwigkszym wymiarze < 10 mm
IIA1(ji) | Szerokos¢ przerzutdw w najwigkszym wymiarze > 10 mm
A2 | Mikroskopowe przerzuty do otrzewnej poza miednicg mniejsza (powyzej ptaszczyzny wehodu
113} Makroskopowe przerzuty do otrzewnej poza miednicg mniejszg o Srednicy < 2 cm w naj-
wiekszym wymiarze z lub bez przerzutow do weztéw chtonnych zaotrzewnowych (wiacza-
jac w to zajecie przez nowotwor torebki watroby i $ledziony bez naciekania ich migzszu)
e Makroskopowe przerzuty do otrzewnej poza miednicg mniejszg o $rednicy > 2 cm w naj-
wiekszym wymiarze z lub bez przerzutow do weztéw chtonnych zaotrzewnowych (wiacza-
jac w to zajecie przez nowotwor torebki watroby i Sledziony bez naciekania ich migzszu)
Stopien IV: Odlegte przerzuty (wytaczajac przerzuty do otrzewnej) Przeszczepienie
niezalecane
IVA Wysigk w jamie optucnowej z potwierdzonymi cytologicznie komorkami nowotworowymi
VB Przerzuty do migzszu watroby i Sledziony oraz przerzuty do narzadow poza jama brzuszng
(wtaczajac w to wezly chtonne pachwinowe i wezty chfonne poza jama brzuszng)
Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych pacjentow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki BZ7




Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki zazwyczaj dotyczy nastgpujacych stopni
zaawansowania klinicznego:

— IA i IB, tylko w przypadku zréznicowania
histologicznego G1 [8-10].

Stanowisko GR PTT/PTN — powyzej
5 lat od radykalnego leczenia bez cech nawro-
tu w przypadku IA i IB gdy zréznicowanie hi-
stologiczne G1.

10.3. RAK TRZONU MACICY

Rak trzonu macicy (rak endometrium) jest
najczesciej wystgpujacym i jednoczesnie najle-
piej rokujacym nowotworem zlo§liwym narza-
du piciowego kobiety (przezycie 5-letnie wyno-
si ogétem ok. 80%). W 2013 roku w Polsce byt
4. pod wzgledem czestosci nowotworem u ko-
biet — zarejestrowano 5706 zachorowan (stan-
daryzowany wspotczynnik — 15.6/100 000)
oraz zgloszono 1243 zgony (standaryzowany
wspdtczynnik — 2,75/100 000). Rak trzonu
macicy stanowi 9. w kolejnosci przyczyne zgo-
néw z powodu nowotwordw u kobiet, o czym
Swiadczy stabilna liczba zgonéw przy wzroScie
liczby zachorowan (w 1990 roku stwierdzono
2540 zachorowan i 763 zgony, od tego czasu

liczba zachorowan wzrosta prawie dwukrotnie).
Obserwowany od dwoch dekad wzrost zachoro-
walnosci prawdopodobnie si¢ utrzyma. Wiek-
szo$¢ zachorowan wystepuje po 50. roku zycia.

W etiologii podstawowe znaczenie ma
nadmierne pobudzenie endometrium przez es-
trogeny, bez przeciwstawnego dziatania proge-
stagenéw. Do czynnikéw podwyzszonego ryzy-
ka zachorowania naleza: otytos$¢, nadciSnienie
tetnicze, cukrzyca, nieptodnos$¢ lub urodzenie
tylko jednego dziecka, zaburzenia hormonalne
spowodowane hormonalnie czynnymi guzami
jajnika, dtugi okres miesigczkowania, leczenie
tamoksyfenem oraz zesp6t Lyncha (w zespole
tym ryzyko wynosi 30-60% w ciagu calego zy-
cia). Doustna antykoncepcja hormonalna pre-
paratami 2-skladnikowymi zmniejsza ryzyko
zachorowania. W tabeli 10.3. zaprezentowano
chirurgiczno-patologiczng klasyfikacj¢ stopnia
zaawansowania raka endometrium [1].

Zglaszanie chorego do przeszczepienia
nerki zazwyczaj dotyczy stopni zaawansowania
klinicznego: 1A, IB i IT [2-6].

Stanowisko GR PTT/PTN — powyzej
2 lat od radykalnego leczenia bez cech nawro-
tu w przypadku IA i IB (gdy G1 lub G2), jesli
G3 to powyzej 5 lat; w II powyzej S lat.

Tabela 10.3. Chirurgiczno-patologiczna klasyfikacja stopnia zaawansowania raka macicy International Federation of Gyneco-
logy and Obstetrics (FIGO) 2009 oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do przeszczepienia

Stopien | Opis Proponowany
okres karencji
| Nowotwor $cisle ograniczony do trzonu macicy
1A Brak nacieku lub gtebokos$¢ nacieku obejmuje < 50% migSniowki G1iG2 > 2lat
IB Naciek obejmuje > 50% migsnidwki G3 > 5 lat
Il Nowotwor nacieka podscielisko szyjki macicy, ale nie wychodzi poza macice > 5 [at
1l Lokalne i/lub regionalne naciekanie Przeszczepienie
A B | Rak nacieka surowicdwke macicy i/lub przydatki niezalecane
Przerzuty do pochwy i/lub przymacicz
e Przerzuty do weztow miednicy i/lub weztdw okofoaortalnych Zajete wezly chfonne miednicy | Przeszczepienie
G Zajete wezty chtonne okofoaortalne z zajetymi lub nie weztami chtonnymi miednicy niezalecane
C2
\% Naciek pecherza moczowego i/lub $luzéwki odbytnicy i/lub odlegte przerzuty Przeszczepienie
IVA Naciek pecherza moczowego i/lub $luzowki odbytnicy niezalecane
IVB Przerzuty odlegte, obejmujace przerzuty do narzadoéw jamy brzusznej i/lub weztéw chtonnych
pachwinowych
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Nowotwory jadra stanowia w Polsce oko-
o 1% wszystkich nowotwordw. Rocznie odno-
towuje si¢ w naszym kraju prawie 1000 nowych
zachorowan. Najczesciej choruja mlodzi mez-
czyzni; 75% zachorowan na nowotwor jadra
w Polsce wystepuje u mezczyzn przed 40. ro-
kiem zycia. Rokowanie w przypadku nowo-
tworu jader jest dobre: piecioletnie przezycie
od postawienia diagnozy wynosi w Polsce 88%
i mimo postepujacego wzrostu zapadalnoSci
na nowotwory jadra w ostatnich latach spada
umieralno$¢ zwigzana z ta choroba [1, 2].
Dominujg wéréd nowotworéw jader no-
wotwory zarodkowe, czyli wywodzace si¢ z ko-
moérki germinalnej, takie jak:
1. nasieniaki:
— nasieniak typowy,
— nasieniak spermatocytarny;
2. nienasieniaki:
— rak zarodkowy typu dorostego;
— rak zarodkowy typu dziecigcego (guz pe-
cherzyka z6ttkowego);
— kosmoéwczakorak;
— potworniak niedojrzaly i dojrzaty [3].
Nasieniaki w 65-85% sa ograniczone do
narzadu, w przeciwienstwie do nienasieniakéw,
w ktdérych w okoto 75% przypadkéw w momen-
cie rozpoznania obecne s3 przerzuty do weziéw
chtonnych lub odleglych narzadéw. Rak zarod-
kowy, cho¢ jest najbardziej agresywnym niena-
sieniakiem, dobrze odpowiada na chemioterapi¢
w przeciwiefistwie do kosméwczakoraka, ktory
szybko daje przerzuty droga krwiono$na i jego
leczenie jest trudne, a rokowanie zwykle zte. Po-
tworniak najczesciej jest guzem fagodnym.
Szczegblng postacia raka jadra jest CIS
uznawany za stan przedrakowy. Carcinoma in situ
w ciagu 5 lat przeksztatca si¢ w raka u 50% cho-
rych, a po 10 latach u wszystkich. Okoto 5% cho-
rych na raka jadra ma CIS w jadrze przeciwnym.
Gléwnym czynnikiem ryzyka rozwoju
raka jadra jest wnetrostwo, ponadto nowotwor
jadra przeciwnego, predyspozycje rodzinne,
rasa biata i nieptodnos¢.

Rokowanie w nowotworach jadra uwzgled-
nia stopien zaawansowania, naciekanie naczyn
krwiono$nych i limfatycznych, typ histopatologicz-
ny, stezenie marker6w oraz przerzuty narzadowe
inne niz w plucach, co daje mozliwo$¢ podziatu na
nowotwory matego, Sredniego i duzego ryzyka.

Przezycie 5-letnie w nowotworach jadra:
1. w grupie matego ryzyka (rokowanie dobre)
— nienasieniaki okoto 90%,

— nasieniaki niemal 100%;

2. wgrupie Sredniego ryzyka (rokowanie Srednie):

— nienasieniaki okoto 80%,

— nasieniaki okoto 95%;

3. w grupie duzego ryzyka (tu nie ma nasie-
niakéw) — rokowanie zte (ok. 48%) [3].

W4rdd pacjentéw z przewlekta choroba ne-
rek najwigksze ryzyko rozwoju nowotworu jadra
dotyczy chorych przed rozpoczeciem leczenia ner-
kozastepczego i jest 2,1 raza wigksze niz w ogol-
nej populacji. W czasie leczenia dializami spada
do 0,71 raza w stosunku do ogdlnej populacji,
a po przeszczepieniu nerki nieznacznie wzrasta do
1,25 raza w stosunku do populacji ogélnej [4].

W tabelach 11.1 i 11.2 zamieszczono kla-
syfikacie TNM zaawansowania klinicznego
nowotworéw jadra i korzystne kategorie ro-
kownicze przerzutowych guzéw zarodkowych
wedtug International Germ Cell Consensus
Classification Group (IGCCCG).

Kwalifikacja chorych do przeszczepienia
dotyczy pacjentéow z korzystnymi czynnika-
mi rokowniczymi.

Proponowany okres karencji od radykal-
nego leczenia chorych na raka jadra bez cech
nawrotu do przeszczepienia nerki wedtug
Chapmana 2013 (AST, CARI, MMOH) wyno-
si w wiekszosci o§rodkow 2 lata [5-8].

Stanowisko GR PTT/PTN — chorzy z ko-
rzystnymi czynnikami rokowniczymi: propono-
wany okres karencji od radykalnego leczenia
bez cech nawrotu do zgloszenia wynosi 2 lata;
chorzy z niekorzystnymi czynnikami rokowni-
czymi: > 5 lat. Rak jadra in situ CIS bez karen-
cji od radykalnego leczenia.

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadow unaczynionych pacjentow z nowotworem w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Tabela 11.1. Klasyfikacja TNM (tumor, nodes, metastasis) zaawansowania klinicznego nowotworow jadra (2010)

Cecha Charakterystyka
T Zaawansowanie guza pierwotnego (wytacznie pT)
pTx Guz nie moze by¢ oceniony
pTO Brak cech guza pierwotnego
pTis Rak in situ
pT1 Guz ograniczony do jadra i najadrza (moze naciekaé ostonke biatawa)
pT2 Guz ograniczony do jadra i najadrza, nacieka n. krwionosne i chfonne albo ostonke pochwowa jadra
pT3 Naciekanie powrdzka nasiennego
pT4 Naciekanie moszny
N Wezty chtonne
NO Regionalne wezty chtonne niepowigkszone
N1 Przerzut w 1 lub wielu weztach chtonnych <2 ¢cm
N2 Przerzut w 1 lub wielu weztach chtonnych > 2 ¢cm, ale <5 cm
N3 Przerzut w wezle chfonnym > 5 cm w najwigkszym wymiarze
M Przerzuty odlegte
MO Brak
M1 Obecne
M1a Przerzut do pozaregionalnych weztow chionnych lub ptuca
M1b Przerzut do innego narzadu niz M1a
S Markery nowotworowe w surowicy
S1 AFP < 1000 ng/ml, BHCG < 5 000 jm./I, LDH < 1.5 x N (g6rna granica normy)
S2 AFP 1000-10 000 ng/ml, BHCG 5000-50 000 jm./I, LDH 1,5-10 x N
S3 AFP > 10 000 ng/ml, BHCG > 50 000 jm./I, LDH > 10 x N
Stopnie zaawansowania klinicznego
0 pTis, NO, MO, SO
1A T1, NO, MO, SO
1B T1-T4, NO, M0, SO
IS Kazde pT, NO, S1-3
1A Kazde pT, N1, MO, S0-1
1B Kazde pT, N2, MO, SO-1
IIC Kazde pT, N3, MO, SO-1
A Kazde pT, kazde N, M1a, SO-1
1B Kazde pT, N1-3, MO0, S2 lub kazde pT, kazde N, M1a, S2
lIC Kazde pT, N, M1-3, MO, S3 lub Kazde pT, kazde N, M1a, S3, lub kazde pT, kazde N, M1b, kazde S

AFP — alfafetoproteina; LDH — dehydrogenaza mleczanowa

Tabela 11.2. Korzystne kategorie rokownicze przerzutowych guzow zarodkowych wedtug International Germ Cell Consensus
Classification Group (IGCCCG)

