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Streszczenie

Wstep: Ziarniszczaki jajnika (GCT — granulosa cell tumor) nalezg do nowotwordw wywodzgcych sie ze sznurow
ptciowych i zrebu jajnika. Charakteryzujg sie najczesciej matg dynamikg choroby oraz pdznymi nawrotami. Ich
rzadkie wystepowanie sprawia, ze naturalny przebieg, leczenie i rokowanie nadal nie sg dobrze poznane i udoku-
mentowane.

Materiat i metody: Przeprowadzono retrospektywng analize dokumentacji pacjentek z rozpoznanym ziarnisz-
czakiem jajnika, leczonych w Centrum Onkologii — Instytucie w Warszawie w latach 1988-2008. Przeanalizowano
cechy Kliniczno-patomorfologiczne badanej grupy oraz sposoby i wyniki leczenia.

Wyniki: Zebrano dokumentacje 148 chorych. Wiekszos¢ pacjentek zdiagnozowana zostata w stopniu | wg FIGO
(87,6%). U wszystkich pacjentek leczenie rozpoczeto od zabiegu operacyjnego. Czterdziesci osiem (32,6%) pa-
cjentek pozostawiono wytgcznie w obserwacji. U 567,1% operowanych zdecydowano o wigczeniu leczenia uzupet-
niajigcego — chemioterapii lub radioterapii. Sredni czas do progresji wyniost 133,56 miesigca (11,1 lat) i byt istotnie
dtuzszy u pacjentek leczonych uzupetniajgco metodg chemioterapii w porownaniu do tych leczonych radioterapig
(148 vs 91 miesigca; p=0,028). Catkowite przezycia w badanej grupie chorych wyniosty 173,7 miesigca i byty dtuz-
sze w grupie pacjentek leczonych metodg chemioterapii (165 vs 121 miesiecy; p=0,068). Wznowa choroby wigzata
Sie z istotnie gorszym rokowaniem.

Whioski: Ziarniszczaki jajnika powinny byc¢ postrzegane jako potencjalnie wyleczalne nowotwory jajnika z niskim
odsetkiem niepowodzeri leczenia. Leczenie powinno odbywac sie w wykwalifikowanych osrodkach, majgcych do-
Swiadczenie w leczeniu nowotworow jajnika i przebiegac zgodnie z petnym protokotem chirurgicznym — patologicz-
nym. Warunkiem prowadzenia skutecznego leczenia jest szybkie rozpoznanie choroby i wdrozenie odpowiedniego
leczenia. Zgodnie ze stanem obecnej wiedzy schemat leczenia uzupetniajgcego oparty na bleomycynie, cisplatynie
i etopozydzie (BEP) jest najkorzystniejszym wyborem dla pacjentek z bardziej zaawansowang chorobg wymagajg-
cych leczenia uzupetniajgcego.

Stowa kluczowe: ziarniszczak jajnika / leczenie operacyjne / chemioterapia
czas do progresji / przezycia calkowite
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Abstract

Introduction: Granulosa cell tumors of the ovary (GCT) are derived from the sex cords and the ovarian stroma.
Their natural history, however, is indolent with a very favorable long-term prognosis. Their extreme rarity represents
a limitation in our understanding of their natural history, management, and prognosis.

Material and methods: Retrospective analysis of patient documentation treated for GCT between 1988-2008 at
the Maria Sktodowska-Curie Memorial Cancer Centre, Warsaw, was performed. Clinical and pathological features
of the study group, as well as methods and results of the treatment were analyzed.

Results: Medical documentation of 148 patients was analyzed. The majority of patients was classified as FIGO
stage | (87,6%). Surgery was performed as primary treatment in all cases. Forty eight patients (32,6%) were held
for observation stays, whereas 57,1% were qualified to receive adjuvant treatment. chemo- or radiotherapy. Mean
progression free survival was 133,565 months (11,1 years) and was significantly longer in patients treated with the
chemotherapy regimen when compared to radiotherapy (148 vs 91 months respectively; p=0,028). Overall survival
was 173,7 months and was significantly longer in patients treated with adjuvant chemotherapy vs. RTH (165 vs.
121 months, p=0,068). Recurrence of the disease was associated with poorer prognosis.

Conclusions: GCTs are potentially curable neoplasms of the ovary with low treatment failure rates. Quick diag-
nosis and appropriate treatment in centers experienced in ovarian cancer surgery are the necessary conditions to
obtain good results. The stage of the disease remains the most important prognostic factor. Chemotherapy with the
use of bleomycine etoposide and cisplatin should be considered in patients who require adjuvant treatment.

