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Streszczenie |

Pierwotny rak drobnokomorkowy jajnika, typ hiperkalcemiczny (SCCOHT) to niezmiernie rzadki nowotwdr z grupy
guzOw neuroendokrynnych (NET), rozpoznawany giéwnie u mtodych kobiet, w drugiej i trzeciej dekadzie zycia. W 50-75%
przypadkow towarzyszy mu najczeSciej bezobjawowa hiperkalcemia. Z uwagi na niecharakterystyczny, skryty przebieg,
jak w raku jajnika, rozpoznaje si¢ go w okofo potowy przypadkow w zaawansowanej postaci klinicznej. Ustalenie osta-
tecznego rozpoznania mozliwe jest tylko w przebiegu pooperacyjnym po wykonaniu ostatecznej oceny histopatologicznej
z uzupetniajacym badaniem immunohistochemicznym. Przedstawiono sposob leczenia pierwotnego raka drobnokomor-
kowego jajnika o typie hiperkalcemicznym stwierdzonego u 19-letniej chorej. Podczas pierwotnego zabiegu operacyjnego
nie ustalono prawidiowego rozpoznania histopatologicznego. Pacjentk¢ poddano leczeniu skojarzonemu obejmujacego
chirurgi¢ i chemioterapie. W ciggu 3 lat szeSciokrotnie operowana. Pomimo stosowania réznych schematow chemio-
terapii uzupetniajacej po leczeniu chirurgicznym nie udato si¢ zapobiec kolejnym wznowom choroby. Jak dotad nie ma
ujednoliconego postepowania leczniczego z uwagi na niezmierng rzadko$¢ wystepowania tego typu nowotworu, jak row-
niez jego wybitnie agresywny charakter. W przypadkach zaawansowanych wymagane jest agresywne postgpowanie chirur-
giczne obejmujace usuni¢cie macicy z przydatkami wraz z siecig wickszg. Olbrzymim dylematem klinicznym sa mtode
kobiety, ktdre chca zachowac ptodnos¢. CzgS¢ autorow uwaza, ze przy tak agresywnym charakterze tego nowotworu nawet
we wezesnych postaciach klinicznego zaawansowania nie powinno si¢ bra¢ pod uwage zachowania ptodnosci u mtodych
kobiet. Przy duzym zaawansowaniu klinicznym zalecana jest cytoredukcja. W leczeniu stosuje si¢ chemioterapie, naj-
czesciej adiuwantowa, taka jak w typie plucnym - cisplatyna + etopozyd, a takze neoadiuwantowa. Z uwagi na bardzo
agresywny charakter nowotworu w wyselekcjonowanych przypadkach stosuje si¢ chemioterapi¢ wysokodawkowg z autolo-
gicznym przeszezepem komorek macierzystych szpiku (HD-SCR) jako leczenie uzupetniajace I rzutu, jak réwniez czgsciej
jako konsolidacjg leczenia. Duze nadzieje pokiada si¢ w zastosowaniu radioterapii uzupetniajacej po leczeniu skojarzonym
obejmujacym chirurgie z adiuwantowa chemioterapig we wezesnych stopniach zaawansowania klinicznego. Rak drobnoko-
morkowy jajnika, typ hiperkalcemiczny to rzadki nowotwdr o agresywnym przebiegu i niekorzystnym rokowaniu, ktorego
wyniki leczenia sg nadal niezadowalajgce. Wigkszo$¢ chorych pomimo leczenia umiera w ciggu dwoch lat od rozpoznania.
Niemozno$¢ przeprowadzenia badan randomizowanych skutkuje brakiem ustalonego optymalnego, obowigzujacego
leczenia tego nowotworu. Konieczna jest Scista wspotpraca wysokospecjalistycznych osrodkéw onkologicznych nad bio-
logia tego nowotworu.

Stowa kluczowe: rak drobnokomérkowy jajnika — typ hiperkalcemiczny, rozpoznanie, leczenie, wznowa, rokowanie
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Summary |

Primary small cell carcinoma of the ovary, hypercalcemic type (SCCOHT) is an extremely rare neoplasm of the neuroen-
docrine tumor (NET) family, diagnosed mainly in young women in their second and third decade. In 50-75% of the cases
it coexists with mostly asymptomatic hypercalcemia. Due to highly non-specific and cryptic course, much like ovarian can-
cer, in about half of the cases it is detected in far-advanced clinical stages. Determination of final diagnosis is possible only
after surgery, based on comprehensive microscopic and immunohistochemical studies. Management of a primary
SCCOHT diagnosed in a 19-year-old woman is discussed in detail. Initial surgical treatment did not result in a correct
histological diagnosis. The patient underwent combined treatment, including surgery and chemotherapy. Over 3 years’ fol-
low-up, she has been operated on six-fold. Even using several protocols of adjuvant chemotherapy after surgery, consec-
utive recurrences of the disease could not be prevented. To date, no uniform management protocol has been developed,
due mainly to great rarity of this tumor type and its extremely aggressive behavior. Advanced cases require aggressive sur-
gical treatment, including hysterectomy with adnexectomy and omentectomy. Considerable clinical dilemma is posed by
young women, who wish to preserve fertility. Some authors suggest that faced with such an aggressive tumor type, even
in early-stage cases, preservation of fertility in young women should not be taken into account. In late-stage cases, cytore-
duction is recommended. Adjuvant and neoadjuvant chemotherapy of the pulmonary type (cisplatin + etoposide) is an
important part of the therapy. In view of very aggressive behavior of the tumor, selected cases may require high-dose che-
motherapy with autologous stem cell rescue (HD-SCR) as first-line adjuvant treatment or, even more frequently, as con-
solidation treatment. In early-stage cases, great hope is associated with the use of adjuvant radiotherapy after surgery and
chemotherapy. SCCOHT is a rare condition with an aggressive clinical course and poor prognosis, where treatment out-
comes are still far from satisfactory. In spite of treatment, most patients die during the first two years. Inability to perform
large-scale randomized trials results in lack of optimal and universally accepted management protocol. Close cooperation
of highly specialized oncologic centers is necessary to promote our understanding of biology of this tumor type.