Odsetek | Nienasieniaki Nasieniaki
przezy¢
90% Wszystkie wymienione cechy: 1. Nie ma przerzutow odlegtych

1. Guz pierwotny w jadrze lub przestrzeni zaotrzewnowej
2. Nie ma przerzutow odlegtych w innych narzadach niz ptuca
3. §1: AFP < 1000 ng/ml, BHCG < 5000 jm., LDH < 1.5 x gérna granica normy

AFP — alfafetoproteina; LDH — dehydrogenaza mleczanowa; HCG — gonadotropina kosméwkowa

w narzadach innych n iz ptuca
2. Lokalizacja guza pierwotnego
i stezenie markerow dowolne

PisSmiennictwo: 1. Pypno W. Rak jadra. Postepy Nauk Medycznych 2014: 64-65. 6. Chapman J.R., Webster A.C., Wong G. Cancer in the trans-
2. Meder J. Podstawy onkologii klinicznej. Warszawa 2011. plant recipient. Cold Spring Harbor Perspectives in Medici-
3. Co to jest rak jadra? dostgpne na: Onkologia.org.pl/rk-ja- ne 2013; 3: a015677.
dra/. 7. Knoll G., Cockfield S., Blydt-Hansen T. i wsp. Canadian So-
4. Claire M. Vaidic PhD. Canser Incidence Before and After ciety of Transplantation: consensus guidelines on eligibility
Kidney Transplantation. JAMA 2006; 296: 2823-2831. for kidney transplantation. CMAJ 2005; 173(10): S1-S25.
5. Campbell S., Pilmore H., Gracey D. i wsp. KHA-CARI 8. Kauffman H.M., Cherikh Wida S. i wsp. Transplant reci-
Guideline: Recipient Assessment for Transplantation. Ne- pients with a history of malignancy: risk of recurrent and de
phrology 2013; 455-462. novo cancers. Transplantation Reviews 2005; 19: 55-64.
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12. KOSMOWCZAK

Dorota Lewandowska

Choriocarcinoma, czyli rak kosmoéwki,
jest nowotworem zto§liwym wywodzacym si¢
z komorek syncytio- i cytotrofoblastu. Niezwy-
kle rzadko wystepuje u mezczyzn w czystej po-
staci jako nowotwor jadra o zlym rokowaniu ze
wzgledu na szybko wystepujace przerzuty droga
krwiono$na. U kobiet posta¢ czysta nowotwo-
ru powstaje na podlozu ciazy i najczesciej jest
przerzutem raka kosmowki z macicy i jajowodu
niz cigzy jajnikowej. Guzy nieciazowe wspotist-
nieja zwykle z potworniakiem lub rakiem za-
rodkowym jajnika [1]. Wystepuja przewaznie
u dzieci i mtodych kobiet. Ich rozwéj poprzedza
w 50% przypadkéw zasniad groniasty, w 25%
poronienie, 22% ciaza prawidlowa a w 3% cia-
za ektopowa. Podobnie jak u m¢zczyzn szybko
daja przerzuty droga krwiopochodng gléwnie
do ptuc (75%), pochwy (50%), rzadziej do
sromu, nerki, watroby, modzgu, jelita. Glow-
nymi objawami kosméwczaka sa krwawienie
z drég rodnych i krwioplucie.

Klasyfikacje choriocarcinoma wedhug FIGO
zawarto w tabeli 12.1 [2].

I — choroba ograniczona do trzonu macicy
II — choroba szerzaca si¢ poza macice, ale

ograniczona do narzadu rodnego (przydat-
ki, pochwa, wigzadlo szerokie)
III — przerzuty w phlucach, z lub bez ognisk
w obrebie uktadu rozrodczego
IV — inne przerzuty odlegte.
Wspétczynnik wyleczalnosci dla kobiet
z wynikiem nieprzekraczajacym 6 punktow wy-
nosi prawie 100%, dla pacjentek, ktére uzyska-
1y co najmniej 7 punktéw — 95% (tab. 12.2).
Mimo duzej ztosliwosci kosméwcezak do-
brze reaguje na chemioterapi¢ jednolekowa
(metotreksat naprzemiennie z aktynomycy-
na-D) w I, II, IIT stopniu zaawansowania lub
wielolekowa (EMA-CO, czyli etopozyd, me-
totreksat, aktynomycyna-D, cyklofosfamid,
winkrystyna lub EMA-EP, czyli z cisplatyna
bez cyklofosfamidu) w chorobie z przerzutami
i zlym rokowaniu. W szczegélnych sytuacjach
konieczne jest leczenie skojarzone, to znaczy
chirurgiczne i napromienianie, na przyktad
w przypadku przerzutéw do mdzgu.
Kryterium remisji jest ujemne oznaczenie
gonadotropiny kosméwkowej (HCG) kontro-
lowane co 2 tygodnie po zakoficzeniu leczenia
przez 3 miesiace, co miesigc do pdt roku, co

Tabela 12.1. System punktowy International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) kosmowczaka

Punktacja FIGO 0 1 2 4
Wiek (lata) <40 > 40 - -
Poprzedzajgca cigza Zasniad Poronienie | Prawidfowa -
Odstep czasu (w miesigcach) od korica cigzy do wdrozenia <4 4-6 7-12 >13
leczenia
Stezenie 5-HCG w surowicy krwi przed leczeniem (j./1) <103 103-104 104-105 >105
Rozmiar najwigkszego guza, facznie z macicg (cm) <3 3-4 >5 -
Lokalizacja przerzutow Pluco Sledziona, | Zofadek, | Watroba,
nerka jelita mozg
Liczba przerzutow - 1-4 5-8 > 8
Wczes$niejsza nieskuteczna chemioterapia - - Jedenlek | >2 lekow
Tabela 12.2. Rokowanie w kosmowczaku
Dobre Zte

Objawy trwaja < 4 miesiecy > 4 miesiecy
Stezenie HCG < 100000 mlU/24 h (mocz) > 100000 mlU/24 h (mocz)

lub < 40000 mIU/ml (surowica) lub > 40000 mIU/ml (surowica)
Wystapienie choroby Nie po porodzie Po porodzie

Przerzuty do mézgu i watroby
Trwate wyleczenie 95-100% 70-80%
Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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2 miesigce do roku, co 6 miesigcy do 5 lat, co
roku do kofica zycia [2].
Nawroty wystepuja w 1-2% przypadkdow.

Stanowisko GR PTT/PTN — 5 lat od
radykalnego leczenia bez cech nawrotu nowo-
tworu do zgloszenia do przeszczepienia.

Pismiennictwo:

B32

1. Spaczynski M. Podziata morfologiczny nowotwor6w jajnika
— nowotwory gonadalne i germinalne. W: Spaczynski M.
(red.). Onkologia ginekologiczna. Urban & Partner 1997.

2. Postepowanie w przypadku cigzowej choroby trofobla-
stycznej. Wytyczne Royal College of Obstetricians and Gy-
naecologists. Medycyna po Dyplomie 2010; 38.

13. NOWOTWORY OSRODKOWEGO UKLADU NERWOWEGO

Dorota Lewandowska

Nowotwory os$rodkowego uktadu nerwo-
wego (OUN) rozpoznaje si¢ rocznie u okoto
3000 chorych, co stanowi okolo 2% wszystkich
nowotwordw. Rocznie w Polsce umiera okoto
2800 chorych z powodu pierwotnych nowotwo-
row OUN. Wéréd pierwotnych nowotworéw
wewnatrzczaszkowych dominujg glejaki (40%)
oraz oponiaki (30%). Dwukrotnie czgstsze niz
pierwotne nowotwory sa przerzuty w OUN, kt6-
re wystepuja u okoto 15-20% wszystkich chorych
na nowotwory. Podstawa rozpoznania guzow we-
wnatrzczaszkowych OUN jest badanie histolo-
giczne [1]. Zgodnie ze skrocong wersja klasyfika-
cji histopatologicznej pierwotnych nowotworéw
OUN wedlug WHO z 2007 roku wyrdznia si¢:

1. nowotwory neuroepitelialne,

2. nowotwory nerwOw czaszkowych i rdzenio-
wych,

3. nowotwory opon,

4. chtoniaki i nowotwory uktadu krwiotwor-
czego,

5. nowotwory pochodzace z pierwotnych ko-
morek rozrodczych,

6. nowotwory okolicy siodla tureckiego,

7. nowotwory przerzutowe.

Diagnostyka guzéw OUN opiera si¢ na
badaniach podmiotowym i przedmiotowym.
Objawy kliniczne nowotworu zaleza glow-
nie od umiejscowienia guza i charakteru jego
wzrostu. Dzieli si¢ je na ogélne (zwigzane
z podwyzszonym ci§nieniem S§rodczaszkowym,
ostabieniem sprawno$ci umystowej, zaburze-
niami pamicci, padaczka) oraz typowe dla lo-
kalizacji guza (objawy ogniskowe).

Rokowanie i leczenie sa uwarunkowane
wynikiem badania histologicznego guza. Po-
mocne moze tez by¢ badanie cytologiczne ply-
nu moézgowo-rdzeniowego.

Ocena zaawansowania klinicznego nowo-
tworu OUN oparta na klasyfikacji American
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Joint Committee on Cancer (AJCC) opiera si¢
na 3 cechach: G (stopien zto§liwosci), T (wiel-
ko$¢ i umiejscowienie guza), M (przerzuty).

Leczenie nowotworéw OUN rdzni sig¢
w zaleznoSci od rodzaju nowotworu. Radykal-
ne leczenie chirurgiczne jest skuteczne i daje
wyleczenie tylko w tagodnych nowotworach,
w pozostatych przypadkach jest leczeniem
wspomagajacym i przedtuzajacym zycie.

W zwiazku z tym, Ze nowotwory OUN
nie stanowig jednolitej grupy i w zaleznosci od
stopnia zréznicowania histopatologicznego,
lokalizacji oraz zaawansowania choroby roko-
wanie jest dos¢ dobre albo bardzo zle; nawet
nieztosliwe pod wzgledem histopatologicz-
nym nowotwory OUN z uwagi na lokalizacj¢
moga skutkowa¢ powaznymi konsekwencjami
zdrowotnymi uniemozliwiajacymi badZ utrud-
niajacymi przeszczepienie nerki oraz leczenie
immunosupresyjne [1].

Postepowanie terapeutyczne i rokowanie
w poszczegllnych nowotworach OUN

Stopien ztosliwosci guzéw OUN okreSlany
wedtug klasyfikacji WHO pozwala orientacyjnie
oceni¢ mediang czasu przezycia chorych z da-
nym nowotworem, ktéra wynosi odpowiednio:
WHO Grade I (G 1) — przezycie > 10 lat,
WHO Grade II (G II) — przezycie 5-10 lat,
WHO Grade 111 (G III) — przezycie 2-5 lat,
WHO Grade 1V (G IV) — przezycie < 2 lat.

13.1. GLEJAKI

Grupa nowotworéw gleju gwiazdzistego,
skapowypustkowego lub wyscidtkowego cha-
rakteryzujaca sic odmiennym obrazem klinicz-
nym, rokowaniem i stopniem zlosliwosci hi-
stologicznej. Charakterystyczna jest progresja
zto§liwosci w czasie.



Gwiazdziak wlosowatokomorkowy (G 1)
— nowotwor o powolnym wzroScie dobrze
ograniczony, na przyklad w postaci przyScien-
nego guzka w torbieli. Leczenie chirurgiczne
radykalne z ewentualng radioterapia po niedo-
szczetnym usunigciu guza.

Glejaki naciekajace (G II) — to gwiaz-
dziaki o wzroScie rozlanym, skapodrzewiaki
oraz glejaki mieszane. Grupa ta charakteryzu-
je si¢ zdolnoScia do rozleglego naciekania mé-
zgowia oraz progresja zto§liwosci po kazdym
nawrocie, dlatego leczenie chirurgiczne jest
trudne do osiagnigcia radykalnego wyleczenia.

Glejaki ztosliwe (G III i G IV), takie jak
glejak anaplastyczny (G III) i skapodrzewiak
anaplastyczny (G III) oraz glejak wieloposta-
ciowy (G IV), to nowotwory rozlane z cechami
anaplazji komérkowej i zwigkszonym poten-
cjalem proliferacyjnym — powoduje to agre-
sywny przebieg choroby. Catkowite usunigcie
chirurgiczne jest praktycznie niemozliwe.

13.2. WYSCIOLCZAKI

Nowotwory powstajace z wysciotki komor
mozgowia i kanatu centralnego rdzenia krego-
wego, takie jak:

— wySciblczak (G II),

— wysciblczak anaplastyczny (G III),

— wysciblczak §luzowo-brodawkowy (G II),
— podwyscidtczak (G I).

Leczenie chirurgiczne ma na celu do-
szczetne usuniecie guza, prawie zawsze z na-
stepowa radioterapia.

