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Czy jest miejsce dla radioterapii w leczeniu klykcin olbrzymich
— przeglad pismiennictwa

Grzegorz Wozniak, Grzegorz Gtowacki, Leszek Miszczyk, Wioletta Mista

Olbrzymie ktykciny koriczyste zwane réwniez guzem Buschke-Loewensteina powstajg w wyniku zeztosliwienia ktykcin
konczystych okolicy odbytu i narzadéw ptciowych. Z uwagi na duze rozmiary i okolice zajete, leczenie chirurgiczne,
bedace podstawowa terapia, w wielu przypadkach jest niemozliwe do przeprowadzenia lub okaleczajace. Rola ra-
dioterapii nie jest jednoznaczna. Autorzy przedstawiajg dane z piSmiennictwa potwierdzajace skutecznosc leczenia
ktykcin olbrzymich promieniami.

Is there a place for radiotherapy in the management of giant condyloma: literature review

Giant condyloma also known as Buschke-Loewenstein tumour, is a malignant tumour of the genital and anal area,
arising from genital warts. Due to the large size and the infiltrated region, in many cases surgical treatment, which is
essential, is impossible to perform without maiming the patient. The role of radiation therapy is not clear. The authors

present a literature review of the efficacy of giant condyloma radiotherapy.
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Ktykciny konczyste olbrzymie (Guz Buschke-Loewen-
steina) okolic odbytu i narzadéw ptciowych nie sg czestym
schorzeniem, niemniej, wykazujac naciekajacy wzrost,
niszcza i deformuja zajete narzady. Chociaz podstawowym
leczeniem tej choroby jest leczenie chirurgiczne, w wielu
przypadkach jest niemozliwe do przeprowadzenia. Radio-
terapia, bedaca w istocie leczeniem oszczedzajgcym, moze
dac szanse na trwate wyleczenie i dobry efekt funkcjonalny.

Charakterystyka guza

Kitykciny olbrzymie (Guz Buschke-Loewensteina), opi-
sane po raz pierwszy w 1925 r., powstaja wskutek zezto-
sliwienia ktykcin konczystych [1]. Z uwagi na podobna
histopatologie i przebieg kliniczny guz ten stanowi sta-
dium przejsciowe miedzy ktykciami koriczystymi a rakiem

brodawkowatym, aczkolwiek zgodnie z klasyfikacja WHO
zaliczane sg one do nowotworéw brzegu odbytu [2, 3]. Guz
wykazuje miejscowy, ekspansywny wzrost, niszczac gtebsze
tkanki, ale rzadko daje przerzuty do regionalnych weztéw
chtonnych i przerzuty odlegte, co zwykle wiaze sie z trans-
formacja do raka inwazyjnego. Jest to choroba dorostych,
choc opisano przypadek guza u 12-letniej dziewczynki [4].
Trzykrotnie czesciej wystepuje u mezczyzn niz u kobiet,
$rednia wieku chorych to 44 lata [5]. W wiekszosci przypad-
kéw zmiany u mezczyzn dotycza pracia (81-94%), okolice
odbytu sg zajete u 10-17%. U kobiet zmiany najczesciej
(w 90%) dotycza sromu [6].

Czynnikiem etiologicznym jest infekcja wirusem HPV
typu 6i 11, rzadziej 16 i 18, 54 [2]. Zakazenie wirusem HIV,
zachowania homoseksualne,immunosupresja oraz choroby
obnizajace odpornos¢, takie jak cukrzyca czy przewlekty
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alkoholizm, s3 powszechnie uwazane za czynniki ryzyka
zachorowania [2, 7]. Badania wykazaty, iz do zeztosliwienia
fagodnych ktykcin konczystych dochodzi w 30-52% przy-
padkéw, srednio w ciagu 5 lat [8, 9]. Metcalf i wsp. sugeruja,
ze malignizacji sprzyja homoseksualizm, immunosupresja
i lokalizacja ktykcin powyzej linii grzebieniastej [10].

Metody leczenia

Zabieg operacyjny jest zasadniczym leczeniem kiykcin
olbrzymich. Guzy tego typu stanowig jednak trudny pro-
blem chirurgiczny z uwagi na rozmiary i okolice zajete. Ich
wyciecie powoduje zwykle duze ubytki skérne i rany, ktére
trudno sie goja i powoduja trwate dysfunkcje odbytu. Co
wiecej, w 50% przypadkéw dochodzi do nawrotéw miej-
scowych [8].

Miejscowe leki: podofiline lub kwas dwu- lub tréjchlo-
rooctowy mozna zastosowac w przypadku matych zmian,
jednak leczenie takie w przypadku ktykcin olbrzymich ma
niewielka skuteczno$¢ z uwagi na powierzchowne dziatanie
leku. Réwniez miejscowe leczenie chemioterapeutykiem
(5-fluorouracyl) charakteryzuje sie matg skutecznoscia [11].