Key words: small cell carcinoma of the ovary — hypercalcemic type, diagnosis, treatment, recurrence, prognosis

Coaep:xanue |

[lepBruHBIil MEJTKOKJIETOYHBIH paK SMYHKUKA, THI THIIEPKATbIMEMUYECKHIT (COKp. Ha3BaHUe Ha aHITHiicKoM s3bike — CKKOXT)
5T0 Ype3BbIYAiiHO pefkoe HOBOOOPA30BAHME M3 TPYIIbI OMyXolell HeHpOSHIOKPUHHBIX (COKp. HA3BAHUE HA AHIIMHCKOM
s3bike — HOT), KoTopblil pacro3HaeTcs MaBHbIM 00pa3oM Y MOJIOIBIX JKEHILMH, B Ipyroii 1 TpeTbeii aekae xu3uu. B 50-75%
CITy4acB YKa3aHHOMY 3a00IICBAHHIO COIYTCTBYET Yalle BCero 0e300/1e3HeHHAs THIepKAbIMEMIts. B CBIXH ¢ TeM, 4To mporecc
pasBuBaeTcs Oe3 XapakTepHBIX YepT, YTACHHO, KaK MPH PaKe SMYHIKA, PACTIO3HACTCS Y OKOIO MONIOBHHBI CITy4aeB yIKe B CTa-
JUH TIPOTPECCUBHOTO KIMHUYECKOro pa3BuTHs. OnpeseeHne OKOHYATeIbHOT0 PAcIio3HAHUS BO3MOKHO TONBKO B NOCIIEOIIE-
PALIOHHOM TPOLIECCE MOCJIE MPOBEAEHNS OKOHUATENbHON TUCTONATONOTNYECKOH OLEHKH TIPH JOTOTHUTENEHOM UMMYHOTH-
CTOXMMHYECKOM HccleioBaHuu. B pabote npencrapien crnocod jedeHus NepBUYHOr0 MEIKOKIETOUHOIO paKa SMYHUKA
THIEPKATBIMEMITIECKOTO THITA 00HAPYKEHHOT0 Y O0MbHOI B BospacTe 19 setr. Bo Bpems nepBoii onepartin He ObLI0 onpeze-
JIEHO MPaBUJIbHOE TUCTONATONOTMYECKOE pacrio3Hanue. [IalienTKy Jedmsi Py UCTIONb30BAHUI COYETAEMOH Teparliu BKIIO-
YajoIell XUPYPriio 1 XUMUoTeparito. Ha mpoTsikeHun Tpex JieT oHa ObLIa ecTh pa3 omeprpoBaHa. KpoMe mpuMeHeHHs
Pa3HBIX CXEM JIOMONHUTENBHOM XUMUOTEPAIIMHU NOCIE XUPYPrUUECKOrO JIEYEHUS HE YAATIOCh PEIOTBPATHTH OUEPEIHbIE BO3-
00HOBJIeHH 3a001eBaHns. JI0 CHX TOp HeT YHH(UIMPOBAHHOTO MEHIIMHCKOTO TIOBEICHHS B CBAXH C TEM, YTO YTIOMAHYTHIH
THIT HOBOOOPA30BaHHIS TIOSBIIACTCS YPE3BBIYAITHO PEIIKO, @ K TOMY HMeeT HEOOBIKHOBEHHO arpeCCHBHBIH XapakTep. B ciydasx
0oriee PasBUTHIX HEOOXOMMMO PEIITHTETFHOE XMPYPrUYecKoe OBEICHHE BKJTIOUAONICE YIATICHHE MATKH C TIPHIATKAMIL, A TAKKE
001bL1I0r0 canbHIKa. OrpOMHOI KIMHUYECKO AUNEMMOH SIBIIOTCSA MOJIOJIBIC XKEHILMHBL, KOTOPbIE XOTAT COXPAHUTb ILI010-
BUTOCTb. HacTh aBTOPOB CUUTAET, YTO MPU TAK arpeCCUBHOM XapaKTepe PacCMaTpHBAEMOT0 HOBOOOPA3OBAHHS JaKe IIPH PaH-
HUX CTa/IMSIX KIMHUYECKOTO Pa3BUTHS COXPAHEHHE TIONOBUTOCTH Y MOMOBIX JKEHILMH HE JOJIKHO IIPHHUMATHCS BO BHUMA-
Hue. [Ipy OOMBIIOM KIMHITYECKOM Pa3BUTHH PEKOMEHIYETCS IUTOPSLYKIWS. B eqeHnn npuMenseTcs XUMHOTepaITHs, Jarie
BCET0 BCIIOMOTaTe/bHasl, Takas KaK B THUIIE JIETKUX — LUCIUIATHHA + 3TONO3K, a TAKKe HeBcrioMorarenbHas. [[punnmas Bo
BHMMaHHE 0YeHb arpecCUBHBI XapakTep HOBOOOPA30BAHUA B HEKOTOPBIX CITy4asX IPUMEHAETCS BBICOKOLO3HAS XMMHOTEPa-
IHs ¢ ayTOJIOTMYECKOi Nepecaikoil CTBONOBBIX KIIETOK KOCTHOTO MO3ra B Ka4eCTBE JONONHUTENLHOTO JIEYEHNS IEPBOTO
5Talla, a TAKKe Yallle KaK KOHCOMMALKA JedeHus. Bolblune HaJeKIbl CBA3BIBIOTCS C IPUMEHEHHEM JOTIONHUTENbHOR pajuo-
Tepanuy MOce CONPKEHHOTO JIEYEHHs BKITIOYAOLIEr0 XMPYPIHIO CO BCIOMOTaTeNbHOM XMMHUOTEpaIiell B PAHHIX CTAIUAX
KJIMHIYECKOTO pa3BTHs. METKOKICTOUHBIH paKk AMYHIKA, THII THIEPKATBIIEMIYECKHH 3T0 PeaIKoe HOBOOOPA30BAHHE IIPH
arpecCUBHOM PA3BUTUH M HEONATONPUATHOM IIPOrHO3UPOBAHIH, PE3Y/IbTATI JIEUCHHs KOTOPOTO MO-IPEXKHEMY HEYIOBNETBO-
puTenbHble. BonbIMHCTBO GONBHBIX HECMOTPS Ha JIEYEHNE YMUPAET B TEYEHUH JBYX JIET Hocie pacrosnanus. Heso3monx-
HOCTB TPOBEICHUS PAHIOMU3HPOBAHHBIX MCCIEAOBAHIH TPUBOLUT K TOMY, UTO HET ONPEEIEHHON0 ONTUMAIIBHOTO 00513aTeNb-
HOTO JICYCHHs PACCMATPHBAEMOT0 HOBooOpa3oBaHus. HeoOXoamMo TecHOE COTPYIHIYECTBO BBICOKOCTICIHATH3HPOBAHHBIX
OHKOJIOTHYECKHUX LIEHTPOB B 00MIACTH OHOJOTHH 3TOT0 HOBOOOPA30BAHHSL.