13.3. RDZENIAK PLODOWY

To nowotwor zarodkowy moézdzku o ni-
skiej dojrzatoSci wystgpujacy gléwnie u dzieci.
Standardowe ryzyko progresji stanowia przy-
padki bez rozsiewu zaréwno w obrebie OUN,
jak i poza nim, z masg guza ponizej 1,5 cm? oraz
klasycznym lub desmoplastycznym wariantem
histologicznym. Pozostale przypadki to grupa
wysokiego ryzyka progresji. Celem leczenia
chirurgicznego jest doszczetne usuniecie guza,
zawsze z nastepowa radioterapia. Chemiotera-
pia jest zarezerwowana dla przypadkéw wyso-
kiego ryzyka progres;ji.

13.4. NOWOTWORY Z PIERWOTNYCH
KOMOREK ROZRODCZYCH I GUZY
POCHODZACE Z MIAZSZU SZYSZYNKI

Nowotwory z pierwotnych komoérek roz-
rodczych to guzy germinalne rozrodczakowe

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

lub nierozrodczakowe. Moga by¢ zlokalizo-
wane w szyszynce, okolicy nadsiodlowej i in-
nych czesciach OUN w linii posrodkowe;j ciata.
R0znia si¢ rokowaniem i leczeniem. Z miagzszu
szyszynki wywodza si¢: szyszyniak, szyszyniak
zarodkowy i nowotwory szyszynki mieszane.
Leczenie chirurgiczne ma na celu catkowite
usuniecie guza. Nowotwory z pierwotnych ko-
morek rozrodczych niezaleznie do leczenia
chirurgicznego oraz szyszyniaki nieoperacyjne
izarodkowe wymagaja dodatkowo radioterapii.

13.5. OPONIAKI

Stanowia okoto 1/3 pierwotnych guzéw
moézgu. Czesciej wystepuja u kobiet. Charak-
teryzuja si¢ z reguly powolnym wzrostem i do-
brym rokowaniem, jednak 5-7% oponiakow
wykazuje cechy atypowosci, a 1-3% zto§liwosci
(oponiak anaplastyczny). Leczenie chirurgicz-
ne u wiekszosci chorych jest jedyne i wystarcza-
jace. Wskazaniem do radioterapii sa oponiaki
anaplastyczne i ztoSliwe, atypowe, tagodne po
niedoszczetnej resekeji, nawrocie oraz formy
angioblastyczne (tab. 13.1)

13.6. GRUGZOLAKI PRZYSADKI

Sa to gléwnie gruczolaki przedniego pta-
ta przysadki. Klasyfikacja morfologiczno-kli-
niczna gruczolakéw odzwierciedla przebieg
kliniczny i skuteczno$¢ terapii i bierze pod
uwage wielko$¢ guza (< 1 cm — mikrogruczo-
laki, > 1 cm — makrogruczolaki), czynno§¢
hormonalna, charakter wzrostu (inwazyjne
lub nieinwazyjne), stopien zajgcia zatok ja-
mistych. Leczenie farmakologiczne z wyboru
w przypadku gruczolakéw wydzielajacych jako
monoterapia lub terapia wspomagajaca przed
leczeniem chirurgicznym lub radioterapia.

Tabela13.1.Podziatoponiakowwediug SwiatowejOrganizacji
Zdrowia z uwzglednieniem przebiegu klinicznego

Mate ryzyko nawrotu | Wigksze prawdopodobien-
i agresywnego stwo nawrotu i agresywnego
wzrostu przebiegu
Meningotelialny Jasnokomorkowy
Widknisty Atypowy
Przejsciowy Struniakowaty
(mieszany) Brodawkowaty
Piaszczakowaty Rabdoidalny
Naczyniakowy Anaplastyczny (ztosliwy)
Drobnotorbielkowy KOponiak kazdego podtypu
Wydzielniczy i stopnia z wysokim indeksem
Limfoplazmocytarny proliferacji i/ lub naciekaniem
Metaplastyczny mozgu

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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13.7. CZASZKOGARDLAK

Lagodny, torbielowaty nowotwor nabton-
kowy. Leczenie chirurgiczne ma na celu poza
resekcja guza odbarczenie nerwdéw wzroko-
wych i ukladu komorowego.

13.8. GUZY PNIA M0OzGU

To zréznicowana grupa nowotwordw,
ktore taczy lokalizacja. NajczeSciej w pniu mo-
zgu wystepuja gwiazdziaki wlosowatokomor-
kowe, naciekajace. Leczeniem z wyboru jest
radioterapia. Guzy rozlane sa z reguly nieope-
racyjne z uwagi na olbrzymie ryzyko groznych
powiklan neurologicznych.

13.9. NOWOTWORY POCHODZENIA
NEURONALNEGO

To zwojak, dysembrioplastyczny nowotwor
epitelialny, nerwiak zwojowokomorkowy oSrodko-
wy. We wszystkich przypadkach leczenie chirurgicz-
ne jest leczeniem z wyboru i o dobrym rokowaniu.

13.10. OSLONIAKI

Ostoniaki nerwu przedsionkowego (ner-
wiak ostonkowy) to nowotwory tagodne (G 1),
poddajace si¢ leczeniu chirurgicznemu, rza-
dziej radioterapii.

13.11. NOWOTWORY SPLOTU
NACZYNIOWKOWEGO

Brodawczak to tagodny guz (GI) komory
bocznej lub IV poddajacy sie leczeniu chirur-
gicznemu. Rak splotu naczynidwkowego jest
nowotworem wysokoztosliwym (G III) wyma-
gajacym poza leczeniem chirurgicznym radio-
lub chemioterapii uzupetniajace;.

13.12. NACZYNIAKI KRWIONOSNE ZARODKOWE

Fagodne i najczgstsze nowotwory pier-
wotne moézdzku u dorostych. Moga towarzy-

szy¢ chorobie Hippel-Lindaua. Doszczegtne
leczenie chirurgiczne na ogdt jest wystarczaja-
cym postgpowaniem.

13.13. OBLONIAKI

Wysoce zlosliwe nowotwory OUN mo-
gace dawac odlegte przerzuty droga krwiopo-
chodna. Zasadnicze jest leczenie chirurgiczne
z nastepowa radioterapia.

13.14. STRUNIAK

Nowotwor rozwijajacy sie z pozostatosci
struny grzbietowej w obrgbie podstawy czaszki
lub okolicy krzyzowo-ogonowej. Leczenie to
chirurgiczne usunig¢cia guza.

13.15. PIERWOTNE CHLONIAKI MOZGU

Wystepuja czgdciej u ludzi starszych oraz
z niedoborem odpornosci. Przewazaja chlonia-
ki zto§liwe o typie B-komo6rkowym.

13.16. NOWOTWORY KANALU KREGOWEGO

Nowotwory mézgu to takze guzy kanalu
kregowego, ktére dzieli si¢ ze wzgledu na loka-
lizacje na wewnatrz- i zewnatrztwardéwkowe
(tab. 13.2). Oponiaki i rdzeniaki to najczest-
sze guzy zewnatrzrdzeniowe. Oponiaki czgsto
lokalizuja si¢ u kobiet oraz w odcinku pier-
siowym. Nerwiaki moga wystepowaé na catej
dhugodci kanatu kregowego. Glejaki dominuja
wsrdd guzéw wewnatrzrdzeniowych i z reguly
rosna powoli [1, 2].

Dostepne Zrédta nie uwzgledniaja
ogromnej réznorodnoéci nowotworéw OUN
ani w czestosci ich wystepowania w populacji
chorych zniewydolnoscia nerek, dializowanych,
ani po przeszczepieniu nerki, a takze w karen-
cji do przeszczepienia nerki. Ogélnie przyjmu-
je sie, ze ryzyko wystapienia nowotworu mézgu
w populacji chorych z przewlekla choroba ne-
rek jest mniejsze niz w populacji ogélnej (0,19)
i wzrasta (1,1) wéréd chorych dializowanych,

Tabela 13.2. Lokalizacja nowotwordw centralnego uktadu nerwowego

Lokalizacja Najczestszy typ nowotworu (guza)
Zewnatrztwardowkowe Przerzuty (rak, chtoniak, czerniak, miesak), struniak, pierwotne nowotwory kregostupa
Wewnatrztwardowkowe

Zewnatrzrdzeniowe (ok. 80%)
(quz) iinne (10%)

Nerwiaki (30%), oponiaki (25—-46%), migsaki (10%), ttuszczaki, torbiel naskorkowa

Wewnatrzrdzeniowe (ok. 20%)

Wysciotczaki (50-60%), gwiazdziaki (30%), ttuszczaki, naskorzaki, potworniaki, torbiel
skorzasta (guz), naczyniaki ptodowe (10%)
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a nastepnie ponownie maleje (0,57) wsrod
chorych po przeszczepieniu nerki. Liczby te
moga $wiadczy¢, ze dializoterapia jest bardziej
istotnym czynnikiem ryzyka rozwoju nowotwo-
ru mézgu niz przeszczepienie nerki i leczenie
z tym zwigzane [3-5].

Niestety brakuje jednoznacznych zale-
cef co do okresu karencji przed przeszczepie-
niem nerki w przypadku nowotworéw OUN.
Prawdopodobnie wynika to z réznorodnoSci
w tej grupie nowotworéw jak tez malej gru-
py chorych, u ktérych wykonano przeszcze-
pienie nerki z rozpoznanym i wyleczonym

wezesniej guzem OUN. Radykalne wylecze-
nie nowotworéw OUN nie zawsze jest osig-
galne, dlatego grupa chorych, u ktérych nie
osiagnigto radykalnego wyleczenia, nie jest
uwzgledniana w kwalifikacji do przeszczepienia
nerki 3, 6, 7].

Stanowisko GR PTT/PTN — nowotwo-
ry OUN WHO grade 111 i IV dyskwalifikuja
chorych z przeszczepienia nerki. Nowotwory
WHO grade 1 i 11 nie powinny stanowi¢ prze-
ciwwskazania do przeszczepienia nerki po
okresie minimum 5-letniej karencji od czasu
radykalnego leczenia bez cech nawrotu.
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Nieczerniakowe Nnowotwory skory
(NMSC, nonmelanoma skin cancer) sa naj-
czestszymi nowotworami u ludzi rasy kauka-
skiej. Rak podstawnokomoérkowy (BCC, ba-
sal cell carcinoma) i rak kolczystokomdrkowy
(SCC, squamous cell carcinoma) stanowia
95% wszystkich nowotworéw zto§liwych sko-
ry. Trudno jest oszacowaé doktadnie liczbe
pacjentdw z rozpoznaniem raka skory, gdyz
w wigkszoSci krajow nie sa one regularnie zgta-
szane do rejestrow nowotworowych. Szacuje
si¢, ze w Stanach Zjednoczonych na raka skoé-
ry zapada rocznie ponad milion chorych. Po-
nadto od 1960 roku obserwuje si¢ staty wzrost
zapadalnosci na NMSC w populacji ludzi rasy
kaukaskiej, zaré6wno w Europie, jak i Sta-
nach Zjednoczonych, Kanadzie czy Australii
— 2 3% do 8%. Dane holenderskie wskazuja
na gwaltowny wzrost czestoSci wystepowania
raka skory w ostatnich kilku dekadach. Wzrost
ten wynosi 2,4% dla me¢zczyzn i 3,9% dla ko-
biet w przypadku BCC i 1,2% dla me¢zczyzn
oraz 3,4% dla kobiet dla SCC. Czgstos¢ BCC
do SCCw populacji biatej to 4:1-2,5:1. Najwyz-

sze wskazniki zachorowania sa odnotowywane
w Australii gdzie ryzyko zachorowania na BCC
wynosi 2074 i 1579 a dla SCC 1035 i 472 na
100 000/rok, odpowiednio dla kobiet i me¢z-
czyzn [1, 2].

Nowotwory skéry powstajace po prze-
szczepieniu narzadu stanowig powazny pro-
blem kliniczny. Rak kolczystokomdrkowy wy-
stepuje wsrdd biorcéw narzadéw najczesciej.
Stosunek czestosci SCC do BCC po przeszcze-
pieniu zmienit si¢ z 0,2:1 na 2,7:1. Wedlug nie-
ktoérych autoréw czesto$¢ wystepowania raka
skory wynosi 1-6,5% po 5 latach i az 6-35%
po 10 latach od transplantacji. U pacjentow,
u ktérych rozwinat sie SCC, ryzyko wystapie-
nia nastepnego nowotworu skory wynosi po-
nad 60% w ciagu 5 lat od pojawienia si¢ ogni-
ska pierwotnego.

Rak plaskonablonkowy moze wystapié
w postaci egzofitycznego guza lub drazacego
owrzodzenia. W populacji ogdlnej ogniska
SCC charakteryzuja si¢ zazwyczaj powolnym
wzrostem, brakiem bolesnosci, naciekiem oraz
tworzeniem krwawigcych nadzerek, owrzo-
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dzef z martwica lub tez wystepuja pod postacia
guzkéw i guzéw. Obserwuje si¢ rézne odmiany
kliniczne SCC. Do najczesciej obserwowanych
naleza: rogowiak kolczystokomoérkowy, choro-
ba Bowena, odmiana wrzecionowatokomoérko-
wa SCC oraz rak brodawkujacy [2-5].

