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Znaczenie rokownicze wieloguzkowosci raka piersi
u chorych po radykalnej mastektomii

Jacek Gatecki', Milena Kotodziejczyk', Wojciech P. Olszewski2, Wojciech Michalski3,
Tadeusz Piefikowski?, Zbigniew Mentrak?, Edward Towpik?

Wprowadzenie. Wptyw wieloguzkowosci raka piersi na rokowanie jest przedmiotem dyskusji. Nie jest rowniez usta-
lone, czy w ocenie stopnia zaawansowania pT wieloguzkowego raka piersi nalezy sumowac wymiary poszczegoélnych
guzdw, czy uwzgledniac jedynie wymiar najwiekszego guza.

Celem pracy jest préba rozstrzygniecia tych kontrowersji.

Materiat i metoda. Retrospektywng analizg objeto 954 kobiety chore na raka piersi w stopniu zaawansowania od
IA do IlIC, kolejno operowane radykalnie w Centrum Onkologii w Warszawie w latach 1995-1998. Wieloguzkowego
raka piersi (WRP) stwierdzono u 104 (10,9%) chorych. Grupa 850 chorych z jednoguzkowym rakiem piersi (JRP) nie
réznifa sie istotnie statystycznie z grupa 104 chorych z WRP pod wzgledem wieku, zaawansowania i metod leczenia
systemowego oraz radioterapii pooperacyjnej. Zbadano dziesiecioletnie przezycie bezobjawowe (PB), catkowite (PC)
i skumulowany odsetek wznowy lokoregionalnej (SOWLR) dla chorych z JRP i WRP. Poréwnano czestos¢ wystepowania
przerzutéw do weztéw chtonnych pachowych u chorych z JRP i WRP. W analizie wieloczynnikowej Coxa zbadano wptyw
na PB i PC nastepujacych czynnikéw prognostycznych: wiek, stan hormonalny chorych, strona piersi, zaawansowanie,
typ histopatologiczny, wieloguzkowosc i stopien ztosliwosci raka. Mediana obserwacji wynosita 11 lat.

Wyniki. Dziesiecioletnie PB, PCi SOWLR dla chorych z JRP i WRP nie réznity sie istotnie statystycznie i wynosity odpo-
wiednio: 51% vs 58% p =0,1,62% vs 72% p = 0,05 i 13% vs 9% p = 0,3. Nie stwierdzono réznic istotnych statystycznie
w czestosci wystepowania przerzutéw raka piersi do weztéw chtonnych pachowych, uwzgledniajac pT jako wymiar
najwiekszego guza, pomiedzy grupa chorych z JRP vs WRP. W modelu proporcjonalnego ryzyka Coxa istotnymi
czynnikami dla PB i PC okazaty sie klasyczne czynniki prognostyczne: pN, pT, G, lokalizacja podbrodawkowa i inwazja
naczyn. Czynnik wieloguzkowosci w modelu Coxa nie wykazat wptywu na PB i PC.

Whiosek. Z obecnej retrospektywnej analizy wynika, ze wieloguzkowos¢ raka piersi nie wptywa na rokowanie.
W ustalaniu pT powinno sie bra¢ pod uwage wymiar najwiekszego guza i nie ma potrzeby sumowania ich wymiaréw.

Prognosis of patients with multitumor breast cancer treated by radical mastectomy

Background. Among many oncologists the opinion exists, that multitumor breast cancer (MBC) shows greater
metastatic dynamics and has worse prognosis comparing to unitumor breast cancer (UBC) in the same TNM stage.
Some researchers think that proper evaluation of pT in MBC should be based on combined diameters and not on the
largest tumor diameter. The aim of the work is estimation of the treatment results for multiple tumors in breast cancer.
Material and methods. The retrospective analysis included 954 consecutive women with breast cancer in stage
IA-1IIC after radical mastectomy who were treated between 1995 and 1998 at the Cancer Center-Institute in Warsaw.
MBC was diagnosed after mastectomy in 104 (10.9%) of patients.

There were no significant differences in characteristics between unicentric and multicentric breast cancer groups
according to age, stage, pT, pN, type and grade of histology and methods of adjuvant treatment. Cox'’s regression
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model was used to analyse the prognostic factors having influence on disease-free survival (DFS) and overall survival
(OS). Median of follow-up was 11 years.