KnioueBbie coBa: pak MEJIKOKJIETOUHBIH SMYHUKA — THIT FHHCpKaJ’IBHI/ICMH‘{CCKI/Iﬁ, pacmno3HaHue, JICUCHUE, pCUUANB,
TMPOrHO3UpPOBAHUE
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WSTEP

cemiczny (SCCOHT) to niezmiernie rzadki nowotwor

nalezacy do grupy nowotwordéw neuroendokrynnych
(NET), wystepujacy gtownie u mtodych kobiet, w drugiej
i trzeciej dekadzie zycia!?. Z uwagi na niecharakterystyczny,
skryty przebieg, jak w raku jajnika, rozpoznaje si¢ go w okofo
polowy przypadkow w postaci klinicznej odpowiadajacej I1-IV
stopniowi zaawansowania wg FIGO®. Drobnokomorkowy
rak jajnika, typ hiperkalcemiczny wystepuje jako lity guz w 99%
przypadkow jednostronnie. Charakteryzuje si¢ on szybka pro-
gresja i daje przerzuty w obrebie jamy brzusznej®#. Pomimo
leczenia wigkszo$¢ chorych umiera w ciagu dwoch lat od roz-
poznania®>".

Pierwotny rak drobnokomorkowy jajnika, typ hiperkal-

OPIS PRZYPADKU

Przedstawiono sposob leczenia pierwotnego raka drobnoko-
morkowego jajnika o typie hiperkalcemicznym stwierdzonego
u 19-letniej chorej. Podczas pierwotnego zabiegu operacyjnego
nie ustalono prawidtowego rozpoznania histopatologicznego.
Pomimo stosowania roznych schematow chemioterapii uzu-
petniajacej po leczeniu chirurgicznym nie udato si¢ zapobiec
kolejnym wznowom choroby.

PRZEBIEG CHOROBY

PIERWOTNE OSZCZEDZAJACE LECZENIE
OPERACYINE Z UZUPELNIAJACA
CHEMIOTERAPIA

Styczen 2008 1. — u 19-letniej pacjentki z powodu litego guza

jajnika prawego wykonano oszcz¢dzajace leczenie operacyjne

obejmujace: wyciecie przydatkow po stronie prawej, usuniecie
sieci wigkszej, wyciecie wyrostka robaczkowego, pobranie wy-
cinkow z lewego jajnika.

Wynik badania histopatologicznego:

* Srodoperacyjne: tumor neoplasmaticus probabiliter granulosa
cell tumor;

* ostateczne: ,nisko zrdznicowany nowotwor ztosliwy G3,
trudno jednoznacznie zroznicowaé miedzy dysgerminoma
ajuvenile granulosa cell tumor”, naciek torebki guza — stopiefi
IC zaawansowania klinicznego wg FIGO.

Styczen — maj 2008 r. - chemioterapia uzupetniajaca wg sche-

matu BEP - 4 kursy.

Czerwiec 2008 r. - laparoskopia second look - nie stwierdzono

zmian nowotworowych w wycinkach z jajnika lewego, ze zrostow

otrzewnowych i lozy po prawym jajniku.

PIERWSZA WZNOWA CHOROBY
(12 miesigey od zakoniczenia chemioterapii I rzutu,
lokalizacja - jama brzuszna)

Leczenie: cytoredukcja + uzupetniajaca chemioterapia (PAC)

208 | i ustalenie ostatecznego rozpoznania histopatologicznego.

INTRODUCTION

type (SCCOHT) is an extremely rare entity belonging to

the family of neuroendocrine tumors (NET), affecting
mainly young women in their second and third decades?.
In view of a highly non-specific and cryptic clinical course, like
in other types of ovarian cancer, in about half of the cases it is
detected at FIGO stages 1I-IV®. SCCOHT in about 99% of
the cases presents as a solid and unilateral tumor. It is charac-
terized by rapid progression and development of metastases to
the abdominal cavity®¥. In spite of treatment, most patients
die within the first 2 years after diagnosis®*7.

Primary small cell carcinoma of the ovary, hypercalcemic

CASE REPORT

The paper presents the treatment of SCCOHT in a 19-year-old
woman. At the initial surgery, correct histopathologic diagno-
sis has not been established. In spite of application of several
protocols of adjuvant chemotherapy after surgical treatment,
consecutive recurrences of the disease could not prevented.

PRIMARY SPARING SURGERY FOLLOWED
BY ADJUVANT CHEMOTHERAPY

January 2008 - 19-year-old patient presents with a solid tumor
of her right ovary. She undergoes sparing surgery: right-sided
adnexectomy, omentectomy, appendectomy and collection of
tissue samples from left ovary.

Pathologic report:

* intraoperative findings: neoplastic tumor, tentative diagnosis:
granulosa cell tumor;

* final diagnosis: poorly differentiated malignant tumor, G3,
either dysgerminoma or juvenile granulosa cell tumor, infil-
tration of tumor capsule. FIGO stage IC.

January - May 2008 - adjuvant chemotherapy according to

the BEP protocol (4 cycles).

June 2008 - second-look laparoscopy. No neoplastic lesions

were detected in specimens collected from the left ovary, peri-

toneal adhesions or site of removed right ovary.

FIRST RECURRENCE
(12 months after completion of first-line chemotherapy
- abdominal cavity)

Treatment: cytoreduction with adjuvant chemotherapy (PAC)
and establishment of final pathological diagnosis.

May 2009 - surgical treatment.

Surgical report: tumor about the size of a fist in the Doug-
las” cavity, infiltrating rectum; another tumor, about the size
of large male fist in the retroperitoneal space below the inferi-
or pole of the right kidney; neoplastic infiltrate over the entire
peritoneum covering the urinary bladder; flat neoplastic infil-
trate over the parametrium, left ovary with pinhead-sized nod-
ules and numerous grain-of-pepper-sized nodules over small-
intestine mesentery.
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Maj 2009 r. - leczenie chirurgiczne.