Ryzyko rozwoju BCC jest okoto 10-21
razy wigksze po transplantacji w poréwnaniu
z populacja ogélna. Najczgsciej nowotwor
manifestuje si¢ powstaniem matego, pertowe-
go guzka lub grudki, z licznymi teleangiekta-
zjami. Moze prezentowal si¢ réwniez jako
powierzchowne owrzodzenie przypominajace
zadrapanie lub jako rumieniowa, liszajowata,
rogowaciejaca grudka lub tarczka. W zalez-
nosci od cech morfologicznych wyréznia si¢
nastepujace odmiany BCC: guzkowa, barwni-
kowa, wrzodziejaca, twardzinopodobna, tor-
bielowata, powierzchowna. Nalezy podkreslic,
ze nowotwory skory w populacji chorych po
przeszczepieniu maja tendencje do pojawiania
si¢ w mtodszym wieku niz u oséb immunokom-
petentnych, tempo ich wzrostu jest szybsze
oraz czgsciej daja przerzuty [3].

W wigkszosci przypadkéw zdiagnozo-
wanie nowotworu skory w okresie przedtran-
plantacyjnym nie jest przeciwwskazaniem do
przeszczepienia narzadu. Jednak chorzy, ktorzy
rozwineli przerzuty w przebiegu nowotworow
skory, z trudem poddaja si¢ leczeniu i szansa ra-
dykalnego wyleczenia i dtugotrwalej remisji jest
u nich niewielka, a co za tym idzie, mozliwo$¢
zgloszenia do przeszczepienia réwniez. Poza
tymi dwiema skrajnymi sytuacjami klinicznymi
nalezy mie¢ na uwadze chorych, ktérzy mieli
raka skory duzego ryzyka — definiowany jako
nowotwor spetniajacy jedna z cech: guz > 2 cm,
guzy mnogie, szybki wzrost guza, owrzodzenie
powierzchni guza, lokalizacja w czeSci Srod-
kowej twarzy, na powiekach, w okolicy brwi,
w okolicy oczodotéw, nosa, warg, podbrodka,
zuchwy, okolicy przedusznej i zausznej, skroni
i uszu oraz w okolicy genitaliéw i palcéw rak.
W takich przypadkach klinicznych mozliwe jest
uaktywnienie choroby i rozwinigcie przerzutéw
po wlaczeniu terapii immunosupresyjnej [4—6].

W tabeli 14.1 zaprezentowano zalecenia
dotyczace kwalifikacji chorych do przeszczepie-
nia w przypadku réznych nowotwordw skory [7].

W kazdym przypadku przed zgloszeniem
do przeszczepienia konieczna jest konsultacja
dermatologiczna

Przeszczepieniu moga by¢ poddawani
chorzy, dla ktérych leczenie immunosupre-
syjne nie bedzie stanowilo zbyt duzego ry-
zyka. W przypadku chorych z wywiadem co
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do skodrnej choroby nowotworowej w prze-
sztosci, nalezy bardzo doktadnie zebraé wy-
wiad medyczny, zbadaé chorego klinicznie
i dokladnie przeanalizowa¢ rozpoznanie
histologiczne danego nowotworu skory.
Badania obrazowe moga si¢ przyczyni¢ do
wskazania ewentualnych niewyleczonych
ognisk, aczkolwiek badania radiologiczne
maja dos$¢ duzo ograniczen w przypadku no-
wotworow skory. Tomografia emisyjna pozy-
tonowa (PET, positron emission tomography)
jest najbardziej czula metoda w przypadku
obecnoéci przerzutéw czerniaka, SCC duze-
go ryzyka czy raka Merkla (MCC), podczas
gdy tomografia komputerowa stanowi w tych
przypadkach bardziej swoista metode [8, 9].

W tabeli 14.1 przedstawiono ogdlne za-
lecenia dotyczace decyzji o przeszczepieniu
narzadéw w przypadku réznych nowotworéw
i ich réznego stadium zaawansowania wraz
z podaniem czasu obserwacji miedzy radykal-
nym leczeniem nowotworu a zgloszeniem do
transplantacji. Biorac pod uwagg to, ze prze-
rzuty agresywnych nowotwordw skory pojawia-
ja si¢ w krotkim czasie po powstaniu ogniska
pierwotnego (Srednio kilkanaScie miesigcy),
ryzyko nawrotu i przerzutéw znaczaco maleje
z czasem. W zwiazku z tym w takich przypad-
kach po odpowiednim czasie od radykalnego
leczenia ogniska pierwotnego nalezy ponownie
podja¢é si¢ ewaluacji ryzyka u chorego. Nalezy
jednak pamigtad, ze ryzyko przerzutéw w przy-
padku kazdego nowotworu skory u chorych po
przeszczepieniach jest znamiennie wigksze niz
u chorych immunokompetentnych [9, 10].

14.1. RAK PODSTAWNOKOMORKOWY
| RAK PLASKONABLONKOWY (BCC I SCC)

Ryzyko przerzutéw w przypadku BCC jest
minimalne, w zwigzku z tym wickszo$¢ chorych
z tym nowotworem po radykalnym leczeniu
jest akceptowana do przeszczepienia. Jednak
w przypadku raka wysokiego ryzyka (patrz po-
wyzej) przeszczepienie narzadu jest mozliwe
po dwuletnim czasie karencji od leczenia rady-
kalnego. W rzadkich przypadkach przerzutéw
w przebiegu BCC, ktére nietatwo poddaja si¢
terapii, przeszczepienie jest dopuszczane jedy-
nie w sytuacji, gdy po ich radykalnym leczeniu
uzyska si¢ co najmniej S-letnig remisj¢ bez
cech wznowy choroby. Przypadki §miertelne
w wyniku rakéw skory o typie BCC lub SCC
obserwuje si¢ rzadko, jednak wykazano, ze
obecnosc raka skory przed przeszczepieniem
byla znamiennym czynnikiem ryzyka wysta-



Tabela 14.1. Proponowany okres karencji od radykalnego leczenia do zgtoszenia do przeszczepienia nerki w przypadku

roznych nowotworow skory

Typ nowotworu

Przeszczepienie

Przeszczepienie | Czas karencji w latach

dozwolone bez bez czasu od radykalnego leczenia
czasu karencii karencji bez wznowy
od radykalnego niedozwolone
leczenia
Rak podstawnokomarkowy (BCC)
Ognisko pierwotne
Ognisko pierwotne, wysokie ryzyko X Do rozwazenia po 2 latach

Przerzuty w catkowitej remisji

Do rozwazenia po 5 latach

Przerzuty

Niedozwolone

Rak ptaskonabtonkowy (SCC)

Ognisko pierwotne, mate ryzyko

Ognisko pierwotne, duze ryzyko

Do rozwazenia po 3 latach

Przerzuty w remisji

Do rozwazenia po 5 latach

Przerzuty Niedozwolone
Czerniak (MM)' Do rozwazenia po:
In situ X 2
Stadium la 2
Stadium Ib 2-5
Stadium iia, iib,iiia 5-10
Stadium Il b, iiic 10-15
Stadium IV X 10-15
Rak z komorek Merkela (MCC)

Ognisko pierwotne X 2-3
Przerzuty w remisji 3-5
Przerzuty X Niedozwolone
Guzowaty widkniakomigsak skory (DFSP)

(Dermatofibrosarcoma protuberans)

Rak z gruczotéw tojowych (SC) 3

Rak ekrynowy 3
Drobnotorbielowaty rak przydatkowy (Microcystic 3
adnexal carcinoma)

Choroba Pageta — lokalizacja pozasutkowa 3

Stadium choroby jest okreslane przez oceng stopnia zaawansowania klinicznego na podstawie mikrostadium czerniaka pierwotnego oraz po ocenie klinicz-
nej i radiologicznej przerzutow. Po usunigciu czerniaka pierwotnego (T) nalezy ocenic Klinicznie i radiologicznie regionalne wezly chtonne (N) oraz narzady

wewngtrzne (M) pod katem przerzutow (tab. 14.2, 14.3)

pienia po transplantacji nie tylko nowotworu
skory ale réwniez PTLD, nowotworu narza-
du miazszowego oraz zgonu i niewydolnosci
przeszczepionej nerki. Ryzyko przerzutéw
w przebiegu SCC u chorych immunokompe-
tentnych wynosi 3,6% w ciagu 3 lat. Z kolei
dla chorych poddawanych immunosupresji
ryzyko to siega az 7%. Chcac oceni¢ prawdo-
podobiefnstwo nawrotu, przerzutoéw czy ryzy-
ka Smierci z powodu SCC, nalezy bra¢ pod
uwage wiele czynnikéw zwigzanych z samym
guzem, tj. rodzaj histologiczny, obraz kli-
niczny, przebieg leczenia, lokalizacje guza.
Z reguly chorzy na SCC sg obarczeni duzym
ryzykiem tworzenia przerzutéw i w takich

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

przypadkach rozsadne jest odsunigcie trans-
plantacji w czasie (tab. 14.1). Dziewigcdziesiat
procent wszystkich przerzutéw pojawia si¢
w ciagu pierwszych 3 lat. Po tym czasie nale-
Zy ocenic, czy nie ma cech wznowy miejscowej
i ewentualnych przerzutéw. Chorzy z przerzu-
tami w przebiegu SCC maja zte rokowanie.
Trzyletnie przezycie chorego po przecze-
pieniu z przerzutami SCC wynosi zaledwie
56%, natomiast S-letnie juz tylko 34%. Ze
wzgledu na wysokie ryzyko wznowy w prze-
biegu przerzutéw SCC, nalezy odczekac co
najmniej 5 lat od radykalnego leczenia bez
cech wznowy do zgloszenia na list¢ oczeku-
jacych na przeszczepienie [7, 9].

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki
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Pacjenci z wieloogniskowymi nowotwo-
rami skory przed transplantacjg powinni by¢
doktadnie ocenieni, a przy planowaniu lecze-
nia immunosupresyjnego nalezy uwzglednic
zwickszone ryzyko nowotworowe. Niemniej
jednak wieloogniskowy rak skory, zaréwno
BCQC, jak i SCC, nie jest przeciwwskazaniem
do przeszczepienia, o ile chory nie ma bar-
dzo licznych ognisk lub tez bardzo wysokiego
osobniczego ryzyka rozwoju kolejnych ognisk
SCC po transplantacji (jasny fototyp skory
[-11I wedlug klasyfikacji Fitzpatricka, niebie-
skie , orzechowe oczy i blond wlosy, wysoka
kumulacyjna dawka promieniowania UV,
okres po transplantacji powyzej 10 lat, liczne,

ogniska przednowotworowe podczas pierw-
szej konsultacji, weze$niejsze transplantacje,
wczesdniejsze leczenie immunosupresyjne
choroby podstawowej). Chorzy z wieloogni-
skowymi rakami skory przed transplantacja
powinni mie¢ zalecone radykalne leczenie
zmian nowotworowych i przednowotworo-
wych oraz zastosowana Scisla profilaktyke
przeciwstoneczng pod nadzorem dermatolo-
ga, jeszcze przed wpisaniem ich na list¢ ocze-
kujacych na przeszczepienie [6, 10, 11].
Stanowisko GR PTT/PTN —w przypadku
raka podstawnokomérkowego (BCC) matego
ryzyka i bez cech przerzutéw: chory moze by¢
zgloszony bez karencji; (BCC) duzego ryzyka

Tabela 14.2. Stopnie zaawansowania postaci skornej czerniaka oraz wskazniki przezycia

Stadium Stopien zaawansowania Stopien zaawansowania 10-letnie
w badaniu klinicznym w badaniu patologicznym przezycie
T N M T N M (%)
0 Tis NO MO Tis NO MO 99
la Ta NO MO T1a NO MO 88
IB T1b NO MO T1b NO MO0 83
T2a NO MO T2a NO MO 79
lla T2b NO MO T2b NO MO0 64
T3a NO MO T3a NO MO 64
IIB T3b NO MO0 T3b NO MO0 51
Tda NO MO Tda NO MO 54
IIC T4b NO MO T4b NO MO0 32
D Wszelkie T N1 M0
N2
N3
llla T1-4a N1a MO 63
T1-4a N2a MO0 57
1B T1-4b N1a MO0 38
T1-4b N2a MO0 36
T1-4a N1b MO 48
T1-4a N2b MO0 39
T1-4a/b N2c MO
e T1-4b N1b MO 24
T1-4b N2b MO0 15
N3 MO 18
IV Jakikolwiek T | Jakikolwiek N | Jakikolwiek M | Jakikolwiek T | Jakikolwiek N Mia 16
M1b 3
Mic 6

Tis —in situ; *w stopien zaawansowania klinicznego wchodzi mikrostadium czerniaka pierwotnego oraz ocena kliniczna/radiologiczna przerzutéw. Umownie
nalezy okresli¢ po catkowitym wycieciu pierwotnego czerniaka oceng Kliniczng dla regionalnych i odlegtych przerzutow; "w stopniu zaawansowania pato-
logicznego bierze sig pod uwage mikrostadium pierwotnego czerniaka oraz dane z badania histologicznego dotyczace regionalnych weztéw chtonnych po
czeSciowej lub catkowitej limfadenektomii. Pacjenci w stadium patologicznym 0 lub 1a to wyjatek; nie wymaga sig u nich oceny histopatologicznej weztow
chtonnych; °w przypadku czerniaka in situ nie istniejg oficjalne warto$ci dla wskaznika przezy¢, ale zblizaja sig one do 100%; dnie wyrdznia sig podgrup

stadium Il w przypadku oceny klinicznej stopnia zawansowania
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bez cech przerzutéw zalecany okres 2-letniej
karencji od radykalnego leczenia bez cech na-
wrotu. W przypadku raka kolczystokomorko-
wego — SCC matego ryzyka: chory moze by¢
zgloszony bez okresu karencji, w przypadku
guzow wysokiego ryzyka zalecany okres 3-let-
niej karencji od radykalnego leczenia bez cech
nawrotu. W przypadku BCC i SCC w okresie
remisji przerzutéw minimum 5 lat karencji od
radykalnego leczenia bez cech nawrotu.