Key words: granulosa cell tumor / treatment / surgery / chemotherapy / outcome
progression free survival

Wstep

Ziarniszczaki jajnika (GCT — granulosa cell tumor) naleza
do nowotworéw wywodzacych si¢ ze sznurow plciowych i zre-
bu jajnika. W tej grupie stanowia do 70% wszystkich przypad-
kow, natomiast tylko od 2 do 7% wsrod wszystkich nowotwordw
ztosliwych jajnika [1]. Ziarniszczaki jajnika charakteryzuja sig
najczegsciej mata dynamika choroby oraz czgsto bardzo pdzny-
mi nawrotami. Ich rzadkie wystgpowanie sprawia, ze naturalny
przebieg, leczenie i rokowanie nadal nie sa dobrze poznane i udo-
kumentowane.

Wyrdznia si¢ dwa typy histologiczne ziarniszczakow jajni-
ka. Typ mlodzienczy, stanowiacy do 5% wszystkich przypadkow
wystgpuje gtownie u dziewczynek i mtodych kobiet i moze by¢
zwiazany z przedwczesnym dojrzewaniem plciowym. Zazwyczaj
rozpoznawany jest we wezesnym stadium i wiaze si¢ z pomysl-
nym rokowaniem [2-4].

Typ dojrzaly ziarniszczaka spotykany jest znacznie czgsciej.
Wystepuje glownie u kobiet w okresie okolomenopauzalnym,
jednakze zdarzaja si¢ przypadki rozpoznania choroby w kazdym
wieku. W zwiazku ze znaczna odmiennoscia kliniczng i patolo-
giczng obu typow ziarniszczakow nalezy rozpatrywac je osobno
[5]-

Ziarniszczaki naleza do guzéw hormonalnie czynnych. Nad-
produkcja estrogenow oraz ciagla ekspozycja tkanek na ich dzia-
lanie ttumaczy najczgstsze objawy kliniczne zwigzane z choroba.
U okoto 2/3 pacjentek dochodzi do krwawienia z drég rodnych.
Jako skutek hiperestrogenizmu czgsto stwierdza sig¢ wspotwyste-
powanie rozrostow endometrium z odsetkiem zmian atypowych
siggajacym od 24 do 80% oraz przypadki wspolwystgpowania
wysokozroznicowanego raka endometrium (ok. 5%) [1,6,7].

Wsrod objawdw, poza krwawieniem z drog rodnych, czgsto
wspotistnieja dolegliwosci bolowe brzucha. Do rozpoznania cho-
roby dochodzi czgsto w trakcie diagnostyki ,,0strego brzucha”,
zwiazanego ze skrgceniem guza, krwotoku do guza lub krwotoku
dootrzewnowego z pegknigtego guza [5].
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Ziarniszczaki w okoto 70-90% przypadkoéw rozpoznawane
sa w I stopniu wg klasyfikacji FIGO (International Federation of
Gynecology and Obstetrics) i dotycza jednego jajnika [1, 6, 8].
Ze wzgledu na duzg ilos¢ prac, w ktorych protokot operacyjny
nie zawieral pelnego stagingu $rodoperacyjnego, dane te moga
by¢ zafalszowane.

Rokowanie u kobiet z rozpoznanym ziarniszczakiem jajnika
jest dobre. Ogdtem przezycia wieloletnie siggaja 75-90% [1, 8].
Pigcioletnie przezycia chorych w I stopniu zaawansowania cho-
roby wynosza 92-100% [8].

Choroba w III i IV stopniu zaawansowania wystgpuje dosé¢
rzadko i zwiazana jest ze zlym rokowaniem, podobnym jak
w raku jajnika. W tych stopniach zaawansowania 5 lat przezywa
od 0 do 22% chorych [8, 9, 10].

W pracy podsumowujemy wieloletnie doswiadczenie nasze-
go osrodka w leczeniu ziarniszczakow jajnika. Do analizy wia-
czone sa pacjentki leczone na przestrzeni wielu lat co pozwolito
nam poréwnac skuteczno$¢ stosowania zarowno chemioterapii
jak i radioterapii jako leczenia uzupetniajacego.