Opis stwierdzonych zmian: guz wielkoSci pigsci w zatoce

Douglasa, naciekajacy prostnicg, w przestrzeni pozaotrzew-

nowej guz wielkoSci duzej meskiej pigSci pod dolnym bie-

gunem nerki prawej, dodatkowo cata otrzewna pecherzowa

w nacieku nowotworowym, omacicze pokryte ptaskim nacie-

kiem nowotworowym, jajnik lewy zawierajacy guzki wielko-

Sci gtowki szpilki oraz liczne guzki wielkoSci pieprzu na krez-

kach jelit cienkich.

Zakres zabiegu: cytoredukcja — wycigcie macicy z lewymi przy-

datkami, usunigcie guza z przestrzeni pozaotrzewnowej oraz

peritonectomia pelvica.

Wynik badania histopatologicznego:

* Srodoperacyjne: granulosa cell tumor,

* ostateczne - rak drobnokomorkowy o typie hiperkalce-
micznym.

Rozpoznanie ustalone na podstawie badan histopatologicznych

iimmunohistochemicznych wykonanych w trzech niezaleznych

klinicznych oSrodkach patomorfologii.

Czerwiec - pazdziernik 2010 r. — chemioterapie wedtug sche-

matu PAC (6 kursow).

TK jamy brzusznej i miednicy mniejszej po zakoficzeniu che-

mioterapii - nie stwierdzono zmian mogacych odpowiadac

wznowie choroby.

DRUGA WZNOWA CHOROBY
(6 miesiecy od zakoficzenia kursu chemioterapii,
miednica + jama brzuszna)

Leczenie: cytoredukcja + chemioterapia uzupetniajaca (taksol
+ karboplatyna).

Maj 2010 r. - leczenie chirurgiczne.

Opis stwierdzonych zmian: w miednicy mniejszej guz prze-
strzeni pozaotrzewnowej wielkoSci meskiej piesci, liczne guzki
na otrzewnej miednicy mniejszej, katnicy, prostnicy i w krezce
jelita kretego.

Zakres zabiegu: petna cytoredukcja.

Wynik badania histopatologicznego: wznowa raka drobnoko-
morkowego jajnika.

Czerwiec 2010 r. - badanie scyntygraficzne receptorow soma-
tostatynowych - brak znaczacej ekspresji SST uniemozliwiajacy
wykorzystanie w terapii analogdw somatotropiny.

Czerwiec — wrzesien 2010 r. — uzupelniajgca chemioterapia
(taksol + karboplatyna) - 4 kursy.

TRZECIA WZNOWA CHOROBY
(w trakcie 4. kursu chemioterapii,
lokalizacja: miednica mniejsza)

Leczenie: cytoredukcja + chemioterapia uzupemiajaca (dokso-
rubicyna lizosomalna).

Listopad 2010 r. - leczenie chirurgiczne.

Opis stwierdzonych zmian: w miednicy mniejszej lito-torbie-
lowaty guz wielkosci dwdch meskich pigsci, naciekajacy Sciang
pecherza moczowego oraz powierzchownie prostnice 1 esice,
przechodzacy na przymacicza prawe.

CURR. GYNECOL. ONCOL. 2011, 9 (3), p. 206-215

Scope of surgery: cytoreduction — hysterectomy with left-sid-
ed adnexectomy, excision of retroperitoneal tumor with pelvic
peritonectomy.

Pathological report:

* intraoperative finding: granulosa cell tumor;

* final diagnosis: small cell tumor - hypercalcemic type.
Final diagnosis was established based on histological and im-
munohistochemical studies performed by 3 independent labo-
ratories of pathomorphology.

June - October 2010 - chemotherapy acc. to the PAC proto-
col (6 cycles).

Computed tomography of the abdomen and pelvis obtained
after completion of chemotherapy did not reveal any lesions
suggestive of disease recurrence.

SECOND RECURRENCE
(6 months after completion of chemotherapy
- abdominal and pelvic cavity)

Treatment: cytoreduction and adjuvant chemotherapy (taxol
+ carboplatin).

May 2020 - surgical treatment.

Surgical report: a male-fist-sized tumor in pelvic retroperito-
neal space, multiple tumors over pelvic peritoneum, caecum,
rectum and mesentery of the ileum.

Scope of surgery: complete cytoreduction.

Pathological report: recurrence of small cell carcinoma of the
ovary.

June 2010 - scintigraphic study for somatostatin receptors
-no noticeable expression of SST precluding therapeutic use
of somatotropin analogs.

June - September 2010 - adjuvant chemotherapy (taxol
+ carboplatin) (4 cycles).

THIRD RECURRENCE
(during fourth cycle of chemotherapy, pelvic location)

Treatment: cytoreduction with adjuvant chemotherapy (lyso-
somal doxorubicin).

November 2010 - surgical treatment.

Surgical report: solid-cystic pelvic tumor, about the size of
twice male fist, infiltrating bladder wall as well as rectum and
sigmoid colon superficially, passing over the right parametria.
Scope of surgery: total cytoreduction — excision of tumor with
resection of bladder wall and right parametrium; no gross
residual tumor visible.

Pathologic report: recurrence of small cell carcinoma of the
ovary.

December 2010 - March 2011 - adjuvant chemotherapy (lyso-
somal doxorubicin — Caelyx as monotherapy).

FOURTH RECURRENCE
(1 month after completion of chemotherapy)

Treatment: cytoreduction.
April 2011 - surgical treatment.
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Zakres zabiegu: pefna cytoredukcja — usuniecie guza z resekeja
czesci Sciany pecherza moczowego i prawego przymacicza bez
pozostawienia makroskopowych zmian nowotworowych.
Wynik badania histopatologicznego: wznowa raka drobnoko-
morkowego jajnika.

Grudziefi 2010 r. - marzec 2011 r. - chemioterapia uzupetnia-
jaca — doksorubicyna lizosomalna w monoterapii (Caelyx).

CZWARTA WZNOWA CHOROBY
(rozpoznanie: 1 miesigc po zakoficzeniu chemioterapii)

Leczenie: cytoredukcja.

Kwiecieni 2011 r. - leczenie operacyjne.