14.2. GZERNIAK

Wigkszo§¢ chorych na czerniaka o malym
ryzyku lub z wywiadem kilkuletnim co do
przechorowania, ale bez objawdw choroby,
moze by¢ zakwalifikowanych do przeszczepie-
nia. Czerniak in situ, wliczajac w to réwniez
lentigo maligna, ma rokowanie co do przezycia
100%. W zwiazku z tym chorych z takim roz-
poznaniem nalezy kwalifikowa¢ do przeszcze-
piania po uplywie 2 lat. Chorzy z czerniakiem
ponizej 1 mm grubosci oraz bez owrzodzenia

powierzchni (stadium I), maja bardzo dobre
rokowanie, z okresem 5-letniego przezycia
okoto 85% (tab. 14.2 i 14.3). Ze wzglgdu na
to, ze ryzyko przerzutéw w tym przypadku
czerniaka istnieje, osoby te powinny by¢ kwa-
lifikowane do przeszczepienia po okresie 2-let-
niej obserwacji — Ia i 5 letniej — Ib. Chorzy
na czerniaka powyzej 4 mm grubosci, z duzym
potencjatem przerzutéw, maja zte rokowanie,
z okresem S5-letniego przezycia wynoszacym
45-67%. Transplantacja u 0séb z czerniakiem
w stadium zaawansowania II lub III powinna
by¢ odlozona o 5-10 lat. Warto przy tym pa-
mietaé, ze ryzyko wystapienia przerzutdw ist-
nieje nawet po 10-20 latach od usunigcia ogni-
ska pierwotnego. Czerniak zazwyczaj nawraca
w formie przerzutéw odleglych [12].

W badaniu Penna [12] w przypadku
chorych po przeszczepieniu, ryzyko wzno-
wy czerniaka sprzed transplantacji wyniosto
19%, co jest wynikiem podobnym do otrzy-
manego w populacji immunokompetentnych
osob. Dalsze wyniki pokazaly 30-procentowa

Tabela 14.3. Klasyfikacja TNM (tumor, nodes, metastasis) czerniaka American Joint Committee on Cancer/Union for Inter-

national Cancer Control (AJCC/UICC)

t klasyfikacja Grubosé (Breslow) Stan owrzodzenia
T <1,0mm a: bez owrzodzenia i II/Ill stopien Clarka
b: z owrzodzeniem lub IV/V stopien Clarka
T2 1,01-2,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
T3 2,01-4,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
T4 > 4,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
N klasyfikacja Liczba weztow z przerzutami mapa przerzutu w wezle
N1 1 wezet a mikroprzerzuta
b: makroprzerzutb
N2 2-3 wezly a mikroprzerzuta
b: makroprzerzutb
c: in-transit met(y)/satelita(y)
bez przerzutow do weztow
N3 Cztery lub wigcej przerzutow do weztow, lub wezty
splatane, lub in-transit met(y)/ satelita(y) z przerzutami
do weztow
M klasyfikacja Lokalizacja Stezenie LDH w surowicy
M1a Odlegte przerzuty do skory, tkanki podskornej Prawidtowe
lub weztow
M1b Przerzuty do ptuc Prawidtowe
Mic Wszystkie inne przerzuty narzagdowe Prawidfowe
Jakikolwiek odlegty przerzut Zwiekszone

amikroprzerzuty diagnozowane sg po limfadenektomi wartowniczej lub elektywnej; Dmakroprzerzuty 53 Klinicznie wykrywalnymi przerzutami do weztow
potwierdzonymi terapeutyczna limfadenektomig lub gdy przerzuty do wezia wystaja bardzo przez rozszerzenie zewnatrztorebkowe; LDH — dehydrogenaza

mleczanowa

Zasady zgtaszania do przeszczepienia narzadéw unaczynionych

ow z w wywiadzie/transplantacja nerki oraz nerki i trzustki



Smiertelno§¢ wsrdd chorych, ktérzy rozwineli
czerniaka po przeszczepieniu. Wynik ten byt
0 50% wyzszy w poréwnaniu z populacja ogol-
na. W badaniu tym czerniaki mialy grubo$¢
powyzej 0,75 mm, co znamiennie wplyn¢to na
powyzszy wynik. W tabeli 14.2 przedstawiono
stopnie zaawansowania klinicznego czerniaka,
a w tabeli 14.3 klasyfikacje TNM czerniaka
(AJCC/UICO) [7, 12, 13].

Stanowisko GR PTT/PTN — czerniak in
situ wymaga 2 lat karencji do przeszczepie-
niu. Stadium Ia — 2 lata, Ia i IIb — trans-
plantacja po 2-5 latach od radykalnego lecze-
nia i bez cech wznowy. Stadia IIa, IIb, I1Ia:
chory moze by¢ zgloszony po 5-10 latach od
radykalnego leczenia bez cech nawrotu. Na-
tomiast w przypadku postaci glebszych czas
ten powinien wynosi¢ co najmniej 10-15 lat.
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Amyloidoza, nazywana réwniez skrobia-
wica, to choroba, ktéra polega na gromadze-
niu si¢ w tkankach i narzadach nierozpuszczal-
nego, widknikowego biatka o nazwie amyloid.
Te ztogi moga powodowac rézne manifestacje
kliniczne w zaleznosci od ich typu, lokalizacji
i ilosci. Skrobiawica wystepuje w postaci pier-
wotnej, czyli bez konkretnej przyczyny, oraz
w postaci wtdrnej, ktdra zazwyczaj pojawia si¢
na tle choréb przewlektych [1]. Amyloidoza
wtérna (amyloidoza AA) moze by¢ powikla-
niem réznych choréb zakaZnych lub zapalnych,
takich jak: reumatoidalne zapalenie stawow,
luszczycowe zapalenie stawdw, zesztywnia-
jace zapalenie stawow kregostupa, choroba
Le$niowskiego-Crohna, gruzlica, przewlekle
ropne zapalenia koSci [2]. Wyrdznia si¢ takze
amyloidoze wrodzong i rodzinna. Wrodzo-
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na, uwarunkowana genetycznie amyloidoza
(hereditary amyloidosis) jest efektem mutacji
w genie odpowiedzialnym za syntez¢ biatka
fibrylarnego, na przyktad biatka fibrynogenu
(Afib) czy transtyretyny (ATTR), za$ rodzinna
amyloidoza (familial amyloidosis), na przyktad
amyloidoza AA moze wystepowac rodzinnie
z powodu mutacji w genach odpowiedzialnych
za ekspresj¢ biatek nie amyloidu [3, 4]. Wyro6z-
nia si¢ takze amyloidozg dializacyjna, po kilku-
nastu latach dializ 42 mikroglobulina gromadzi
si¢ najczesciej w okolicy cie$ni nadgarstka [5].

W Polsce nie ma danych oceniajacych
czesto$¢ wystepowania amyloidozy. Z danych
zgromadzonych w Stanach Zjednoczonych wy-
nika, ze czesto$¢ choroby wynosi 5,1-12,8 przy-
padkéw na milion oséb na rok [6]. W 90%
przypadkéw choroba wystepuje u oséb po



50. roku zycia. Z danych brytyjskich wiadomo
natomiast, ze choroba wystepuje 2 razy czeg-
Sciej u kobiet niz u mezezyzn [7].

Obraz kliniczny amyloidozy zazwyczaj
jest zdeterminowany przez rodzaj biatka pre-
kursorowego, jego lokalizacje oraz ilos¢. Ce-
chy kliniczne sugerujace amyloidoze to tatwe
siniaczenie si¢, woskowata skora, oczy ,,szo-
pa” (purpurowo-brazowe zabarwienie wokot
oczu w wyniku krwawiefl), powigkszone mig-
$nie na przyklad jezyka, objawy niewydolnoSci
serca, powigkszenie watroby, bialkomocz
rzedu nerczycowego, cechy przewleklej
choroby nerek, obwodowa i/lub autonomiczna
neuropatia oraz cechy uposledzenia uktadu
krzepnigcia [8, 9].

Przy rozpoznaniu amyloidozy nalezy wy-
kona¢ biopsje tkanki tluszczowej (w poszuki-
waniu ztogéw amyloidu w barwieniu czerwienia
Kongo), ewentualnie biopsje nerki. W biopsji
szpiku z immunohistochemia wykonywane jest
barwienie na CD138, tancuchy kappa i lambda,
oraz czerwienia Kongo na amyloid. Badania
w kierunku wolnych taficuchéw lekkich w suro-
wicy/moczu (Freelite test) umozliwiaja diagno-
styke amyloidozy AL i sg zalecane szczegdlnie
u os6b, u ktérych nie wykazano biatka mono-
klonalnego metoda immmunofiksacji. Obec-
nie ,ztotym standardem”, aczkolwiek mozli-
wym do wykonania w wybranych o$rodkach
referencyjnych — gtéwnie w USA, sa laserowa
mikrodyssekcja i spektrometria mas, umozli-
wiajaca praktycznie 100% rozpoznanie. Ponie-
waz okoto 10% stanowi amyloidoza o podlozu
genetycznym, nalezy wykona¢ badanie gene-
tyczne w kierunku V1221 mutacji (amyloidoza
transtyretynowa, ATTR). Typowanie amylo-
idu przy uzyciu spektrometrii mas jest szcze-
gllnie istotne u Afroamerykanéw z gamma-
patia monoklonalna, mezczyzn powyzej 70. 1z.
z kardiomiopatia i u oséb rasy hiszpanskie;.
z uszkodzeniem nerek. W przypadku braku
dowodéw na obecno$¢ dyskrazji komorek
plazmatycznych, nalezy zachowaé ostrozno$é
w rozpoznaniu amyloidozy AL [8-11]. Badania
maja na celu wykluczenie szpiczaka mnogiego
oraz dobranie odpowiedniej dla chorego tera-
pii. Nalezy przede wszystkim okresli¢ rodzaj
amyloidozy, zanim zostanie rozpoczete lecze-
nie. Jego celem jest remisja badZ zahamowanie
progresji oraz leczenie wspomagajace funkcje
narzadow zajetych przez amyloidoze. Leczenie
wspomagajace jest ukierunkowane na zwal-
czanie objawOw towarzyszacych zaburzeniom
pracy poszczegdlnych narzadéw zajetych przez
ztogi amyloidu.

Amyloidoza AL zazwyczaj pojawia si¢
spontanicznie, ale moze wspotistnie¢ z dys-
krazja komérek plazmatycznych jak szpiczak
mnogi, rzadziej z makroglobulinemia Wal-
denstroma, objawy zwykle nie koreluja
z typem amyloidozy. Amyloidoz¢ AL nalezy
podejrzewaé w przypadku niewyjasnionej
proteinurii, z kardiomiopatia, neuropatig czy
hepatomegalia, u pacjentéw ze szpiczakiem
mnogim [8].