Materiat i metody

Przeprowadzono retrospektywna analizg wszystkich pacjen-
tek z rozpoznanym ziarniszczakiem jajnika, leczonych w Cen-
trum Onkologii — Instytucie w Warszawie w latach 1988-2008.
Przeanalizowano wszystkie przypadki z rozpoznaniem ziarnisz-
czaka jajnika - posta¢ dorostych. W analizowanym okresie odno-
towano jedynie pig¢ przypadkoéw postaci mtodzienczej ziarnisz-
czaka. Do analizy wlaczono tylko pacjentki z postacig dorostych
operowane pierwotnie w naszym o$rodku oraz te, ktore zglosity
si¢ na leczenie uzupetniajace, u ktorych dostgpny byt protoko6t
chirurgiczny. Zebrano dane dotyczace stopnia zaawansowania
nowotworu w chwili rozpoznania, dane $rédoperacyjne, histopa-
tologiczne, dotyczace sposobu leczenia uzupehiajacego oraz ich
wplyw na nawrdt choroby, czas do nawrotu oraz catkowite prze-
zycia u tych pacjentek. Szczegdlng uwage zwrocono na analizg
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pacjentek z I stopniem zaawansowania nowotworu, ze wzgle-
du na czgsto$¢ rozpoznawania choroby w tym stadium, oraz ze
wzgledu na brak danych wskazujacych na jednoznaczny sposob
postgpowania u tych chorych.

Do opracowania wynikow uzyto oprogramowania Statistical
Package for Social Science software, wersja 15.0 (SPSS Inc., IL,
USA).

Wyniki

Charakterystyka pacjentek i guza

Do analizy wlaczono ostatecznie 147 pacjentek z pierwot-
nym rozpoznaniem ziarniszczaka jajnika typu dorostych. Media-
na wieku pacjentek wyniosta 51 lat (18-96 lat). W chwili rozpo-
znania choroby 47,3% pacjentek bylo przed menopauza. Zdecy-
dowana wigkszos$¢ pacjentek zdiagnozowana zostala w stopniu
I wg FIGO (87,85%). Stopien I1I i IV wg FIGO stwierdzono u 8
chorych (7,6%). Stopien zaawansowania nowotworu w chwili
rozpoznania oceniany wg FIGO przedstawiono na wykresie 1.
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Wykres 1. Stopien zaawansowania nowotworu w chwili rozpoznania choroby,
oceniany wg FIGO.

Leczenie uzupelniajqce

48 (32,6%) pacjentek pozostawiono wylacznie w obserwa-
cji. Wsrdd tych chorych znalazto si¢ 6 pacjentek ze stopniem
zaawansowania IC (pozostate w stopniu IA). Chore te pozosta-
wiono w obserwacji, ze wzgledu na zbyt dhugi czas (od 5 do 8
miesigcy) jaki uptynat od operacji do momentu zgloszenia sig
pacjentki na leczenie uzupetniajace.

U 57,1% operowanych zdecydowano o wlaczeniu leczenia
uzupelniajacego opierajac si¢ na stopniu zaawansowania cho-
roby. Ze wzgledu na dokonujace si¢ na przestrzeni lat zmiany
sposobu leczenia uzupetniajacego u chorych z ziarniszczakiem
jajnika, czgs$¢ pacjentek leczona byta wedtug ,,starych” zasad (ra-
dioterapia). Pacjentki, ktore leczone byly w latach pdzniejszych,
zgodnie z obowiazujacymi zaleceniami leczone byly juz metoda
chemioterapii. Wéréd wszystkich chorych leczonych uzupel-
niajaco u 48,1% zastosowano chemioterapi¢ wg schematu BEP
(Cisplatyna 20 mg/m? dzienl-5, Etopozyd 100 mg/m? dzien 1-5,
Bleomycyna 15 mg/m? wlew 12-godzinny 1,8 i 15 dzien). Dru-
ga grupg stanowity chore leczone uzupehiajaco metoda radio-
terapii wg schematu: pacjentki ze stopniem zaawansowania [A
i IB otrzymaty dawke 3000 cGy na dolne pola jajnikowe, podana
w 15 frakcjach po 200 cGy oraz komin na wezly okoloaortalne.
W przypadku pacjentek ze stopniem IC niezaleznie czy byl to
pierwotnie IC czy doszto do uszkodzenia torebki guza w trak-
cie operacji, pacjentki otrzymywaty dodatkowo dawkeg 3000 cGy
w 19 frakcjach na gorne pola jajnikowe obejmujace calg jamg
brzuszna az do sklepien przepony. Po dawce ok 1500 cGy stoso-
wano przestony olowiane na okolicg watroby i nerek.