Opis stwierdzonych zmian: rozsiew nowotworowy pod posta-
cig drobnych guzkow do 1 cm obejmujacy krezke, jak rowniez
petle jelita kretego, guz wielkoSci mandarynki w obrebie Sciany
pecherza moczowego, guz wielkosci meskiej piesci w obrebie
krezki esicy, wypetniajacy cafe zagiebienie miednicze, umiej-
scowiony réwniez pod prostnica.

Zakres wykonanego zabiegu: cytoredukcja — wyciecie guza
Sciany pecherza moczowego, wycigcie guza z przestrzeni poza-
otrzewnowej miednicy mniejszej, zszycie Sciany pecherza mo-
czowego, nie wycieto nacieku spod prostnicy.

Wynik badania histopatologicznego: wznowa raka drobnoko-
morkowego jajnika.

Skierowana na leczenie uzupetniajace — chemioterapia.

OMOWIENIE

Pierwotne guzy neuroendokrynne jajnika sa nowotworami bar-
dzo rzadkimi i stanowig 0,5-1,7% wszystkich NET i 1% nowo-
tworéw jajnika®#'9. Wyrdznia si¢ trzy podtypy histologiczne
pierwotnych rakow drobnokomdrkowych jajnika:
1) rak drobnokomorkowy jajnika typu ptucnego (SCCOPT);
2) rak drobnokomorkowy jajnika, typ hiperkalcemiczny
(SCCOHTD);
3) niedrobnokomorkowy neuroendokrynny rak jajnika, typ
duzych komorek (NSCNEC)®.
Drobnokomorkowy rak jajnika, typ hiperkalcemiczny (SSCOHT)
zostal opisany po raz pierwszy w 1982 roku®. Jego histogene-
za wraz z catym rozwojem nie jest do kofica poznana, jak row-
niez mechanizm powstawania hiperkalcemii stanowi przedmiot
ciaglych badan. Wedlug wielu autoréw biatko PTHrP (parathy-
roid hormon-related protein) stwierdzane w obrebie komorek tego
typu guza odgrywa istotng rolg w jej powstawaniu!-'9,
Nie jest to nowotwor wystepujacy rodzinnie, chociaz opisa-
no pojedyncze przypadki rodzinnego wystgpowania %29,
Réwniez przedstawiono kilka przypadkow jego wystepowania
u chorych z zespotem BRCA1 i BRCA2, a takze w zespole
Li Fraumeni®. Stwierdza si¢ go glownie u miodych kobiet
w Il III dekadzie zycia (Sredni wiek 24 lata)®. W opisanym
przypadku dotyczyto to miodej 19-letniej kobiety. SCCOHT
moze rowniez wystepowac w wieku dzieciecym. Mniej niz 30%
tego typu nowotworu rozpoznaje si¢ u kobiet ponizej 20. roku
zycia i mniej niz 1% w wieku dziecigeym. Przedstawiono w pis-

210 | miennictwie jeden przypadek u 14-miesigeznego dziecka®*".

Surgical report: spread of the neoplasm in the form of small
nodules 1 cm large, involving the mesentery, loops of jejunum,
tumor the size of a tangerine within the bladder wall, tumor the
size of male fist within the sigmoid mesentery, filling the entire
pelvic cavity, located also beneath the rectum.

Scope of surgery: cytoreduction — excision of tumor involv-
ing the bladder wall and pelvic extraperitoneal space, suture of
bladder wall. Perirectal infiltrate was not excised.

Pathological report: recurrence of small cell carcinoma of the
ovary.

The patient was referred for adjuvant chemotherapy.

DISCUSSION

Primary neuroendocrine tumors of the ovary are extremely rare
and account for 0.5-1.7% of all neuroendocrine tumors and for
about 1% of all ovarian malignancies®*!?. Three histological
subtypes of small cell ovarian cancer are distinguished:
e small cell carcinoma of the ovary of pulmonary type
(SCCOPT);
e small cell carcinoma of the ovary of hypercalcemic type
(SCCOHT);
* non-small cell neuroendocrine carcinoma - large cell variant
(NSCNEC)®.
SCCOHT has been first described in 1982, Its histogenesis
and developmental sequence is still poorly understood while
the exact cause(s) of coexisting hypercalcemia is the subject
of ongoing studies. In many authors’ opinion, the parathyroid
hormone-related protein (PTHrP) found in the cells of this
tumor type plays an important role in its pathogenesis!'"'¥.
Essentially this is not a familial tumor, even if there are iso-
lated reports of familial occurrence thereof'>1>0. A few case
reports link this entity with BRCA1, BRCA2 and Li Fraumeni
syndromes®. It affects mostly young women in their second
and third decades (mean age at diagnosis: 24 years)?. In our
case, the tumor developed in a young, 19-year-old woman.
SCCOHT may also occur in children. Less than 30% of re-
ported cases were diagnosed in women under 20 and less than
1% - in children. A single case of a 14-month-old infant with
this tumor type has been reported too®.
All authors emphasize that the clinical course is asymptomat-
ic for a very long time and the disease is initially limited to one
ovary, therefore it is usually detected late, at far-advanced clini-
cal stages, when non-specific symptoms from the digestive and
urinary tracts predominate in the clinical picture'?>?¥. Detection
of a solid tumor of the ovary at an early clinical stage is often
incidental, by sonography, computed tomography or magnetic
resonance. These diagnostic modalities, together with positron
emission tomography, are considered very useful to assess extent
of disease and effectiveness of treatment, while a reliable deter-
mination of biological type of the lesion is impossible based on
these modalities”. In the reported case, at presentation predom-
inated non-specific gastrointestinal ailments, associated with the
presence of unilateral solid tumor of the right ovary.
As estimated, 50-75% of SCOHT cases coexist with mostly
asymptomatic hypercalcemia®®12¥. Paraneoplastic syndrome
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Jak podaja wszyscy autorzy, przebieg tego typu nowotworu
jest przez diugi czas bezobjawowy, dotyczy w poczatkowych
stadiach jednego jajnika, dlatego tez rozpoznaje si¢ go pozno
w stadiach duzego zaawansowania klinicznego, kiedy dominu-
ja niecharakterystyczne objawy ze strony przewodu pokarmo-
wego i ukfadu moczowego®*. Stwierdzenie litego guza jaj-
nika czesto we wezesnych stadiach odbywa si¢ przypadkowo
dzigki badaniom USG, TK, MRI. Badania te wraz z badaniem
PET uznaje si¢ rowniez za pomocne w ocenie rozlegtoSci pro-
cesu chorobowego, jak rowniez w monitorowaniu leczenia,
lecz okreslenie na ich podstawie typu biologicznego stwierdza-
nej zmiany nie jest mozliwe™. W opisanym przypadku w mo-
mencie rozpoznania dominowaly niecharakterystyczne dolegli-
wosci ze strony przewodu pokarmowego, ktore byly zwigzane
z obecnoscig guza litego w jednym — prawym — jajniku.