LECZENIE AMYLOIDOZY

W leczeniu amyloidozy nalezy dazy¢ do
zmniejszenia iloSci prekursoréw biatek fibry-
larnych z jednej strony, a z drugiej do zmniej-
szenia powstawania/odkladania widkien [12].
Leczenie amyloidozy AA (wtdérnej) obejmuje
zmniejszenie biatek prekursorowych poprzez
stosowanie lekow przeciwzapalnych czy in-
nych, jak leki biologiczne w chorobie Crohna
lub kolchicyna w rodzinnej goraczce Srodziem-
nomorskiej. W celu zahamowania tworzenia
wilokien stosowano eprodisoate sodium. Stan-
dardowe terapie pierwszej linii leczenia amy-
loidozy pierwotnej sa oparte na schematach
zawierajacych melfalan, w tym wysokodawko-
wany melfalan z przeszczepieniem autologicz-
nych krwiotwérczych komérek macierzystych
(auto-HSCT). Prowadzone w ostatnich latach
badania kliniczne wskazuja na przydatnosé
stosowania schematéw opartych na nowych
lekach — talidomidzie, lenalidomidzie i borte-
zomibie. Za preferowana opcj¢ leczenia uwaza
si¢ schematy zawierajace bortezomib. Zajgcie
serca jest kluczowe do ustalenia rokowania
w amyloidozie AL [11]. Aczkolwiek pacjenci
z amyloidoza AL maja gammapati¢ monoklo-
nalna, to nie wszyscy pacjenci z choroba nerek
i gammapatia monoklonalna maja amyloidoze
AL. Wzglednie wysoka czesto$¢ wystgpowa-
nia gammapatii monoklonalnej o nieznanej
istotnoSci jest spotykana u zdrowych oséb
po 70. rz. [13]. Pacjenci z amyloidoza nerek,
o ktérych stwierdza si¢ progresj¢ do ESKD
powinni by¢ leczeni nerkozastepczo dializami
lub przeszczepieniem nerki. Dane dotyczace
przeszczepienia nerki u pacjentéw z amyloido-
za sg gtéwnie dostepne w amyloidozie AA, za$
niewiele wiemy o amyloidozie AL [14], poza
faktem, ze przezycia tych chorych sa krot-
sze [15-17]. Istotnym problemem klinicznym
jest nawr6t choroby po transplantacji [18].
Zlogi amyloidu pojawiaja si¢ w przeszczepie
u 20-30% pacjentéw z powodu aktywnosci cho-
roby podstawowej. U pacjentéw z uogdlnio-
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na amyloidoza (AL lub AA) nawrét choroby
wystepuje u 10-40% po przeszczepieniu ner-
ki [19, 20]. Rokowanie po transplantacji za-
lezy przede wszystkim od cigzkoSci choroby
(gtéwnie zajecia serca). Utrata przeszczepu
z powodu amyloidozy jest jednak rzadka.
Amyloidoza tahcucha alfa fibrynogenu na-
wraca czesto po transplantacji nerki, nale-
zy zatem rozwazyC przeszczepienie laczone
watroby i nerki jako preferowang metode
leczenia. W amyloidozie AL u pacjentéw
z ESKD nalezy rozwazy¢ autologiczne prze-
szczepienie komorek szpiku, a po uzyskaniu
catlkowej remisji hematologicznej mozna
przeprowadzi¢ transplantacje nerki [21, 22].

Stanowisko GR PTT/PTN w przypadku
amyloidozy jest zgodne z zaleceniami kanadyj-
skiego CST (Canadian Society of Transplana-
tion), czyli zaklada, ze pacjenci z amyloidoza
moga by¢ kwalifikowani do przeszczepienia
nerki, jesli nie stwierdza si¢ zajecia serca. Pa-
cjenci z pierwotna amyloidoza AL nie moga by¢
kwalifikowani do przeszczepienia nerki, jeSli
wspotistnieje szpiczak mnogi. Pacjenci z amylo-
idoza AA nie mogg by¢ kwalifikowani do prze-
szczepienia nerki do momentu remisji choroby
odpowiedzialnej za amyloidoze. W przypadku
rodzinnej goraczki Srédziemnomorskiej pa-
cjenci powinni otrzymywaé kolchicyne jako
prewencje nawrotu choroby w przeszczepieniu.
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16. SZPICZAK MNOGI

Jolanta Matyszko, Janusz Kfoczko

Szpiczak mnogi (MM, multiple myeloma)
stanowi okoto 1% wszystkich nowotwordw oraz
10-15% nowotworéw hematologicznych [1].
Charakteryzuje si¢ on nadmierng iloScia kra-
zacych immunoglobulin lub ich fragmentéw
produkowanych przez monoklonalne plazmo-
cyty. Patologiczne bialtka s3 odkladane w r6z-
nych narzadach, poza OUN i prowadza do
dysfunkcji narzadéw. Srednia wieku chorych
W momencie rozpoznania wynosi 65 lat. Cho-
ciaz czesto$¢ wystgpowania ESKD w przebiegu
MM zmniejszyta si¢ w ostatnich 2 dekadach,
to nadal Smiertelno$¢ 3-letnia jest wyzsza niz
u os6b z innymi przyczynami ESKD [2, 3].
Pomimo postepéw w leczeniu, MM pozo-
staje choroba nieuleczalng z mediana zycia
chorych 5-7 lat. Osiemdziesiat pig¢ procent
monoklonalnych immunoglobulin jest nefro-
toksyczna, 70% — toksyczna dla cewek nerko-
wych, a 30% dla ktgbuszkow [4]. Zajecie nerek
w MM obejmuje szerokie spektrum: kigbusz-
kowe zapalenie nerek (btoniastorozplemowe,
rozplemowe z odktadaniem monoklonalnych
immunoglobulin, glomerulopatia C3, widkien-
kowe klgbuszkowe zapalenie nerek), nefropa-
tia tafcuchéw lekkich, choroba depozytowa
monoklonalnych immunoglobulin, amyloidoza
AL, tubulopatia proksymalna lancuchéw lek-
kich i zesp6t Fanconiego, krioglobulinemia,
bezposredni naciek plazmocytowy, zesp6t nad-
lepkosci, histiocytoza z depozytami krysztatow.
Uszkodzenie nerek jest obserwowane u oko-
fo 20% chorych w momencie rozpoznania,
a u 3% wystepuje konieczno$¢ leczenia ner-
kozastgpczego [5, 6]. Poprawa funkcji nerek
lub niezalezno$¢ od dializ wiaze si¢ z lepszym
rokowaniem [7]. Szybka redukcja krazacych
faficuchéw lekkich jest krytyczna dla powro-

tu funkcji nerek. Gléwna przyczyna zgondéw
chorych z MM i ESKD s3 infekcje. Leczenie
obejmuje chemioterapi¢ = wysokodawkowa
wspomagang przeszczepieniem autologicz-
nych krwiotwérczych komérek macierzystych
izolowanych z krwi obwodowej, dla oséb, kto-
re spelniaja kryteria takiego postepowania
(< 70. rz. lub >, ale bez choréb wspotistnie-
jacych). Leczenie zaczyna si¢ od protokotow
z inhibitorami proteasomoéw. Schylkowa nie-
wydolnos¢ nerek nie jest przeciwwskazaniem
do przeszczepienia szpiku [8]. Niewydolno§é
nerek nie ma wplywu na uzyskanie CD34 do-
datnich komorek szpiku czy przeprowadzenie
przeszczepienia szpiku [9]. Melfalan, ktory jest
zwykle uzywany do kondycjonowania przez
przeszczepieniem, wymaga redukcji dawki
w niewydolnosci nerek aby zapobiec nadmier-
nej supresji szpiku. Niewydolno$¢ nerek jest
zwigzana z niewielkim wzrostem ryzyka zgonu
przy przeszczepieniu szpiku (> 4% v. < 1%)
[8, 9]. Wigkszos¢ pacjentéw z MM nie powinna
by¢ kwalifikowana do transplantacji [10]. Gam-
mapatia monoklonalna nie jest absolutnym
przeciwwskazaniem do przeszczepienia jednak
istotna cze¢$¢ pacjentdw z gammapatia mono-
klonalng rozwija MM po transplantacji [11].
Czesto$¢ nawrotu MM po transplantacji wyno-
si 67-100% [12, 13]. Nawr6t paraproteinemii
po transplantacji nie zawsze wiedzie do utraty
graftu [14, 15]. Nowe terapie, w tym przeszcze-
pienie szpiku, moga prowadzi¢ do wieloletniej
remisji, ale nie ma wystarczajacych danych, aby
zaleca¢ czas oczekiwania na transplantacj¢ po
udanym przeszczepieniu szpiku [16, 17].
Stanowisko GR PTT/PTN jest zgodne z za-
leceniami CARI i CST, wedtug ktérych MM jest
przeciwwskazaniem do przeszczepienia nerki.
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Chtoniak Hodgkina to klonalny rozrost
tak zwanych komorek Reed i Sternberga oraz
komorek Hodgkina, wywodzacych si¢ z linii ko-
moérek B, otoczonych komérkami odczynowy-
mi, gléwnie w obrebie weztéw chtonnych. Etio-
logia choroby jest nieznana; moze wystepowac
rodzinnie. Szczyt zachorowan obserwuje si¢
w wieku 2040 lat i > 50 lat (tab. 17.1).

KLASYFIKACJA HISTOPATOLOGIGZNA
(WHO 2008):

1. HL Kklasyczny — stwardnienie guzkowe
(NSHL [rodular sclerosis Hodgkin’s lym-

phoma] 70-80% przypadkéw HL), postaé
mieszana (MCHL, mixed cellularity Hodg-
kin lymphoma), postac z zanikiem limfocy-
tow (LDHL, lymphocyte depleted Hodgki-
n’s lymphoma), posta¢ bogata w limfocyty
(LRCHL, lymphocyte rich classic Hodg-
kin’s lymphoma); wigkszo§¢ przypadkow
rozpoznaje si¢ we wczesnym stopniu za-
awansowania z zajeciem goérnych weztow
szyjnych, zwykle nie wystgpuja objawy
ogllne, szerzy si¢ na przylegte grupy we-
ztéw chlonnych

2. HL nieklasyczny (guzkowy z przewaga
limfocytéw) — kilka procent chorych, za-

Tabela 17.1. Klasyfikacja oceny stopnia zaawansowania chtoniakow pierwotnie weztowych Lugano (2014) — zmodyfikowa-

na klasyfikacja z Ann Arbor [1]

Stopien

Charakterystyka

Jeden wezet chfonny lub jedna grupa przylegtych weztow
chtonnych, lub pojedyncza zmiana pozawezfowa bez zajgcia
weztow chtonnych

lia

Co najmniej 2 grupy weztéw chtonnych po tej samej stronie
przepony lub stopien | lub Il dia zmian weztowych z ograni-
czonym zajeciem narzadu pozaweztowego przez ciagtosc

Wezty chtonne po obu stronach przepony lub wezty chfonne
powyzej przepony z rownoczesnym zajgciem sledziony

I\

Zajecie narzadu pozalimfatycznego nie przez ciggtosé
z zajetymi weztami chtonnymi

piersiowego

Migdatki, pierscient Waldeyera i $ledziong uznaje sig za tkanke weztowg

Dodatkowo w chtoniaku Hodgkina: A — objawy ogoine nieobecne; B — obecne objawy ogdlne: goraczka (> 38°C) bez
uchwytnej przyczyny, poty nocne lub utrata > 10% masy ciala w ciggu ostatnich 6 miesigcy

A stopien Il masywny — stopien Il jw. Oraz masywna zmiana wezfowa (bulky), czyli pojedyncza zmiana wezlowa

o0 wielko$ci > 10 cm lub obejmujaca > 1/3 szeroko$ci klatki piersiowej oceniana w TK na kazdej wysokoSci kregostupa

Forum Nefrologiczne 2017, tom 10, supl. B



jete wezly chtonne obwodowe (najczeéciej
w jednej okolicy limfatycznej), przebiega
zwykle bardzo powoli, przez wiele lat bez
klinicznej progresji, wznowy dobrze podda-
ja si¢ leczeniu

Leczenie postaci klasycznej obejmuje
stosowanie w pierwszym rzucie chemiotera-
pii, zazwyczaj w skojarzeniu z radioterapia na
zmiany resztkowe lub okolice pierwotnie zaje-
te. Natomiast w przypadku progresji lub wzno-
wy w wiekszoSci przypadkéw chemioterapia
drugiej linii, nastepnie chemioterapia wysoko-
dawkowana + auto-przeszczepienie komodrek
szpiku + ewentualna radioterapia, za§ postaci
nieklasycznej w stopniu zaawansowania [A lub
ITA (z wyjatkiem przypadkéw z zajeciem wig-
cej niz 2 grup weztéw chtonnych lub rozlegta
chorobg ponizej przepony): chirurgiczne wy-
cigcie zmienionych chorobowo weziéw chton-
nych i radioterapia, przy wyzszym stopniach
zaawansowania chemioterapia z ew. z dodat-
kiem rytuksymabu i radioterapii. Przy stosowa-
niu wspoélczesnych strategii leczenia 80-90%
chorych na HL zostaje trwale wyleczonych.
Wieloletnie przezycia catkowite w grupie cho-
rych po auto-przeszczepieniu komorek szpiku
wynosza okoto 50%.

Chioniaki nie-Hodgkinowskie (nieziarni-
cze) to grupa chor6b nowotworowych charak-
teryzujaca si¢ klonalnym rozrostem komorek
limfoidalnych odpowiadajacych réznym sta-
diom zrdéznicowania prawidtowych limfocy-
téw B, rzadziej limfocytéw T lub naturalnych
komorek cytotoksycznych (NK, natural killer).
Czynniki o udowodnionym zwiazku przyczy-
nowym z zachorowaniem: §rodowiskowe (na-
razenie na substancje chemiczne, herbicydy
i pestycydy, benzen, azbest, promieniowanie
jonizujace), zakazenia wirusowe (wirusami
HTLV-1 [human T-cell leukemia virus type
1], EBV |[Epstein-Barr virus|, HIV [human
immunodeficiency virus|, HHV-8 [human her-
pesvirus|, HCV [hepatitis C Virus]), zakaze-
nia bakteryjne (Helicobacter pylori), choroby
autoimmunologiczne, niedobory odpornosci
(w tym leczenie immunosupresyjne po prze-
szczepieniu narzadu lub komdrek krwiotwor-
czych), wezesniejsza chemioterapia (zwlaszcza
w skojarzeniu z radioterapig).