Czas obserwacji i nawrot choroby

Sredni czas obserwacji wyni6st 97,5 miesiaca (od 1 do 327
m-cy). Nawr6t choroby stwierdzono u 21 (14%) chorych. Dwa-
dzie$cia dwa procent z nich mialo stopien zaawansowania IA,
33% stopien zaawansowania IB a 27% stopien zaawansowania
IC. Mediana wieku u pacjentek ze wznowa i bez wznowy nie
roznita si¢ pomigdzy grupami (p=0,23).

U 15 pacjentek (11,5%) stwierdzono przedoperacyjnie obec-
no$¢ ptynu w jamie brzusznej, jednakze tylko 6 z nich (4,6%)
miato wodobrzusze wigksze niz 500ml. Nie stwierdzono wodo-
brzusza u zadnej chorej z nawrotem choroby.

Zakres operacji

U wszystkich analizowanych pacjentek leczenie rozpoczeto
od zabiegu operacyjnego. U 92,7% z nich wykonano operacjg
radykalng — bez pozostawienia zmian makroskopowych. Macicg
usunigto u 82,1% pacjentek. Pozostale chore, u ktorych zdecydo-
wano pozostawi¢ macicg mialy w ostatecznym badaniu histopa-
tologicznym potwierdzony stopien zaawansowania choroby IA.
U wszystkich kobiet z analizowanej grupy usunigto przydatki,
z tego u 69,7% obustronnie. Sie¢ wigksza usunigto u 48 pacjentek
co stanowito 34%. Wezly chtonne biodrowo-zastonowe wycigto
u 8 pacjentek (6,1%) a okotoaortalne u 7 (5,3%). Srednia wiel-
ko$¢ guza oceniona $rodoperacyjnie wynosita 11,39 cm, przy
czym najwigksza stwierdzona zmiana miala srednicg 40 cm przy
stopniu zaawansowania [A.
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Wykres 2. Poréwnanie Sredniego czasu do progresiji choroby zaleznie od metody
leczenia uzupetniajgcego. (p=0,028).
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Wykres 3. Poréwnanie czasu do nawrotu choroby u pacjentek ze stopniem zaawansowania IA i IC leczonych uzupetniajaco i pozostawionych w obserwacii.

(Odpowiednio: p=0,028; p=0,013).

Dane procentowe dotyczace odsetka wzndéw u pacjentek
z bardziej zaawansowana chorobg sa niemiarodajne ze wzgledu
na matq ilo$¢ pacjentek w tych grupach.

Nawr6t choroby najczgSciej obserwowano jako rozsiew
$rodotrzewnowy — 42,8%, wznowa miejscowa wykryta zostata
u 28,6% pacjentek. Kolejna czgsta lokalizacja zmian byta watro-
ba — 23,8%. U pojedynczych pacjentek wznowe wykryto w ptu-
cach, weztach chtonnych okotoaortalnych oraz w jednym przy-
padku jako guz nadnercza.

Sredni czas do progresji wyniost 133,5 miesiaca (11,1 lat)
i byt istotnie dtuzszy u pacjentek leczonych uzupetniajaco me-
toda chemioterapii w poréwnaniu do grupy leczonej metoda ra-
dioterapii (148 vs 91 miesiaca; p=0,028). Poréwnanie $redniego
czasu do progresji choroby zaleznie od metody leczenia uzupet-
niajacego przedstawia wykres 2.

Pacjentki leczone uzupetniajaco metoda radio- lub che-
mioterapii miaty istotnie krotszy czas do nawrotu choroby niz
te pozostawione jedynie w obserwacji (odpowiednio: p=0,028;
p=0,013). (Wykres 3).

Wykazano istotne réznice pomigdzy grupa pacjentek le-
czonych uzupetniajaco a tymi pozostawionymi wylacznie w ob-
serwacji. Pacjentki pozostawione w obserwacji miaty: istot-
nie mniejsze zmiany ocenione w trakcie operacji — 9,86cm vs
12,55cm (p=0,032); istotnie czesciej usunigte wezly chlonne bio-
drowo-zastonowe (p<0,001); znamiennie czg$ciej usunigta sie¢
wigksza (p=0,028) oraz obustronne wycigte przydatki (p=0,007).
Wszystkie chore, u ktérych zdecydowano o leczeniu uzupetnia-
jacym mialy usunigte przydatki tylko po jednej stronie. Fakt,
czy pacjentka miata wycigte jajniki jedno- lub obustronnie nie
mial istotnego wptywu na czas do progresji choroby (p=0,453).
(Wykres 4).