W 50-75% przypadkow z SCCOHT wspotistnieje, najczesciej
bezobjawowa, hiperkalcemia®?!2. Zespot paranowotworowy
zwigzany z hiperkalcemig objawia si¢ zmeczeniem, nadmier-
nym pragnieniem, wielomoczem, a takze letargia®.

Nie zawsze markery biochemiczne sg charakterystyczne dla
tego typu nowotworu. Podwyzszone poziomy chromograniny
A (CgA) czy tez podwyzszone stgzenie antygenu CA-125 wy-
stepuja u czesci badanych chorych™®.

Postawienie ostatecznej diagnozy mozliwe jest tylko w prze-
biegu pooperacyjnym. Badania dorazne, Srodoperacyjne nie
pozwalaja na ustalenie prawidiowego rozpoznania histopa-
tologicznego, ktore jest mozliwe dopiero po przeprowadze-
niu badan immunohistochemicznych okreslajacych nastepuja-
ce markery: nabfonkowe (CK, EMA), neuroendokrynne (CgA,
synaptofizyna). Pomocne w ustaleniu ostatecznego rozpozna-
nia sa rowniez dodatnie reakcje z wimentyng, enolaza, PTHrP,
WTI, p53, CD10, ujemne za$ z desmina, alfa-inhibing, S100,
TTF10:11121529 W diagnostyce guzéw neuroendokrynnych
istotne jest okreslenie receptordw somatostatynowych w bada-
niach immunohistochemicznych, jak rowniez z zastosowaniem
diagnostyki radioizotopowej. Stwierdzenie nadekspresji re-
ceptorow SST warunkuje mozliwo$¢ zastosowania w leczeniu
analogow SST w terapii farmakologicznej, jak tez radioizoto-
powej®2". W naszej ocenie w tym typic guza taka diagnostyka
powinna by¢ tez przeprowadzana ze wzgledu na niezadowala-
jace dotychczasowe wyniki leczenia, pomimo iz w dostgpnym
piSmiennictwie brakuje badan potwierdzajacych ich obecnos¢
w SCCOHT.

Czesto SCCOHT rozpoznawany jest mylnie jako folliculoma
czy dysgerminoma, co ma istotne znaczenie dla zastosowania
wiasciwego leczenia uzupetniajacego czy tez rozszerzonego
wtornego zabiegu operacyjnego®>!14,

W przedstawionym przypadku ostateczne rozpoznanie raka
drobnokomdrkowego, typu hiperkalcemicznego ustalono mniej
wiecej po 1,5 roku od pierwotnej oszczedzajacej operacii, po
ktorej w badaniu histopatologicznym stwierdzono: ,nisko zr6z-
nicowany nowotwor zfosliwy G3, trudno jednoznacznie zrozni-
cowac miedzy dysgerminoma a juvenile granulosa cell tumor”.
Nalezy rowniez pamietac, jak podkreslajg liczni klinicySci, ze
w obrebie jajnika mogg wystepowac guzy neuroendokrynne
o charakterze przerzutowym, co zmusza histopatologdw do
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associated with hypercalcemia manifests by fatigue, polydip-
sia, polyuria and lethargy®.

No tumor markers are specific for this tumor type, while ele-
vated level of chromogranin A (CgA) or CA-125 antigen are in
fact detected in some of the patients'”.

Final diagnosis is possible only after surgery. Intraoperative
ad hoc studies do not enable a reliable histological diagnosis,
which is possible only after an array of immunohistochemical
tests focused on the epithelial (CK, EMA) and neuroendocrine
(CgA, synaptophysin) markers. Establishment of final diagno-
sis is facilitated by positive reactions with vimentin, enolase,
PTHrP, WTT1, p53, CD10 and negative reactions with desmin,
inhibin-o,, S100 and TTF1®L21529 An important issue in
the diagnosis of neuroendocrine tumors is detection of soma-
tostatin receptors by immunohistochemical tests and radioiso-
tope-based techniques. Confirmation of overexpression of SST
receptors warrants the use of SST analogs in both pharmaco-
therapy and radio-isotope therapy®-”. In our opinion, when
faced with this tumor type, such a diagnostic work-up is man-
datory also in view of hitherto unsatisfactory treatment out-
comes, even if available literature does not confirm their pres-
ence in SCCOHT.

SCCOTH is frequently misdiagnosed as folliculoma or dys-
germinoma, which has important implications as to the imple-
mentation of appropriated adjuvant treatment or extended sec-
ondary surgical treatment®1114),

In our case, final diagnosis of small cell carcinoma, hypercal-
cemic type was made only after about one and a half year since
the first sparing surgery, where histological studies revealed
“poorly differentiated malignant tumor G3, to be differentiated
between dysgerminoma and juvenile granulosa cell tumor”.
Noteworthy is, as several clinicians emphasize, that ovaries
may also harbor metastatic neuroendocrine tumors, forcing
pathologists to determine whether the ovarian tumor at hand
is primary or metastatic®'>1.

Surgical excision is the cornerstone of treatment of SCCOHT™.
At FIGO stage I in young women and without a reliable final
diagnosis, surgery is usually limited to ovariectomy or adnexec-
tomy. As these are mostly young women, frequently at a prepro-
creative age, clinicians face a tremendous dilemma concerning
further management, in view of an utterly malignant and aggres-
sive course of this neoplasm©®22282),

This also happened in our case. The patient underwent prima-
ry sparing surgery in clinical stage IC followed by BEP che-
motherapy, a standard procedure in folliculoma, which proved
a misdiagnosis. Final histological diagnosis was established
one and a half year after the second surgery performed because
of a recurrence.