Rola samodzielnej uzupetniajacej chemioterapii nie jest
jasna. Opisano pojedynczy przypadek wielolekowej adiu-
wantowej chemioterapii, jednak brak jest innych doniesien
potwierdzajacych skutecznos¢ takiego postepowania [12].

Obiecujace wyniki uzyskano, stosujac immunoterapie
z uzyciem szczepionek lub interferonu [13, 14], nie jest to
jednak terapia szeroko stosowana.

Rola radioterapii

Leczenie promieniami nie jest obecnie traktowane jako
postepowanie rutynowe. Z uwagi na rzadkos¢ schorzenia
i stabo udokumentowang role radioterapii w tej chorobie
nie ma jednoznacznych wytycznych zaréwno co do dawek
radioterapii, jak i schematu i sekwencji leczenia. Co wie-
cej, ze wzgledu na mozliwosc transformacji anaplastycznej
guza w raka inwazyjnego i powstanie przerzutéw odlegtych
niektoérzy autorzy poddaja w watpliwos¢ zastosowanie ra-
dioterapii [15, 16].

Radioterapie w przypadku kiykcin olbrzymich mozna
rozwazac w kilku przypadkach. Samodzielna radioterapia
jest rzadko uzywana; jest ona zwykle stosowana jako le-
czenie pierwotne, gdy wyciecie guza nie jest mozliwe lub
w przypadku nawrotéw. Radioterapia adiuwantowa moze
by¢ rozwazana jako uzupetnienie zabiegu w przypadku
niekompletnego wyciecia [17, 18].

Zadowalajace wyniki radiochemioterapii w leczeniu raka
ptaskonabtonkowego odbytu zaréwno w zakresie wyleczen
miejscowych, jak i zachowania funkcji czynnosciowych od-
bytu, zachecity do zastosowania takiego leczenia w kiyk-
cinach olbrzymich [19-21], niemniej brak jest wyraznych
wytycznych co do schematu i dawek.

Najczesciej spotykane schematy chemioterapii s ana-
logiczne do uzywanych w leczeniu skojarzonym raka od-
bytu. Sa to zwykle schematy dwulekowe 5-fluorouracyl
(5FU) + mitomycyna C (MitC) lub 5-fluorouracyl + cispla-
tyna (DDP) [17, 18, 22, 23]. Autorzy podajacy wspomniane
schematy chemioterapii nie odnotowali istotnych powikian,
jednak czeste w tych guzach przetoki i szczeliny, powiktane
ropniami i zZlewna martwica, przy immunosupresji w trakcie
chemioterapii moga by¢ zrédtem powiktan septycznych. Stad
Tytherleigh i wsp. zastosowali zredukowang dawke lekéw
z uwagi na ryzyko powiktan infekcyjnych [23]. Cze$¢ auto-
réw zaobserwowata takze u pacjentéw istotnego stopnia
niedokrwistos¢ [7, 11]. Obecnos¢ duzej masy nowotworu,
powodujac toksemie, dziatajaca supresyjnie na hematopoeze,
nasila niedokrwistos¢ spowodowana gtéwnie krwawieniami
z nacieku. Moze to wiec by¢ kolejnym ograniczeniem do
stosowania agresywnej chemioterapii Stopier anemizacji,
rozlegtos¢ nacieku nowotworowego, zty stan ogélny pacjenta
i ryzyko powiktan bakteryjnych decyduja czesto o rezygnacji
ze schematu zmitomycyna Club cisplatyna i o podaniu mniej
agresywnej chemioterapii w oparciu o 5Fu+ LV (leukovorin).
Z drugiej strony catkowita rezygnacja z chemioterapii nie
musi oznaczac gorszych efektéw leczenia. Sobrado i wsp.
stosowali samodzielng RT bez chemioterapeutyku, uzyskujac
wielomiesieczng catkowita regresje [24].

Dawka catkowita i frakcyjna radioterapii nie jest rowniez
jednoznacznie ustalona. Najczesciej stosowana jest dawka
45 Gy [22, 24]. Schemat leczenia podobny do leczenia raka
odbytu w leczeniu ktykcin opisat Tytherleigh i wsp., ktérzy
skojarzyli DDP i 5FU z radioterapia podawang w dwdch
etapach. Zaréwno dawki, jak i obszary byly zdefiniowane
podobnie jak w leczeniu raka odbytu [23]. W obu opisywa-
nych przypadkach uzyskano regresje guza i zastosowano
leczenia chirurgiczne jako ratunkowe na przetrwate zmiany.
W jednym przypadku doszto do kolejnej wznowy, i pacjent
zmart. Indinnimeo i wsp. zastosowali rwniez podwyzszenie
dawki (boost) u 3 opisywanych pacjentéw. W tym przypadku
byto stosowane leczenia dwuetapowe z napromienianiem
catej miednicy oraz chemioterapia (5Fu + mitC). Tolerancja
leczenia byta dobra, a w materiale pooperacyjnym po pla-
nowych wycieciach nie stwierdzano cech raka i ktykcin [18].