Obecno$¢ wodobrzusza stwierdzonego srodoperacyjnie nie
miala wptywu na wznowe choroby (p=0,21).

Nie wykazano zalezno$ci pomigdzy wdrozeniem leczenia
uzupehiajacego a czynnikami ryzyka, takimi jak: obecno$¢ wo-
dobrzusza >500ml, wielko$¢ guza czy zakres przeprowadzonej
operacji (p=NS).
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Wykres 4. Poréwnanie czasu do progresji choroby zaleznie od zakresu operacji.

Przeiycia catkowite

Catkowite przezycia w badanej grupie chorych wyniosty
173,7 miesiaca i byly dluzsze w grupie pacjentek leczonych me-
toda chemioterapii (165 vs 121 miesigcy; p=0,068). Porownanie
catkowitego czasu przezycia zaleznie od metody leczenia uzupet-
niajacego przedstawiono na wykresie 5.

Pomimo, Ze rokowanie u pacjentek z rozpoznanym ziarnisz-
czakiem jajnika jest dobre, wykrycie nawrotu choroby wiazato
si¢ ze znacznie gorszym rokowaniem i istotnie krotszym odset-
kiem przezy¢ catkowitych (p<0,001). (Wykres 6)
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Wykres 5. Poréwnanie catkowitego czasu przezycia pacjentek zaleznie od metody
leczenia uzupetniajacego (p=0,068).

Wykres 6. Poréwnanie catkowitego czasu przezycia pacjentek z nawrotem choroby
i bez (p<0,001).

Dyskusja

Sposdb postgpowania z pacjentkami, u ktorych rozpozna-
no ziarniszczaka jajnika wciaz stanowi nierozwiazany problem.
Rzadkie wystgpowanie tego nowotworu oraz dhugi czas do na-
wrotu choroby spowodowaly, ze w chwili obecnej nie mamy
praktycznie zadnych prospektywnych i randomizowanych ba-
dan, na ktorych moglibySmy oprze¢ swoje terapeutyczne decy-
zje. Wigkszo$¢ dostepnej literatury dotyczacej GCT to glownie
prace retrospektywne, oparte na niewielkiej grupie pacjentek.
W naszym osrodku na przestrzeni dwudziestu lat udato si¢ ze-
bra¢ reprezentatywna grupg blisko 150 chorych z rozpoznanym
ziarniszczakiem jajnika i $rednim czasem obserwacji istotnie
dhuzszym niz w wigkszosci opracowan, wynoszacym 8,1 lat [11,
12, 13].

Charakterystyka epidemiologiczna, rozktad wieku zachoro-
wania, czgstos¢ wystgpowania poszczegélnych stopni zaawan-
sowania nowotworu wsrdd naszych pacjentek byly zblizone do
danych podawanych przez innych badaczy [5, 6, 7, 11].

W naszym materiale przeanalizowaliSmy pacjentki ze szcze-
golnym uwzglednieniem tych z wczesnym stopniem zaawanso-
wania wg FIGO — IA do IC. Pomimo faktu, ze bardzo rzadko
stwierdzano obecno$¢ wodobrzusza w trakcie pierwotnej opera-
cji, wiele pacjentek z guzem ograniczonym do jednego jajnika
znalazto si¢ w grupie IC (25,4%). Analiza tych pacjentek wyka-
zata stosunkowo czgste uszkodzenie torebki guza w trakcie ope-
racji 1 zwigzane to bylo najczgsciej z jego duza objgtoscia. Taki
rozktad stopni zaawansowania rowniez znajduje swoje odzwier-
ciedlenie w literaturze [11].

Roznice w zakresie przeprowadzonej operacji zwigzane byty
przede wszystkim ze stopniem zaawansowania choroby, nie-
mniej jednak obserwowali$my r6zny zakres operacji u pacjentek
z tym samym stopniem zaawansowania choroby. Dotyczyto to
szczegolnie mtodych kobiet, ktore w chwili rozpoznania choro-
by miaty plany prokreacyjne. Chgé posiadania potomstwa byta
przyczyna pozostawienia macicy u czg$ci mlodych pacjentek
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ze stopniem IA. Niewielki odsetek chorych, u ktorych usunig-
to wezly chlonne zwiazany byl przede wszystkim z mata liczba
pacjentek z choroba zaawansowana. Niewatpliwie rowniez brak
twardych dowodow na korzys¢ ptynaca z wykonywania limfade-
nektomii biodrowo-zastonowej jak i okotoaortalnej u chorych we
weczesnych stopniach zaawansowania miat wptyw na odstapienie
u tych pacjentek od tej obciazajacej i ryzykownej procedury.