To date, there is no uniform management protocol, due to the
rarity of this tumor type and its outstandingly aggressive be-
havior. In advanced cases, an aggressive surgical approach is
requires, including hysterectomy with adnexectomy and omen-
tectomy!?. Clinicians do not agree as to the necessity of pel-
vic and periaortal lymphadenectomy, as such procedures have
not resulted in improved outcomes in terms of survival rates”.
A tremendous clinical dilemma pose young women, who wish
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okreSlenia w roznicowaniu, czy nowotwor w obrebie jajnika ma
charakter pierwotny czy przerzutowy®'219,

Postawg leczenia SCCOHT jest zabieg operacyjny™. W I stop-
niu zaawansowania klinicznego wg FIGO u miodych kobiet przy
braku ostatecznego rozpoznania zabieg najczesciej ograniczo-
ny jest do owarektomii lub adneksektomii. Poniewaz sa to mtode
kobiety, czesto jeszceze przed prokreacja, klinicysci, ktorzy usta-
laja ostateczne rozpoznanie, staja przed olbrzymim dylematem
dotyczacym dalszego postepowania leczniczego, znajac bardzo
zlosliwy i agresywny charakter tego nowotworu®2-2829),

Tak byto w opisanym przez nas przypadku. U pacjentki zasto-
sowano pierwotne chirurgiczne leczenie oszczedzajace w stop-
niu zaawansowania klinicznego IC z uzupetniajaca chemio-
terapig (schemat BEP), jak w folliculoma, przy niewtaSciwym
rozpoznaniu histopatologicznym, ktére ustalono dopiero po
pottora roku od przeprowadzenia kolejnego zabiegu chirur-
gicznego wykonywanego z powodu wznowy choroby.

Nie ma do tej pory ujednoliconego postepowania leczniczego
z uwagi na niezmierng rzadko$¢ wystepowania tego typu no-
wotworu, jak tez jego wybitnie agresywny charakter. W przy-
padkach zaawansowanych wymagane jest agresywne postepo-
wanie chirurgiczne obejmujace usuniecie macicy z przydatkami
wraz z siecig wicksza!?. Zdania klinicystdw co do wykonywa-
nia limfadenektomii miedniczej 1 okotoaortalnej sa rozbiezne,
gdyz zabiegi te nie przyniosty zadowalajacych wynikow pod
wzgledem dlugosci czasu przezycia®. Olbrzymim dylematem
klinicznym sa mtode kobiety, ktore chcg zachowac ptodnoSé.
W przedstawionym przypadku zdecydowano si¢ na radykalny
zabieg przy wtornym otwarciu jamy brzusznej, kiedy stwierdzo-
no przerzuty do przestrzeni pozaotrzewnowej, jak rowniez roz-
plem nowotworowy w obrebie miednicy.

Czes¢ autorow uwaza, ze przy tak agresywnym charakterze
tego nowotworu i ciggle bardzo niekorzystnych odlegtych wy-
nikach w jego leczeniu nawet we wezesnych postaciach klinicz-
nego zaawansowania nie powinno si¢ bra¢ pod uwagg zacho-
wania plodnosci u mtodych kobiet®.

Przy duzym zaawansowaniu klinicznym zalecana jest cytore-
dukcja, ktora daje jedynie mozliwos¢ przedtuzonego zycia>?2.
W opisanym przypadku leczenia SCCOHT w ciagu 3 lat wy-
konano 6 zabiegdw operacyjnych, w tym: pierwotne leczenie
oszczedzajace operacyjne, laparoskopia second look 1 nastep-
nie 4 zabiegi cytoredukciji. W trakcie dwoch zabiegow uzyska-
no catkowite makroskopowe usuni¢cie wszystkich zmian no-
wotworowych w obrebie jamy brzusznej. Mimo zastosowania
w kazdym przypadku po leczeniu chirurgicznym uzupetniajacej
chemioterapii po kilku miesigcach wystapity kolejne wznowy.
W raku drobnokomdrkowym jajnika typu hiperkalcemiczne-
go stosuje si¢ chemioterapi¢. Najczesciej jest to chemioterapia
adiuwantowa taka jak w typie ptucnym (SCCOPT), {. cispla-
tyna + ctopozyd*#. Wedtug niektorych klinicystow zastoso-
wanie schematu karboplatyna + paklitaksel - ,,zfoty standard”
w leczeniu raka jajnika w dawkach stosowanych w leczeniu
uzupetniajacym I rzutu - nie znajduje uzasadnienia ze wzgle-
du na wykazang chemioopornos¢, natomiast pozytywng od-
powiedZ na leczenie uzyskano przy zastosowaniu ww. sche-
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to preserve their fertility. In the presented case, we decided to
perform a radical procedure only after finding retroperitoneal
metastases and pelvic spread of the tumor at second inspection
of abdominal cavity.

Some authors state that in view of such an aggressive tumor
and generally very poor long-term outcomes, preservation of
fertility in young women even at early-stage disease should not
be taken into consideration®.

Late-stage cases require cytoreduction, with a chance to pro-
long survival as the sole result thereof!>??. In our case of
SCCOHT, the patient underwent overall 6 surgical procedures,
including primary sparing surgery, second-look laparoscopy,
followed by 4 cytoreductive procedures. Two procedures result-
ed in gross-total excision of all visible tumor lesions within the
abdominal cavity. In spite of administering adjuvant chemo-
therapy after each surgery, consecutive recurrences appeared
a few months later.

Chemotherapy is an established treatment modality in small
cell carcinoma of the ovary, hypercalcemic type. Usually this is an
adjuvant chemotherapy as in the pulmonary type (SCCOPT),
i.e. cisplatin and etoposide!*#. In some clinicians’ opinion, the
use of carboplatin + paclitaxel protocol - golden standard in
the treatment of ovarian cancer — at doses accepted as standard
first-line treatment, as unjustified, due to a well documented
chemoresistance, while a positive therapeutic response has been
obtained when using this protocol at high doses (“dose-dense
chemotherapy”)*'*?®. Another option is neoadjuvant chemo-
therapy, followed by surgery in the case of a favorable response
(the so-called “optimal cytoreduction”).