Biorac jednak pod uwage fakt niewielkiego ryzyka prze-
rzutowania do weztéw chtonnych, dyskusyjna wydaje sie
kwestia dwuetapowego leczenia i koniecznosci radioterapii
elektywnej regionalnych weztéw chtonnych. W przypadku
braku cech inwazyjnego raka uzasadnione jest ograniczenie
pola napromieniania do obszaru guzaz marginesem i lecze-
nie jednoetapowe szczegdlnie w przypadku duzego nacie-
ku, ktérego pole leczenia obejmuje réwniez sptyw chtonny.

Hyacynte i wsp. zastosowali dawke catkowita 46,8 frak-
cjonowana po 1,8 Gy w potaczeniu zdwulekowg chemiote-
rapia (5Fu + mitC) jako leczenie przedoperacyjne, uzyskujac

129



catkowita regresje guza w histopatologicznym badaniu po-
operacyjnym [25]. Podobny schemat wczesniej zastosowat
Butler z takim samym efektem [26].

Czesc¢ autoréw stosowata pooperacyjne napromienianie.
Bjorck opisat przypadek chorego leczonego pooperacyjna RT
z ChT, z4-letnim okresem obserwacji bez cech nawrotu [27],
w przeciwienstwie do Chu i wsp., ktérzy przeanalizowali
42 przypadki z literatury i odnotowali chorego leczonego
podobnie, u ktérego doszto do nawrotu po 8 miesigcach [8].

Dawka catkowita 45 Gy, spotykana najczesciej w litera-
turze, wydaje sie niska jak na radykalna radioterapie raka
ptaskonabtonkowego z grupy brodawkowatych. Zwykle
w przypadku raka inwazyjnego odbytu stosuje sie dawki
powyzej 50 Gy. Niemniej dane dotyczace wynikéw leczenia
raka ptaskonabtonkowego powstajacego na tle infekcji wiru-
sem HPV w innych lokalizacjach (np. w regionie gtowy i szyi)
wskazuja, ze te nowotwory sg bardziej promieniowarazliwe
i rokuja lepiej [28]. W zwigzku z tym zastosowane dawki
ponizej 50 Gy wydaja sie wystarczajace, tym bardziej, ze
zwykle napromienianie kojarzy sie z chemioterapeutykami,
ktore maja dziatanie promieniouczulajace.

Nie ma jednoznacznych doniesiert co do minimalnej
skutecznej dawki catkowitej. Jedyna sugestia wynika z pracy
Radovanovicaiwsp., ktérzy opisali przypadek nawrotowego
guzaleczonego radiochemioterapia. Zastosowano tam daw-
ke 25 Gy/5 dfx wraz z 4 cyklami cisplatyny i 5Fu, a w efekcie
leczenia doszto do progresji guza [17]. Sugeruje to, ze dawka
stosowana typowo jako przedoperacyjna w raku odbytnicy
jestzbyt mata przy raku ptaskonabtonkowym odbytu, nawet
w skojarzeniu z chemioterapia.

W literaturze brak jest jednoznacznych danych co do
postepowania chirurgicznego po radykalnej radiochemiote-
rapii.W czesci cytowanych prac radioterapia byta leczeniem
neoadiuwantowym, po ktérym chorzy poddawani byli pla-
nowej operadcji [18, 22, 23, 25, 26]. W innych przypadkach
leczenie chirurgiczne byto leczeniem ratunkowym po nie-
wyleczeniu lub nawrocie [8, 23]. Réwniez zakres zabiegu nie
jest ostatecznie okreslony: czesciej opisywano miejscowe
wyciecie, natomiast brzuszno-kroczowe resekcje stosowano
w bardziej zaawansowanych przypadkach.

Podsumowanie

Podsumowujac dane z literatury mozna stwierdzi¢, ze
samodzielne leczenie chirurgiczne w przypadku zaawanso-
wanych olbrzymich ktykcin konczystych nie daje zadowa-
lajacych wynikéw. Podzielamy opinie czesci cytowanych
autorow, ze w takich przypadkach radiochemioterapia
radykalna do dawki nie mniejszej niz 45 Gy z zastosowa-
niem wielolekowej chemioterapii (z mitomycyna C lub
cisplatyna) i z ewentualnym nastepowym miejscowym
wycieciem zmian przetrwatych jest dobrg opcja leczenia,
dajaca choremu szanse na wielomiesieczny okres wolny od
choroby i zadowalajacy efekt funkcjonalny. Rola radioterapii

130

pozostaje wiec dwojaka w zaleznosci od efektu: jako terapia
indukcyjna, umozliwiajaca nastepowe leczenie operacyjne,
lub w przypadku braku mozliwosci zabiegu chirurgicznego
— jako samodzielne leczenie, réwniez paliatywne.
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