Results. There were no significant differences in characteristics between UBC and MBC groups according to age,
stage, pT, pN, type and grade of histology and methods of adjuvant treatment. The 10-year actuarial DFS and OS and
cumulative rate of locoregional recurrence for patients with UBC and MBC were 51% vs 58% p = 0.1 and 62% vs 72%
p =0.05 and 13% vs 9% p = 0.3. There were no statistical significant differences in frequencies of lymph node metas-
tases among groups with UBC and MBC according to pT, measured as the greatest diameter of tumor. In multivariate
logistic regression analyses the following classical prognostic factors had an independent influence on DFS and OS:
pN, pT, G, and vascular invasion. MBC did not appeared to be a significant prognostic factor either for DFS or OS.
Conclusions. From the present retrospective analysis the results show that MBC does not reduce prognosis compared

to UBC and the largest tumor rather than combined diameters of lesions should be used to establish pT.

Stowa kluczowe: wieloguzkowy rak piersi, mastektomia radykalna, czynniki prognostyczne
Key words: multitumor breast cancer, radical mastectomy, prognostic factors
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Wstep

Rozpoznanie jednoczasowe kilku ognisk raka w tej sa-
mej piersi nie jest zjawiskiem rzadkim i stwierdzane jest,
w zaleznosci od metod obrazowania i ocen histopatologicz-
nych, przewaznie od okoto 10% do 30% [1, 2]. W niektérych
przypadkach czestos¢ wieloguzkowosci moze by¢ wieksza,
np. w rakach zrazikowych czy dziedzicznych. Wiadomo réw-
niez, ze cze$¢ guzkéw w piersi, jako nieme ogniska raka,
moze by¢ w mammografii nierozpoznawalna. Od wiasci-
wego okreslenia zasiegu zmian zalezy kwalifikacja chorych
do operacji oszczedzajacej lub mastektomii. Synchronicznie
rozpoznang wieloguzkowos¢ raka piersi ze wzgledu na to-
pografie zmian nowotworowych mozna podzieli¢ na wie-
loogniskowos¢ i wieloosrodkowos¢. W wieloogniskowosci
guzki, przedzielone zdrowg tkanka, wystepuja w jednym
kwadrancie piersi lub w odlegtosci od 2 do 5 cm i sadzi sie,
ze wywodza sie one z jednej komorki — teoria monoklo-
nalna. Guzki, ktére synchronicznie wystepuja w réznych
kwadrantach piersilub gdy odlegtos¢ miedzy nimijest wiek-
sza niz 5 cm, uwazane sg, za powstate z wielu komoérek
klonogennych — teoria poliklonalna — i mamy wéwczas do
czynienia z tzw. prawdziwg wieloosrodkowoscia raka piersi
[1, 2]. Wiekszos¢ autoréw jest przekonana, ze w wieloguz-
kowym raku piersi (WRP) wymiar najwiekszego guza deter-
minuje potencjat przerzutowania i wptywa na rokowanie,
co uwzglednia system klasyfikacji TNM [3]. Jednakze czes¢
badaczy sugeruje, ze zwigzana z wieloguzkowoscia raka
piersi liczniejsza populacja komérkowa zwieksza potencjat
przerzutowania i pogarsza rokowanie [4-6].

Celem obecnej pracy jest odpowiedz na nastepujace
pytania:
— czy wieloguzkowosc¢ w raku piersi wptywa na rokowanie?
— czywocenie stopniazaawansowania pT wieloguzkowego

raka piersi nalezy sumowac wymiary poszczegélnych gu-

zéw, czy uwzgledniac jedynie wymiar najwiekszego guza?