Klasyfikacja histopatologiczna wedtug
WHO obejmuje > 30 podtypow:

1. biataczka/chioniak limfoblastyczny B- lub
T-komoérkowy (B/T-ALL/LBL)
2. nowotwory z dojrzatych komoérek B:
a) chioniaki z matych komérek B: prze-
wlekta biataczka limfocytowa/chtoniak

z matlych limfocytéw (CLL/SLL, chronic
lymphocytic leukemia/small lymphocytic
lymphoma), bialaczka wlochatokomor-
kowa (HCL, hairy cell leukemia), chto-
niaki strefy brzeznej (MZL, marginal
zone Ilymphoma), chloniak grudkowy
(FL, follicular lymphoma), chtoniak
limfoplazmocytowy/makroglobulinemia
Waldenstroma (LPL/WM, Ilymphopla-
smacytic lymphoma/Waldenstrém macro-
globulinemia), chtoniak z komorek plasz-
cza (MCL, mantle cell ymphoma);

b) chtoniaki z duzych i $ednich komoérek
B: chloniak rozlany z duzych komérek B
(DLBCL, Diffuse large B-cell lymphoma)
i jego warianty, chtoniak Burkitta (BL,
Burkitt ymphoma);

3. nowotwory z dojrzalych komérek T i NK:
chtoniak z obwodowych komoérek T, nie-
okreslony (PTCL, peripheral T-cell lym-
phoma), bialaczka z duzych ziarnistych
limfocytow (LGL, large granular lympho-
cyte leukemia), ziarniniak grzybiasty (MF,
mycosis fungoides) itp.

Chtoniaki wystgpuja czesciej u pacjentéw

z ESKD niz w populacji ogélnej, ale nie we

wszystkich badaniach. Standaryzowany wspot-

czynnik wystepowania dla chioniakéw nie-

-Hodgkinowskich wynosi 1,4 (95% przedziat

ufnosci 0,8-2,6) w Australii i Nowej Zelandii,

0,6(0,5-0,9)wEuropieil,7(1,5-1,8) USA[2,3].

Standaryzowany wspofczynnik  wystepowa-

nia dla chioniakéw Hodgkinowskich wynosi

u chorych dializowanych 4,7 (95% przedziat

ufnosci 1,8-12,5) w Australii i Nowej Ze-

landii, 1,0 (0,7-1,5) w Europie 1,6 (1,3-2.1)

w USA [2, 3]. Uwaza si¢, ze ryzyko wystepo-

wania chloniakéw nie-Hodgkinowskich jest

zwickszone u pacjentéw po transplantacji
nerki [4, 5]. Nawr6t chtoniakéw zaréwno nie-

-Hodgkinowskich, jak i Hodgkinowskich po

transplantacji wynosi okoto 11%. Ponad 75%

pacjentéw z chloniakami otrzymalo leczenie

ponad 5 lat przed przeszczepieniem nerki,

i najprawdopodobniej byto wyleczonych [6, 7].

Minimalny okres oczekiwania zalecany

w przypadku przebytego chloniaka to 2 lata,

zanim pacjent zostanie zakwalifikowany do

transplantacji [8, 9]. Limfoproliferacyjna cho-
roba po transplantacji (PTLD, post-transplant
lymphoproliferative disorder) moze powodo-
wac niewydolno$¢ przeszczepu prowadzac do
koniecznosci retransplantacji [10]. Czgsto$¢
nawrotu PTLD wynosi 3% ze $rednim okre-
sem po transplantacji do nawrotu 37 miesiecy.
Przezycie biorcow nerki jest dluzsze niz bior-
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c6éw innych narzadéw unaczynionych. Wedtug
zalecefi CARI u pacjentéw z PTLD skutecz-
nie leczonych, czas oczekiwania na powtdrna
transplantacj¢ powinien wynosi¢ co najmniej
2 lata [10].

Stanowisko GR PTT/PTN jest zgodne
z zaleceniami CARI, CST i AST, wedtug kt6-
rych czas od uzyskania calkowitej remisji do
zgloszenia w wigkszosci typow chtoniakéw po-
winien wynosi¢ co najmniej 2 lata.
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Ostre biataczki szpikowe to nowotwory
ztosliwe uktadu biatokrwinkowego powstaja-
ce wskutek proliferacji klonu stransformowa-
nych komdrek, wywodzacych sie z wczesnych
stadiow mielopoezy. Komorki te dominuja
w szpiku i we krwi, a takze moga tworzy¢ na-
cieki w roznych narzadach, co uposledza ich
czynno$¢. Etiologia tego schorzenia jest nie-
znana. Udowodnionymi czynnikami ryzyka sa:
narazenie na promieniowanie jonizujace i ben-
zen, wczeSniejsza chemioterapia (leki alkilu-
jace, inhibitory topoizomerazy). U dorostych
okoto 80% ostrych biataczek stanowia ostre
biataczki szpikowe. Mediana wieku w chwili
rozpoznania wynosi okoto 65 lat. Rokowanie
zalezy od grupy ryzyka cytogenetyczno-mole-
kularnego, wieku, choréb wspdtistniejacych
i zastosowanego leczenia. Najwicksza szanse
wyleczenia maja chorzy w wieku < 60 lat, z ko-
rzystnymi zmianami cytogenetycznymi, bez ob-
cigzajacych zmian molekularnych, u ktérych
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chemioterapia indukujaca powoduje catkowi-
ta remisje. Dla wigkszoSci chorych < 60. rz.
allo-HSCT jest najlepsza metoda leczenia.
U pacjentéw > 60. rz. bedacych w remisji
nalezy rozwazy¢ allo-HSCT ze zredukowanym
kondycjonowaniem

Ostre biataczki/chtoniaki limfoblastyczne
sa nowotworami wywodzacymi si¢ z prekur-
sorow (limfoblastéw) linii limfocytéw B lub
T, ktore zasiedlaja gtéwnie szpik i krew (ostre
biataczki limfoblastyczne z linii B lub T [B/T-
-ALL]) lub (rzadziej) gtéwnie wezly i tkanki
pozaweztowe (chloniaki limfoblastyczne z li-
nii B lub T [B/T-LBL]). Stanowia okoto 75%
wszystkich ostrych biataczek w populacji pe-
diatrycznej, a u dorostych okoto 20%. W lecze-
niu chorych na ALL/BLL stosuje si¢ chemio-
terpie¢/immunochemioterapi¢, postgpowanie
wspomagajace oraz profilaktyke i leczenie
zmian w ofrodkowym ukladzie nerwowym.
U czeéci pacjentéw wykonuje si¢ allo-HSCT,



rzadziej auto-HSCT. Wskazaniem do allo-
-HSCT jest choroba z grupy wysokiego ryzyka
w okresie jednej catkowitej remisji (CR) oraz
choroba nawrotowa. Chorzy z niekorzystnym
czynnikiem ryzyka t(9; 22(q34; ql1) — gen
fuzyjny BCR-ABL wystepujacy u okoto 20%
pacjentow z ALL, wymagaja dodatkowego le-
czenia inhibitorami kinazy tyrozynowej.
Przewlekta biataczka szpikowa to no-
wotwor mieloproliferacyjny, ktérego istota
jest klonalny rozrost nowotworowo zmienio-
nej wielopotencjalnej komoérki macierzystej
szpiku. Czynnikiem ryzyka jest ekspozycja
na promieniowanie jonizujace. W wyniku
wzajemnej translokacji ramion dlugich chro-
mosoméw 9 i 22 powstaje chromosom Phila-
delphia (Ph) i dochodzi do potaczenia genéw
BCRiABLI i powstania genu fuzyjnego BCR-
-ABL1, ktorego produktem jest biatko ber-abl
wykazujace stalag aktywno§¢ kinazy tyrozyno-
wej. Wywoluje ona wzmozona proliferacje
klonu macierzystych komoérek szpikowych,
zahamowanie apoptozy oraz uposledzenie
przylegania komoérek biataczkowych do pod-
Scieliska szpiku. Lekami pierwszego rzutu sa
inhibitory kinaz tyrozynowych (TKI) stosowa-
ne dlugotrwale. Allo-HSCT mozna rozwazy¢
u chorych kwalifikujacych sie do tej proce-
dury, bedacych w fazie przewlektej choroby,
z mutacjg T315I (przy braku dostgpu do po-
natynibu) lub z niepowodzeniem i/lub nieto-
lerancja leczenia TKI. Interferon alfa stosuje
si¢ u kobiet cigzarnych w monoterapii, oraz
u chorych niebedacych kandydatami do allo-
-HCT po niepowodzeniu leczenia TKI. Od-

powiedz na leczenie TKI jest najistotniejszym
czynnikiem rokowniczym.

Przewlekta biataczka limfatyczna to cho-
roba nowotworowa morfologicznie dojrzatych
limfocytéw B wystepujacych we krwi, szpiku
kostnym, tkance limfatycznej i w innych na-
rzadach. Etiologia jest nieznana. Zachorowa-
nia zwykle obserwuje si¢ po 50. rz. (mediana
ok. 70 lat). W leczeniu stosuje si¢ analogi puryn
i bendamustyne w monoterapii lub w skojarze-
niu z przeciwcialem monoklonalnym — rytuk-
symabem. U chorych z delecja 17p/ mutacja
T53 wysoka skuteczno$¢ wykazuje ibrutynib
— inhibotor kinazy Brutona oraz idelalisib
— inhibitor P13K. U mlodszych chorych z de-
lecja 17p/mutacja T53, w dobrym stanie og6l-
nym, nalezy rozwazy¢ allo-HSCT. Propozycja
dla starszych chorych ze wspoétistnejacycmi cho-
robami jest chlorambucyl w monoterapii lub
w skojarzeniu z przeciwcialem anty-CD20 (ry-
tuksimab, ofatumumab, obinutuzumab) lub
bendamustyna. W przypadku przewleklej bia-
faczki limfatycznej i zastosowanego leczenia
nalezy zwrdci¢ uwage, ze ryzyko wystapienia
innego nowotworu zto§liwego (guzéw litych lub
chordb rozrostowych ukladu krwiotworczego)
jest 2-7 razy wicksze niz w populacji ogélne;j.

Dane dotyczace nawrotu biataczki sg jed-
nak ograniczone w populacji 0séb po trans-
plantacji nerki, zaleca si¢ co najmniej 2 letni
okres oczekiwania na transplantacje po uwien-
czonym sukcesem leczeniu biataczki [1, 2].

Stanowisko GR PTT/PTN — zaleca si¢
co najmniej 2-letni okres karencji po uzyskaniu
catkowitej remisji.
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nadian Society of Transplantation: consensus guidelines on eli-
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Wsp6lna cecha nowotworéw neuroendo-
krynnych (NEN, neuroendocrine neoplasms)
jest to, ze rozwijaja si¢ z komorek rozproszo-
nego ukladu wydzielania wewngtrznego. Dla-
tego komodrki NEN wykazuja podobne cechy,
pomimo ich réznego pochodzenia i lokalizacji,
maja zdolno$¢ do produkcji szeregu peptydéw
o czynnoSci hormonéw (czesto neurohormo-

néw) lub neuroprzekaznikéw oraz zwigzane
z tym podobiefistwo cech mikroskopowych, wi-
doczne przede wszystkim w badaniach immu-
nohistochemicznych i wynikajace z ekspres;ji
tych samych genéw. Dodatkowo ich wspdlna
cecha jest obecno$¢ takich markeréw neuro-
endokrynnych, jak chromogranina A i synap-
tofizyna, oraz receptoréw somatostatynowych,
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co ma potencjalne implikacje kliniczne, gdyz
somatostatyna moze hamowac¢ ich aktywnos¢.
Cechy te wykazuja jednak takze komorki we-
wnatrzwydzielnicze o udowodnionym pocho-
dzeniu neuroektodermalnym, na przyktad
komérki C tarczycy lub komérki rdzenia nad-
nerczy.

Guzy te maja odmienny stopien zrdézni-
cowania, od G1 do G3, oraz ekspresj¢ neuro-
endokrynnych markeréw w komorkach tych
nowotworéw. Wsrdd nich wyrdznia si¢ guzy
neuroendokrynne (NET, neuroendocrine tu-
mors): NET G1 — o wysokim stopniu zréz-
nicowania i matym stopniu zto§liwosci, i NET
G2 — o $§rednim stopniu zréznicowania i §red-
nim stopniu zlo§liwosci, ktére w piSmiennic-
twie i w klasyfikacji WHO okresla si¢ réwniez
jako NEN G1 i NEN G2, oraz raki neuroen-
dokrynne (NEC, neuroendocrine carcinomas)
bedace nowotworami niskozréznicowanymi
o duzym stopniu ztoSliwosci.