Ze wzgledu na dhugi czas zbierania materialu oraz wpro-
wadzanie nowych metod leczenia uzupehiajacego a przede
wszystkim kwalifikacji do takiego leczenia, w naszym materiale
powstaty dwie unikalne grupy pacjentek: leczone uzupehiajaco
metoda radioterapii oraz te, leczone metoda chemioterapii. W na-
szej analizie grupy te byly jednakowe pod wzgledem stopnia za-
awansowania choroby oraz zakresu leczenia chirurgicznego, co
pozwolito na porownanie wybidrczo skutecznosci chemioterapii
jak i radioterapii jako leczenia uzupetniajacego.

Przy obecnym stanie wiedzy nie dysponujemy zadnymi do-
wodami wspierajacymi stosowanie terapii adjuwantowej w stop-
niu choroby IA. Najwigkszy odsetek wznow (9%) u pacjentek
z pierwszym stopniem zaawansowania leczonych wytacznie me-
todami chirurgicznymi podat Evans i wsp. [1]. W naszym mate-
riale odsetek pacjentek ze wznowa choroby byt znacznie wyzszy
i wyniost 11,6%, na co mogla mie¢ wptyw heterogennos¢ grupy,
zwiazana przede wszystkim z faktem, ze czg$¢ pacjentek pier-
wotng operacj¢ miata wykonana poza naszym osrodkiem.

W przypadku wyzszego stopnia zaawansowania do rozwa-
zenia jest leczenie uzupetniajace. Rowniez pacjentki w stopniu
I z duzym guzem, wysokim indeksem mitotycznym lub przed-
operacyjnym pegknigciem guza powinny by¢ traktowane jako
kandydatki do leczenia uzupehiajacego [5].

Niemniej jednak rzadko$¢ wystgpowania ziarniszczakoéw
jajnika niemozliwym czyni przygotowanie dobrego randomizo-
wanego badania, ktore ocenitoby skuteczno$¢ leczenia uzupet-
niajacego u pacjentek z wysokim ryzykiem nawrotu choroby.
Dlatego tez wybor sposobu postgpowania opiera si¢ gtdéwnie na
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retrospektywnej ocenie duzych grup pacjentek i wyciaganych na
podstawie ich leczenia wnioskoéw na przysztosc.

Pomimo dobrej skutecznos$ci leczenia uzupetniajacego me-
toda radioterapii, chemioterapia wykazuje istotnie wigksza sku-
teczno$¢ 1 wydtuza czas do progresji choroby u pacjentek wyma-
gajacych leczenia uzupekiajacego. Nie bez znaczenia jest row-
niez odsetek powiktan wystepujacych po radioterapii, szczegol-
nie u pacjentek w stopniu zaawansowania IC, gdzie stosowano
napromienianie na gorne pola jajnikowe. Pdzniejsze powiktania
ze strony przewodu pokarmowego stanowity gldwne dolegliwo-
$ci u tych pacjentek.

W literaturze brak jest badan na wigkszych grupach pacjentek
z GCT, u ktorych zastosowano leczenie uzupetniajace w postaci
chemioterapii. Stosowana w naszym os$rodku chemioterapia wie-
lolekowa oparta na cisplatynie, etopozydzie i bleomycynie uwa-
zana jest od wielu lat za podstawowy schemat w leczeniu guzoéw
germinalnych [14, 15]. Pojawily si¢ doniesienia o skutecznosci
innych schematow leczenia, glownie opartych na platynie: PAC
— cisplatyna, doksorubicyna, cyklofosfamid; PVB — cisplatyna,
vinblastyna, bleomycyna. Schematy te pomimo wykazanej sku-
teczno$ci na matych grupach pacjentek nie moga by¢ zalecane
w leczeniu GCT ze wzgledu na brak wystarczajacych dowodoéw
na ich skuteczno$¢ [16, 17]. Wydaje sig, ze szczegdlnie warte
dalszych badan jest zastosowanie monoterapii paclitaxelem u pa-
cjentek z nawrotowa choroba [5, 18].