Material i metody leczenia

Retrospektywna analizg objeto 994 kolejno leczone ko-
biety, u ktérych w latach 1995-1998 wykonano w Centrum
Onkologii w Warszawie radykalna mastektomie z powodu
raka piersi w stopniach od IA do IlIC. Wiek najmtodszej cho-
rej wynosit 25 lat, najstarszej — 85 lat; mediana — 56 lat.
U 869 (91%) chorych wykonano operacje sposobem Pa-
teya lub Maddena, i tylko u 85 (9%) sposobem Halsteda.
Mediana usunietych weztéw chtonnych pachowych wy-
nosita 15. U 406/954 (54%) chorych po mastektomii nie
stwierdzono przerzutéw w weztach chtonnych pachowych
— pNO. W badanym materiale szczegdlng uwage zwrdco-
no, w raportach patomorfologicznych, na wystepowanie
w piersi naciekajacych rakéow wieloguzkowych. W latach
1995-1998 w preparacie makroskopowym standardowo
okreslano odlegtosci pomiedzy ogniskami naciekania raka
oraz okreslano lokalizacje, uwzgledniajac kwadranty piersi
i okolice zabrodawkowa. Jednakze w czesci przypadkéw,
w szczegolnosci w raku zrazikowym, dopiero ocena mi-
kroskopowa pozwalata na okreslenie wielkosci i wykrycie
kilku ognisk nowotworowych. W takich przypadkach nie
udawato sie doktadnie okresli¢ odlegtosci miedzy ogni-
skami raka. W obecnej pracy, przy checi uwzglednienia
jak najwiekszej liczby przypadkéw w analizie, rozpoznanie
W preparacie pooperacyjnym co najmniej dwdch ognisk
raka, bez wzgledu na odlegto$¢ miedzy nimi, powodowato
zaliczanie chorej do grupy raka wieloguzkowego. Materiat
pooperacyjny z mastektomii z zawartoscig jamy pachowej
byt utrwalany 24-96 godzin w niebuforowanej formalinie.
Nastepnie pobierano wycinki histopatologiczne z guzéw,
zmienionej makroskopowo tkanki piersi (np. tkanka masto-
patyczna), z brodawki piersiowej i wszystkich znalezionych
weztéw chtonnych. Materiat byt rutynowo przeprowadzany
histopatologicznie i zatapiany w parafinie. Z wykonanych
w ten sposob bloczkéw parafinowych wykonywano skrawki
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histopatologiczne (maksymalnie wielkosci 1,5 X 2 cm) na
preparaty i barwiono je hematoksyling i eozyna. Ocena pa-
tomorfologiczna byta wykonywana przez lekarzy z Zakfadu
Patologii Centrum Onkologii i nadzorowana przez patologa
specjalizujacego sie w diagnostyce zmian piersi.

Na podstawie raportéw z pooperacyjnych badar histopa-
tologicznych JRP stwierdzono u 850 (89,1%) chorych, a WRP
— u 104 (10,9%) chorych. W WRP u 86 (9%) chorych stwier-
dzono dwa ogniska, u 14 (1,5%) trzy, a tylko u 4 (0,4%) chorych
— cztery ogniska raka. W badaniu histopatologicznym rozpo-
znawano gtéwnie raka przewodowego [u 641 (64%) chorych].
Rak zrazikowy wystepowat rzadziej, ale nieco czesciej w WRP,
niz JRP [26/104 (26%) vs 130/850 (16%), p = 0,05] — réznica
na granicy istotnosci statystycznej.

Z powodu pierwotnego zaawansowania 276 (29%)
chorych otrzymato chemioterapie przedoperacyjna.
U 173 (18%) chorych zastosowano chemioterapie poope-
racyjng, a u 262 (27%) — hormonoterapie pooperacyjna.
Leczenia systemowego nie otrzymato 243 (26%) chorych.
Radioterapie pooperacyjng przeprowadzono jedynie
u 135 (14%) chorych, nieco czesciej u chorych z rakiem
wieloguzkowym niz jednoguzkowym [20/104 (19%) vs
115/850 (13%), p = 0,08], ale réznica byfa nieistotna sta-
tystycznie. Grupa 850 chorych z JRP nie réznita sie istotnie
statystycznie z grupa 104 chorych z WRP pod wzgledem
wieku, zaawansowania i metod leczenia systemowego oraz
radioterapii pooperacyjnej — tabela |. Mediana obserwacji
chorych wynosita 11 lat.

Metody statystyczne

Rozkfad czestosci klasycznych czynnikéw prognostycz-
nych w JRP wzgledem WRP zbadano testem chi-kwadrat.
Jako miare skutecznosci leczenia obliczono czas przezycia
bezobjawowego (PB), mierzony od operacji do pierwszego
niepowodzenia — nawrotu lokoregionalnego, przerzutu
odlegtego lub zgonu z innej przyczyny, i czas przezycia
catkowitego (PC), liczony od operacji do zgonu z jakiego-
kolwiek powodu.