Dodatkowo NEN mozna podzieli¢ na
guzy czynne, czyli wydzielajace hormony,
i nieczynne, niewytwarzajace hormonéw. Ob-
raz kliniczny zazwyczaj zalezy od nadmierne-
go wydzielania hormonu przez guz, rozmiary
guza sg zwykle niewielkie, co utrudnia jego
umiejscowienie. Cechy neuroendokrynne
nowotwordw klinicznie nieczynnych czesto
mozna wykaza¢ tylko w badaniu immuno-
histochemicznym. Czynne oraz nieczynne
hormonalnie guzy moga wykazywaé stopief

ztodliwosci G1 lub G2 (NET G1 i NET G2),
a raki niskozréznicowane (NEC G3) traca
czynno$¢ wydzielnicza.

Czesto$¢ wystepowania NEN w latach
1994-2009wzrostaz 2,48 do 5,86 na 100 000/rok.
Epidemiologia NEN zalezy od opracowania.
W 2017 roku opublikowano wiele zalecen do-
tyczacych diagnostyki i leczenia NEN [1-5].
Rakowiaki ptuc stanowia okoto 30% wszyst-
kich nowotworéw neuroendokrynnych, wsréd
guzow uktadu pokarmowego najczestsze sa
nowotwory neuroendokrynne jelita cienkiego
(okoto 20%), w przewazajacej czgsci wytwarza-
jace serotonineg, aczkolwiek wiele z nich (okoto
50%) jest nieczynnych. Guzy neuroendokryn-
ne przewodu pokarmowego zlokalizowane s3
najczesciej w jelicie i w zaleznoSci od miejsca
moga byé w przewazajacej czgSci nowotwora-
mi neuroendokrynnymi w stopniu zlo§liwosci
G1 (jak w wyrostku robaczkowym) lub w stop-
niu G2 (jak w jelicie cienkim).

W zadnym z dotychczasowych opubliko-
wanych zalecef towarzystw transplantacyjnych
nie ma informacji odnoénie do kwalifikacji pa-
cjentéw z NEN.

Stanowisko GR PTT/PTN — pacjentow
z guzami o niskim stopniu zto§liwo$ci mozna
kwalifikowac do zabiegu przeszczepienia ner-
ki po co najmniej 2-letnim okresie karencji
od wyleczenia bez cech nawrotu nowotworu,
a pozostalych po co najmniej 5-letnim okresie
karencji.
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20. MIESAK KAPOSIEGO

Alicja Debska-SIizien, Beata Imko-Walczuk, Stawomir Lizakowski

Migsak Kaposiego (MK) nalezy do zto-
§liwych nowotworéw pochodzenia mezen-
chymalnego. Charakteryzuje si¢ nieprawi-
dlowa angiogeneza, rozrostem nablonkéw
i §rédblonkéw naczyn, ktére przeksztalcaja
si¢ w komorki ksztaltu wrzecionowatego z to-
warzyszacym naciekiem zapalnym. W obrazie
klinicznym pierwotnie zajg¢ta jest skora, nato-
miast w przebiegu choroby dochodzi réwniez
do zajecia narzadéw wewnetrznych. Wyroz-
nia si¢ 4 gtéwne odmiany kliniczne migsaka
Kaposiego: posta¢ klasyczna, endemiczna,
epidemicza i jatrogenna (tab. 20.1) [1, 2].

Posta¢ klasyczna charakteryzuje sig
wystgpowaniem niebieskawo-czerwonych,
dobrze odgraniczonych zmian plamistych
i guzowatych na dystalnych czesciach koficzyn
dolnych. Posta¢ klasyczna czgSciej wystgpuje
u mezezyzn i charakteryzuje sie¢ do§¢ dobrym
rokowaniem pacjenta. Posta¢ endemiczna jest

Tabela 20.1. Postaci migsaka Kaposiego

postaciag dotyczaca gltéwnie dzieci i charak-
teryzuje si¢ agresywnym przebiegiem i zlym
rokowaniem. Posta¢ epidemiczna dotyczy pa-
cjentéw zakazonych wirusem HIV, natomiast
posta¢ jatrogenna jest wywotana stosowa-
niem lekéw immunosupresyjnych w przebiegu
transplantacji narzadéw (potransplantacyjna
posta¢, PT-MK [post transplant lymphoproli-
ferative disorder]). Posta¢ PT-MK jest jednym
z najczestszych nowotworéw wystepujacych
u oséb po przeszczepieniu narzadoéw, przede
wszystkim wsSréd mieszkancow  Bliskiego
Wschodu, Azji Zachodniej i Afryki Péinocne;j.
Sredni czas pojawienia si¢ nowotworu u bior-
c6w narzadow wynosi 5-21 miesigcy od prze-
szczepienia. Wyrazny szczyt zachorowania ob-
serwuje sie¢ do dwdéch lat po transplantacji, po
czym nastgpuje spadek czgstosci zachorowan.
Najprawdopodobniej kazda z postaci MK jest
zwigzana z zakazeniem HHV-8 (tab. 20.2)

Postaé Grupy ryzyka

Klasyczna Starsi Zydzi pfci meskiej lub europejscy mieszkaricy basenu Morza
Srodziemnego

Endemiczna Mieszkancy Afryki Rownikowej

Forma guzkowa, agresywna lub zywoczerwona Doroéli

Posta¢ zwigzana z chorobami uktadu chtonnego | Dzieci

Epidemiczna

Osoby zakazone HIV/AIDS (gtéwnie u homoseksualisci pici meskiej)

Jatrogenna

Pacjenci po przeszczepieniu narzadow migzszowych, rzadziej u innych

Tabela 20.2. Czynniki ryzyka wystapienia potransplantacyjnej postaci migsaka Kaposiego (PT-MK)

Zakazenie HHV-8

Seropozytywni biorcy (reaktywacja)
Seronegatywni biorcy, ktorzy otrzymali narzad od seropozytywnych dawcow
(zakazenie pierwotne)

Osoczowy poziom czastek

wirusa po transplantac;ji’ dla PT-MK

Wzrost poziomu czastek wirusa po transplantacii (niezalezny czynnik ryzyka

Schemat immunosupresji

Inhibitory kalcyneuryny 2: cyklosporyna, takrolimus,
terapia indukcyjna (globuliny anty-tymocytowe, przeciwciata przeciw receptorom dia IL-2)

Czynniki u biorcy

Kolor skory, kraj urodzenia
Wiek w czasie transplantaciji (> 50. rz.)

Predyspozycja genetyczna

HLA: A2, A19, B18,B5,B8 i DRS

Kontakty seksualne3

Kontakty homoseksualne z wieloma partnerami

Ludnos¢ i rejon geograficzny

Pochodzenie: Srodziemnomorskie, zydowskie, arabskie, karaibskie i afrykanskie

Okres po transplantacji
pierwszego roku

Wiekszos¢ PT-MK wystepuje we wczesnym okresie po transplantacji: w ciagu

kontrolowanie poziomu czastek HHV- 8 po transplantacji, zwtaszcza u seropozytywnych biorcow, ktérzy otrzymali narzady od HHV-8 seropozytywnych
dawcow, wydaje sig przydatnym badaniem oceniajacym ryzyko rozwoju MK; Zistotna wydaje sig sumaryczna dawka leku a nie rodzaj leku z grupy inhibito-

row kalcyneuryny; Sw wigkszosci seroprewelencyjnych rejondw
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[3, 4]. W zdrowej populacji wirus ten nie
jest odpowiedzialny za wywolywanie zadnej
konkretnej jednostki chorobowej. U o0sdb
zakazonych czasami moga przejSciowo wy-
stapi¢ objawy niespecyficzne tj. powicksze-
nie wezléw chtonnych, biegunka, meczliwosé
lub réznej postaci wysypki skorne. Najwigcej
przypadkéw PT-MK rozwija si¢ w przebie-
gu reaktywacji zakazenia wirusem HHV-§,
aczkolwiek odnotowano réwniez przypad-
ki rozwoju tego nowotworu u pacjentow,
ktorzy ulegli zakazeniu wirusem HHV-8 de
novo po transplantacji. Zakazenie wirusem
HHV-8 u chorych po przeszczepieniu narza-
déw nie zawsze prowadzi do rozwoju PT-MK.
W populacji amerykanskiej obserwowano za-
kazenie tym wirusem u 20% populacji pacjen-
téw, natomiast do rozwoju nowotworu doszto
zaledwie u 0,5% chorych z tej grupy. Nalezy
jednocze$nie podkresli¢, ze ponad 80% bior-
c6w narzadéw miato juz kontakt z wirusem
HHV-8 (seropozytywni) przed transplan-
tacja. Do chwili obecnej nie ustalono zasad
postepowania u chorych seropozytywnych
w zakresie HHV-8 bez objawéw infekcji po
przeszczepieniu narzadéw. Seropozytywno$¢
w kierunku zakazenia HHVS jest traktowa-
na raczej jako dowdd wczedniejszej infekcji
i nie wyklucza mozliwosSci wykonania prze-
szczepienia narzadu. Nalezy mie¢ jednak na
uwadze mozliwo$¢ uaktywnienia replikacji
HHV-8 po transplantacji u seropozytywnych
biorcow oraz infekcji pierwotnej u pacjentéw
HHV-8 negatywnych otrzymujacych narzad
od dawcy HHV-8 pozytywnego [5].

Potwierdzeniem rozpoznania MK jest
badanie histopatologiczne. We wczesnych
stadiach immunotypowanie komoérek prze-
ciwciatami skierowanymi przeciw latentym an-
tygenom wirusa HHV-8 moze by¢ przydatne
w diagnostyce tego nowotworu.

Opierajac si¢ na badaniu klinicznym,
mozna rozrézni¢ cztery stadia migsaka Kapo-
siego: stadium 1) zmiany skdrne dotycza tylko
jednej koficzyny; stadium 2) zmiany nadal do-
tycza wylacznie skory, ale zajmuja wigcej loka-
lizacji; stadium 3) charakteryzuje si¢ zajeciem
weztéw chtonnych lub narzadéw wewnetrz-
nych, stadium 4) do zmian jak w stadium
1-3 dotacza si¢ zagrazajaca zyciu infekcja lub
guz nowotworowy o innym utkaniu, na przy-
ktad chtoniak.
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Podstawowym postepowaniem w postaci
jatrogennej czyli PT-MK jest obnizanie da-
wek lekéw immunosupresyjnych. Leki z grupy
inhibitoréw mTOR (sirolimus, everolimus),
znalazly zastosowanie w leczeniu MK jako leki
cechujace si¢ wyrazng aktywnoScig antyproli-
feracyjng i przeciwnowotworowa [6]. Wiacze-
nie schematéw immunosupresji opartych na
lekach z grupy inhibitoréw mTOR jest wskaza-
ne u wszystkich pacjentéw obarczonych wyso-
kim ryzykiem MK oraz u pacjentéw u ktdrych
nowotwor ten wystepowal w przesztosci. Od
2004 roku opisano liczne przypadki pacjentéw
z potransplantacyjnym migsakiem Kaposiego
skutecznie leczonych za pomoca inhibitoréw
mTOR z jednoczasowym odstawieniem lekéw
z grupy inhibitoréw kalcyneuryny [7, §8]. Warto
podkreslié, ze w powyzszych badaniach jedynie
kilku pacjentéw miato postaé narzadowa. Dane
te wskazuja, Ze najlepsze wyniki terapeutyczne
mozna uzyskac¢ przy jak najszybszym wprowa-
dzeniu inhibitoréw mTOR po rozpoznaniu
choroby. Nalezy réwniez wspomnie¢ o przy-
padkach nawrotu MK po wcze$niejszej remisji
spowodowanej zmiang immunosupresji oraz
opornosci na stosowanie mTOR, co moze su-
gerowacd, ze regresja MK byta wynikiem raczej
zmniejszonych dawek lekéw immunosupresyj-
nych, a nie bezposSredniego wptywu sirolimusu
[9, 10]. Z danych z rejestru z Cincinnati wynika,
Ze po transplantacji w przebiegu postaci skor-
nej MK zmarto 11% chorych i 57% w prze-
biegu postaci narzadowej. Wsrdd chorych po
przeszczepieniu nerki, u ktdrych wystapit MK,
21-58% pacjentéw wymaga ponownej dializo-
terapii. W tym miejscy rodzi si¢ pytanie, czy sa
oni kandydatami do retransplantacji.

Stanowisko GR PTT/PTN — pacjenci
z jatrogenna postaciag MK, u ktérych doszto do
rozwoju PT-MK w stadium choroby 1-2 i utra-
ty funkcji nerki moga by¢ kwalifikowani do re-
-transplantacji po uplywie 2 lat od wyleczenia
bez cech wznowy. Do rozwazenia protokét im-
munosupresyjny z zastosowaniem mTOR inhi-
bitora. Kwalifikacja chorych z klasyczna posta-
cia MK w stadium choroby 1-2 do rozwazenia
po 2 latach od radykalnego leczenia bez cech
wznowy. Epidemiczny MK jest zazwyczaj prze-
jawem zaawansowania choroby podstawowej
(HIV/AIDS) i stanowi przeciwwskazanie do
kwalifikacji. Endemiczny MK stanowi przeciw-
wskazanie do kwalifikacji.
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