W naszym materiale pacjentki ze stopniem zaawansowania
IA pozostawione wylacznie w obserwacji mialy istotnie dluzszy
czas do progresji choroby niz te leczone uzupetniajaco. Spowo-
dowane to byto najprawdopodobniej faktem, ze byty to pacjentki
z rzeczywistym stopniem IA z wykonanym pelnym protokotem
»stagingu” chirurgicznego. Podobna sytuacja wystapita u pacjen-
tek ze stopniem IC, ktore pozostawione w obserwacji mialy istot-
nie dtuzszy czas do progresji choroby. W dalszej analizie tych
chorych stwierdzilismy, Ze pacjentki pozostawione w obserwacji
mialy pierwotnie wykonany szerszy zakres operacji.

Istotnie czgsciej wykonano u nich limfadenektomig, omen-
tektomig oraz istotnie czg$ciej obustronne wycigcie przydatkow.

Kontrowersyjne wydaje si¢ wykonywanie limfadenektomii
u pacjentek ze stopniem IC. Pomimo istotnie dtuzszego okresu
bez nawrotu choroby u pacjentek po wykonanej limfadenektomii
miedniczej, odsetek nawrotow choroby w postaci weztowej jest
marginalny.

W naszym materiale nie udalo si¢ znalez¢ niezaleznych
czynnikdw rokowniczych nawrotu choroby. W przeciwienstwie
do innych autoréw, nie potwierdzili$my warto$ci prognostyczne;j
wielkosci guza (<5cm) oraz wieku pacjentek (<40 roku zycia) na
pojawienie si¢ nawrotu choroby [16].

Przezycia catkowite u pacjentek leczonych z powodu ziar-
niszczaka jajnika sa dlugie. 10 letnie przezycia w stopniu I cho-
roby wahaja si¢ zaleznie od zrodta od 85-95% [7, 19]. W naszym
materiale 10-letnie przezycie zanotowalismy u 89% chorych.
Ze wzgledu jednak na bardzo dlugi czas obserwacji i niewielkie
prawdopodobienstwo nawrotu choroby, czgs¢ chorych przekazy-
wana byla do placéwek rejonowych w celu dalszej obserwacji co
moglo zaburzy¢ doktadno$¢ naszej analizy.

Nawrot choroby niezaleznie od lokalizacji wiazat si¢ z istot-
nie gorsza prognoza. Wsrod pacjentek z nawrotem, te ktore mia-
ty wznowg stwierdzona pod postacia wszczepdw otrzewnowych,
mialy najgorsze rokowanie i szybka progresj¢ choroby.
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Ograniczenia pracy wynikaja gtownie z jej retrospektywnego
charakteru. Niemiarodajne dane oraz niewielka liczba pacjentek
w zaawansowanym stopniu klinicznym nie pozwala wyciagnac
wartosciowych wnioskow w tej grupie chorych.

Whnioski

Ziarniszczaki jajnika powinny by¢ postrzegane jako poten-
cjalnie wyleczalne nowotwory jajnika z niskim odsetkiem nie-
powodzen leczenia. Leczenie powinno odbywac si¢ w wykwa-
lifikowanych o$rodkach, majacych do$wiadczenie w leczeniu
nowotworow jajnika i przebiega¢ zgodnie z pelnym protokotem
chirurgiczno — patologicznym co pozwoli unikna¢ dodatkowego,
obciazajacego leczenia uzupehiajacego u chorych ze stopniem
zaawansowania [A. Nalezy podkresli¢, ze leczenie uzupetniajace
u chorych na ziarniszczaka w I stopniu klinicznego zaawanso-
wania, leczonych operacyjnie zgodnie z protokotem chirurgiczno
— patologicznym moze nie poprawia¢ wynikéw leczenia w po-
rownaniu do grupy poddanej wylacznie obserwacji. Nalezy za-
tem uprawdopodobnic t¢ hipotezg poprzez przeprowadzenie ran-
domizowanego badania klinicznego. Zgodnie ze stanem obecne;j
wiedzy schemat leczenia uzupetniajacego oparty na bleomycy-
nie, cisplatynie i etopozydzie (BEP) jest najkorzystniejszym wy-
borem dla pacjentek z bardziej zaawansowana choroba wymaga-
jacych leczenia uzupetniajacego.
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