W ocenie skutecznosci miejscowej zbadano skumulo-
wany odsetek wznowy lokoregionalnej (SOWLR). Za wyda-
rzenie uznano pierwszy nawro6t w terenie lokoregionalnym,
ktory pojawit sie co najmniej 2 miesigce przed przerzutem
odlegtym. W razie wystagpienia przerzutu odlegtego lub jesli
chora zostata stracona z obserwacji przed zamknieciem
bazy danych w dniu 31 grudnia 2008 roku, czas obserwacji
byt cenzorowany. Prawdopodobienstwo przezycia oblicza-
no metoda Kaplana-Meiera [7]. W dalszej analizie zbadano
wptyw wybranych czynnikéw rokowniczych na PB i PC,
budujac model proporcjonalnego ryzyka Coxa [8]. Uwzgled-
niono nastepujace czynniki prognostyczne: wiek, stan hor-
monalny, lokalizacja pierwotnego guza w piersi, postac raka
(kliniczna vs przedkliniczna), stopien klinicznego zaawanso-
wania, pT tacznie z ypT, pN, typ histopatologiczny, stopien
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Tabela I. Rozktad czestosci czynnikéw prognostycznych u chorych
po mastektomii z jednoguzkowym i wieloguzkowym rakiem piersi

Cecha JRP n (%) WRP n (%) Test chi-
850(89,1) 104(10,9) -kwadrat
Wartosc p
Wiek:
<50rz 307 (36) 37(36) 0,5
>50rz 543 (64) 67 (64)
Chore
przedmenopauzalne 283 (33) 36 (34) 04
Chore
pomenopauzalne 567 (67) 68 (66)
Strona operowana:
prawa 412 (48) 42(40) 0,1
lewa 438(52) 62 (60)
10 186 (22) 25 (24)
11°A 258 (30) 40 (38)
11°8 146 (17) 19(18)
11°A 93(11) 8(8) 0,2
11°8 149 (18) 9(9)
11ec 18(2) 3(3)
pT1iypTl 316 (37) 45 (43)
pT2iypT2 342 (40) 37 (36)
pT3iypT3 43 (5) 4(4) 0,5
pT4iypT4 149 (18) 18(17)
pNO 409 (48) 54 (52)
pNod1do3 233 (28) 23(22)
4-9 131(15) 14 (13) 0,5
>9 77 9) 13(13)
Typ raka':
przewodowy 575 (73) 66 (67)
zrazikowy 130(17) 26 (26) 0,06
inny 77 (10) 7(7)
Stopien
ztosliwosci raka*:
G1 45(10) 6(12)
G2 221 (46) 22 (43) 038
G3 208 (44) 23 (45)
Receptory
steroidowe>:
ujemne 85 (31) 6(19)
dodatnie 101 (69) 26 (81) 0,2
Chemioterapia:
przedoperacyjna 254 (30) 22 (21)
pooperacyjna 153 (18) 20(19) 0,3
Hormonoterapia:
tak 231(27) 31(30)
nie 212 (25) 31(30)
Radioterapia
pooperacyjna:
tak 115 (13) 20(19)
nie 735 (87) 84 (81) 0,08

JRP — jednoguzkowy rak piersi; WRP — wieloguzkowy rak piersi
Tustalono u 881/954 (92,3%) chorych

2ustalono u 525/964 (55%) chorych

3ustalono u 308/954 (32%) chorych

zréznicowania G, obecnos¢ raka przedinwazyjnego (DCIS,
ductal carcinoma in situ), stan receptoréw steroidowych
i wieloguzkowos¢. Model dopasowano metoda krokowej
eliminacji zmiennych dla warunkéw wigczenia i wytgczenia
odpowiednio: p=0,05ip=0,1.Zatozenie proporcjonalnosci
weryfikowano metodg graficzng [9].



Wyniki

Dziesiecioletnie PB, PCi SOWLR dla chorych z JRP i WRP
nie roznito sie istotnie statystycznie i wynosito odpowiednio:
51% (95% Cl—47; 55) vs 58% (95% Cl—49;69),p=0,1i62%
(95% Cl — 59; 67) vs 72% (95% Cl — 62; 82), p=0,05i 13%
(95% Cl — 10; 16) i 9% (95% ClI — 3; 15), p = 0,3; rdéznica
nieistotna statystycznie —rycina 1, 21i 3.

Nie wykazano wiekszej dynamiki przerzutowania WRP
(pomiar najwiekszego guza) niz JRP do weztéw chtonnych
pachowych w korelacji do pT i ypT — tabela Il.

W analizie wieloczynnikowej czynnikami istotnie sta-
tystycznie zwiekszajacymi ryzyko nawrotu i wptywajacymi
na PB okazaty sie: liczba weztéw chtonnych zajetych przez
przerzuty powyzej 3 [ryzyko wzgledne (rw) — 3,1-2,4;
4,0p<0,001], pT4iypT4 (rw—2,0-1,5; 2,7 p < 0,001), loka-
lizacja podbrodawkowa (rw — 0,65-0,47; 0,89 p < 0,006), rak
przewodowy (rw -1,6-1,2;2,0p <0,001), G3 (rw — 2,2-1,2;
4,1 p <0,016), inwazja naczyn (rw — 2,2-1,3; 3,5 p < 0,002),

obecnos¢ DCIS (rw — 1,5-1,04; 2,2 p < 0,03) — tabela lll.
Podobne czynniki okazaty sie mie¢ istotny wptyw na PC:
liczba weztéw chtonnych zajetych przez przerzuty powyzej
3 (rw — 3,2-2,5; 4,2 p < 0,001), pT4 i ypT4 (rw — 1,9-1,4;
2,5 p < 0,001), lokalizacja podbrodawkowa (rw — 0,64-0,45;
0,89 p <0,009), rak przewodowy (rw—1,5-1,1;2,0 p < 0,003),
G3 (rw—2,3-1,2;4,4p <0,015),inwazja naczyn (rw — 2,2-1,3;
3,7 p < 0,005), wiek powyzej 60 roku zycia (rw — 1,3-1,04;
1,6 p < 0,023) — tabela IV. W analizie wieloczynnikowej
wieloguzkowos¢ nie wykazata wptywu na PB i PC.

Dyskusja

Wieloguzkowos¢ raka piersi rozpoznano w materia-
le pooperacyjnym u 104/954 (10,9%) chorych, u ktérych
wykonano radykalng mastektomie w Centrum Onkologii
w Warszawie w latach 1985-1994. Podobne odsetki raka
wieloguzkowego stwierdzili po radykalnej operacji Coombs
i Boyages u 94/848 (11,1%) chorych [5]. Z uwagi na retro-
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Rycina 1. Przezycie bezobjawowe (PB) chorych z rakiem jedno-
vs wieloguzkowym po mastektomii radykalnej w latach 1995-1998
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Rycina 2. Przezycie catkowite (PC) chorych z rakiem jedno-
vs wieloguzkowym po mastektomii radykalnej w latach 1995-1998
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Rycina 3. Skumulowany odsetek wznowy lokoregionalnej u chorych
z jednoguzkowym (JRP) vs wieloguzkowym rakiem piersi (WRP) po
mastektomii radykalnej w latach 1995-1998

Tabela Il. Korelacja czestosci przerzutéw do weztéw chtonnych
pachowych w JRP i WRP wzgledem pT i ypT

pT pN JRP WRP Test chi-
N (%) N (%) -kwadrat
850 (89,1) 104(10,9) Wartos¢ p
pNO 185 (59) 28(62)
pT1 pN1-3 86 (27) 12(27) 08
iypT1  pN>3 45(14) 5(11)
pNO 163 (48) 19 (51)
pT2i  pNI1-3 97 (28) 7(19) 04
ypT2  pN>3 82 (24) 11(30)
pNO 17 (40) 4(100)
pT3i pN1-3 11(25) 0 0,07
ypT3  pN>3 15 (35) 0
pNO 44 (30) 3(17)
pT4i pN1-3 39 (26) 4(22) 04
ypT4 pN>3 66 (44) 11(61)

JRP — jednoguzkowy rak piersi; WRP — wieloguzkowy rak piersi
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Tabela lll. Czynniki prognostyczne dla przezycia bezobjawowego
— model proporcjonalnego ryzyka Coxa

Tabela IV. Czynniki prognostyczne dla przezycia catkowitego — model
proporcjonalnego ryzyka Coxa

Czynnik prognostyczny Wartos¢ p Ryzyko wzgledne Czynnik prognostyczny Wartos¢ p Ryzyko wzgledne
(95% PU*) (95% PU¥*)
Liczba w/ch pN (+) Liczba w/ch pN (+)
1-3vs0 < 0,001 2,1(1,7;2,7) 1-3vs0 < 0,001 2,0(1,5;2,6)
>3vs0 < 0,001 3,1(24;4,0) >3vs0 < 0,001 3,2(2,5;4,2)
pTiypT pTiypT
pT2-3 vs pT1 < 0,001 1,5(1,2;1,9) pT2-3 vs pT1 0,003 1,5(1,1;1,9)
pT4vs pT1 < 0,001 2,0(1,5;2,7) pT4vs pT1 < 0,001 1,9(1,4;2,5)
Lokalizacja: Lokalizacja:
podbrodawkowa vs inne 0,006 0,65 (0,47;0,89) podbrodawkowa vs inne 0,009 0,64 (0,45; 0,89)
Typ raka: ductale vs inne < 0,001 1,6 (1,2;2,0) Typ raka: ductale vs inne 0,003 1,5(1,1;2,0)
G G
G2vsG1 0,079 1,8(0,94;3,3) G2vsG1 0,117 1,7 (0,88;3,3)
G3vsG1 0,016 2,2(1,2;4,1) G3vsG1 0,015 2,3(1,2;44)
Inwazja naczyn: tak vs nie 0,002 2,2(1,3;3,5) Inwazja naczyn: tak vs nie 0,005 2,2(1,3;3,7)
DCIS obecnos¢ vs brak 0,03 1,5(1,04; 2,2) Wiek > 60 vs < 60 0,023 1,3(1,04;1,6)

PU — przedziat ufnosci

spektywna ocene nie uwzgledniono w naszym badaniu
lokalizacji zmian i podziatu na wieloogniskowe i wieloosrod-
kowe guzy z pomiarem odlegtosci miedzy nimi. Jednakze
zawsze guzy w WRP oddzielone byty od siebie margine-
sem tkanek zdrowych. Wiekszos¢ autoréw uwaza, ze z WRP
zwigzane s silnie klasyczne czynniki prognostyczne, takie
jak np. mtody wiek chorych, G3, typ histopatologiczny czy
ujemne receptory steroidowe, co przyczynia sie do gorszego
rokowania [4-6]. W naszej analizie nie potwierdzono wyni-
kéw tych badan — tabela 1. Podobnie jednak jak u innych
badaczy, nieco czesciej w WRP rozpoznawano typ zrazikowy.
Joergensen LE i wsp. wykazali wptyw wieloguzkowosci raka
na DFS, natomiast nie potwierdzili zwigzku WRP z OS [6].
W analizie jedno- i wieloczynnikowej obecnos¢ WRP u na-
szych chorych okazata sie nie mie¢ wptywu na pogorszenie
PB ani PC — rycina 1i 2 oraz tabela lll i IV. Rbwniez SOWLR
nie réznit sie istotnie statystycznie pomiedzy chorymiz JRP
vs WRP — rycina 3. Interesujaca wydaje sie propozycja Tota
i wsp. oceniajaca w tzw. szerokich przekrojach histopatolo-
gicznych trzy typy wzrostu raka: jednoguzkowy, wieloguz-
kowy i rozlany. Przy takim podziale rakéw, ktérego nie wy-
konuje sie jednak w wiekszosci zaktaddw patologii, okazuje
sie, ze chore prezentujace wieloguzkowy lub rozlany typ
wzrostu maja prawie dwukrotnie wieksze ryzyko zgonu, niz
chore z jednoguzkowym typem wzrostu [2]. W pismiennic-
twie toczy sie dyskusja nad tym, czy w WRP nalezy oceniac
wielkos¢ pT, biorgc pod uwage wymiar najwiekszego guza,
czy sumowac rozmiary guzkéw. Andea AA i wsp. obliczyli
wsréd 122 chorych zrakiem wieloguzkowym objetos¢ i po-
wierzchnie guzéw i poréwnali do tych samych parametréw
guzy u 469 chorych z rakiem jednoguzkowym. Stwierdzili,
ze przy tym samym pT pomiar wspdlnej objetosci guzéw
w raku wieloguzkowym jest mniejszy niz w raku jedno-
guzkowym. Dopiero wéwczas, gdy podobne zsumowane
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objetosci lub powierzchnie guzéw w raku wieloguzkowym
poréwnywane sg z objetoscia lub powierzchnig guza w raku
jednoguzkowym, stwierdza sie wiekszy potencjat przerzu-
towania do weztéw chtonnych pachowych w raku wielo-
guzkowym, co przemawia za tym, ze rak wieloguzkowy
moze by¢ bardziej dynamiczna forma biologiczna raka piersi
[4]. Jednakze Vlastos G. i wsp. w retrospektywnej analizie
284 chorych w stopniachT1-2, NO-1, wérdd ktdrych stwier-
dzono 60 (21%) chorych z WRP, nie wykazali pogorszenia
wynikoéw leczenia w tej grupie chorych w poréwnaniu z JRP
przy medianie obserwacji 8 lat [10]. W naszym badaniu
nie obserwowalismy, aby — przy tym samym pT — WRP
dawat czesciej przerzuty do weztdéw chtonnych pachowych
niz JRP — tabela Il. Wskazuje to, ze wymiar najwiekszego
guza jest dobrym parametrem do oceny pT w WRP, gdyz
moze on dobrze charakteryzowac¢ dynamike raka piersi, co
jestzgodne z zaleceniami systemu TNM. Podobnie uwazaja
Rezo i wsp., podkreslajac, ze w wieloguzkowosci rokowanie
powinno sie opiera¢ na wymiarze najwiekszego guza [1].
Middleton LP i wsp., kontynuujac badania nad cechami
raka wieloguzkowego zbadali 32 chore, poréwnujac cechy
histokliniczne kazdego guzka (typ histopatologiczny, G,
inwazja naczyn, obecno$¢ DCIS, receptory steroidowe, HER2,
Ki-67). Stwierdzono, ze wykazane prawie identyczne cechy
morfologiczne i immunohistochemiczne guzkéw w raku
wieloguzkowym przemawiajg za ich pochodzeniem z jednej
komorki klonogennej, a nie zkilku komérek klonogennych,
jako niezalezne raki synchroniczne [11]. Niektérzy autorzy
uwazaja, ze ocena mutacji i ekspresji genu TP53 moze by¢
dobrym parametrem przewidujagcym rokowanie w WRP
[12]. Ocenione w naszej pracy preparaty histopatologicz-
ne pochodza od chorych leczonych w latach 1995-1998,
a wiec z okresu poczatkdéw praktycznego stosowania ba-
dan immunopatologicznych (IHC) w Polsce. Metodami IHC



okredla sie obecnie rutynowo stan receptoréw steroido-
wych, stan HER2 i — w wybranych przypadkach — indeks
proliferacyjny za pomoca przeciwciata Ki67. Metody te, o ile
maja by¢ w petni wiarygodne, wymagaja odpowiedniego
opracowania materiatu (np. utrwalania w formalinie o od-
powiednim pH i czasie). Analizowany materiat nie spetnia
tych kryteriéw, dlatego uwzgledniono tylko rutynowe pa-
rametry histopatologiczne, ktére w obecnym badaniu sa
w petni wiarygodne.

Oh J.L.i wsp.z MD Anderson Cancer Center w badaniu
retrospektywnym ocenili wptyw réznych metod leczenia
miejscowego po przedoperacyjnej chemioterapii wsréd
706 chorych w stopniach I-lll. W grupie tej znajdowato sie
97 chorych z rakiem wieloguzkowym. Stwierdzili oni, ze
5-letnie wyleczenie w terenie lokoregionalnym dla chorych
z rakiem wieloguzkowym byto poréwnywalne do chorych
zrakiem jednoguzkowym w réznych grupach rokowniczych
[13].W naszej grupie chorych leczonych w latach 1995-1998,
zgodnie z panujacymi w tym okresie zaleceniami miedzy-
narodowymi, rzadko stosowano radioterapie pooperacyjna,
jedynie u 14% chorych. Nieco czesciej stosowano napromie-
nianie po mastektomii u chorych zWRP nizz JRP. Mogtoby to
by¢ przyczyna nieco mniejszej czestosci wznéw u chorych
zWRP niz z JRP — 6,7% vs 9,2%, p = 0,03. Uwazamy wiec,
ze przy planowaniu radioterapii pooperacyjnej czynnik
wieloguzkowosci nalezy bra¢ pod uwage wraz z innymi
klasycznymi czynnikami rokowniczymi. Wydaje sie row-
niez, ze dalsze badania agresywnosci biologicznej guzkéow
w zjawisku wieloguzkowosci raka piersi sg potrzebne, gdyz
moga sie przyczyni¢ do jeszcze wiekszej niz dotychczas
indywidualizacji leczenia chorych [14].

Whniosek
Z obecnej retrospektywnej analizy wynika, ze wieloguz-
kowos¢ w raku piersi nie wptywa na rokowanie, a w ustalaniu

pT powinno sie bra¢ pod uwage wymiar najwiekszego guza
i nie ma potrzeby sumowania ich wymiaréw.
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