Taking into account the extremely aggressive character of this
tumor, selected cases may benefit from high-dose chemother-
apy followed by autologous stem cell rescue (HD-SCR), as
first-line adjuvant treatment, and, more frequently, as consoli-
dation treatment*?. Consolidation treatment aims at main-
taining the favorable therapeutic effect in those patients who
obtained a complete response (CR) as a result of previous
therapies. In the study by Distelmaier et al. in a group of 11
patients with SCCOHT, 4 underwent adjuvant HD-SCR, re-
sulting in a CRI (follow-up range: 7-73 months), while 1 ob-
tained a CR2 after secondary cytoreduction followed by HD-
SCR (follow-up: 61 months)"?. In the study by Pautier et al.,
out of 27 patients with late-stage SCCOHT undergoing com-
bined treatment (surgery + multidrug cisplatin-based chemo-
therapy), 18 obtained a CRI. Thereof, consolidation treat-
ment (HD-SCR) was instituted in 10 patients, resulting in CR1
in 7 (mean follow-up time: 37 months)®. Christin et al. re-
ported on two 12- and 13-year-old girls, who survived 14 and
10 years, respectively, as a result of consolidation treatment
by HD-SCR®0.

Much hope is associated with the use of adjuvant radiother-
apy after surgery, combined with adjuvant chemotherapy at
early clinical stages. In a prospective GCIOG (Collaborative
Gynecologic Cancer InterGroup) study recruiting 17 women
aged 24-71 with SCCOHT, encouraging survival rates were
obtained in patients treated by adjuvant radiotherapy. In 5 out
of 6 stage I patients, an over S0-months’ survival was obtained
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chemotherapy)*1°* . Stosowana jest réwniez chemioterapia
neoadiuwantowa, po ktdrej w przypadku zadowalajacej odpo-
wiedzi przeprowadza si¢ nast¢powe leczenie chirurgiczne, (zw.
optymalng cytoredukcje®.

Z uwagi na bardzo agresywny charakter nowotworu w wyse-
lekcjonowanych przypadkach stosuje si¢ chemioterapi¢ wyso-
kodawkowa z autologicznym przeszczepem komorek macierzy-
stych szpiku (HD-SCR) jako leczenie uzupetniajace [ rzutu, jak
rowniez czgeiej jako konsolidacjg leczenia’”?¥. Konsolidacja
leczenia ma na celu podtrzymanie korzystnego efektu terapeu-
tycznego u chorych, u ktorych w wyniku zastosowanej weze-
$niej terapii uzyskano CR. W opracowaniu Distelmaiera i wsp.
w grupie 11 pacjentek z SCCOH u 4 zastosowano adiuwanto-
wa HD-SCR, uzyskujac CR1 (okres obserwacji 7-73 miesiecy),
natomiastw 1 przypadku uzyskano CR2 po zastosowaniu wtor-
nej cytoredukeji z leczeniem uzupetiajacym HD-SCR (okres
obserwacji 61 miesigcy)!”. W badaniu Pautiera i wsp. w grupie
27 chorych z zaawansowang postacia SCCOHT po zastoso-
wanym leczeniu skojarzonym - chirurgia+chemioterapia wie-
lolekowa oparta na cisplatynie — w 18 przypadkach uzyskano
CRI. U 10 pacjentek z CR1 zastosowano konsolidacj¢ leczenia
HD-SCR, uzyskujac w 7 przypadkach CRI (okres obserwacji
37 miesigcy) . Christin i wsp. przedstawili 2 przypadki lecze-
nia 12- i 13-letniej chorej, u ktdrych w wyniku zastosowania
konsolidacji leczenia HD-SCR uzyskano okres przezycia od-
powiednio 141 10 lat®.

Duze nadzieje poktada si¢ w zastosowaniu radioterapii uzu-
petniajacej po leczeniu chirurgicznym z adiuwantowa chemio-
terapiag we wezesnych stopniach zaawansowania klinicznego.
W prospektywnym badaniu GCIOG (Collaborative Gyneco-
logic Cancer InterGroup) obejmujacym 17 kobiet z SCCOHT
w wieku 24-71 lat uzyskano zachgcajace wyniki przezycia
u tych, u ktorych zastosowano uzupetniajacg radioterapie.
Z grupy 6 chorych z I stopniem zaawansowania klinicznego
w 5 przypadkach po leczeniu radioterapia uzupetniajaca uzy-
skano okres przezycia >S50 miesigcy, natomiast w 1 przypadku
z grupy 6 chorych z III stopniem zaawansowania klinicznego
po uzupetniajacej radioterapii uzyskano najdtuzsze przezycie
w okresic 6 miesigcy obserwacji.

Leczenie wznow obejmuje wtorng cytoredukeje oraz chemio-
i/lub radioterapi¢ po chirurgicznym usuni¢ciu nawrotu“2,
Nieliczne badania kliniczne wskazuja na pozytywng odpowiedz
na leczenie w przypadku stwierdzenia w obrebie guza ekspresji
receptora kinazy tyrozynowej (cKIT) CD po zastosowaniu
terapii celowanej — imatynibu®".

Trwaja intensywne badania molekularne i cytogenetyczne
w kierunku wykrycia genow zwigzanych z tg skrajng patologia.

ROKOWANIE

Rak drobnokomdrkowy jajnika, typ hiperkalcemiczny to no-
wotwor o agresywnym przebiegu i niekorzystnym rokowaniu.
W analizie 150 przypadkow przedstawionych przez Young i wsp.,
uwzgledniajac stopiefi zaawansowania klinicznego wg FIGO,
S-letnie przezycia przedstawialy si¢ nastgpujaco: 1A - 33%,
IC - 10%, II, 1T, IV - 6,5%. Natomiast ponad 50% chorych
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after radiotherapy, while 1 out of 6 stage III patients treat-
ed by radiotherapy benefited from the longest survival over
6 months’ follow-up®.

Treatment of recurrences consists in secondary cytoreduction
followed by chemo- and/or radiotherapy after surgical excision
of the recurrence™?.

Some clinical studies report on a favorable therapeutic response
to targeted therapy (imatinib) in cases presenting expression of
tyrosine kinase receptor (cKIT) CD®V.

Intense molecular and cytogenetic studies are underway,
aiming at detection of genes correlated with this extreme
pathology.

PROGNOSIS

Small cell carcinoma of the ovary, hypercalcemic type is a ma-
lignancy with a highly aggressive clinical course and unfavor-
able prognosis. Analysis of 150 cases by Young et al. adjusted
for FIGO clinical stage, 5-years’ survival rates were as follows:
IA - 33%, IC - 10%, 11, 11, IV - 6.5%. However, over 50% of
stage I patients did not survive 2 years. This study established
the following favorable prognostic factors for stage IA cases:
age over 30, normal preoperative serum calcium level, tumor
diameter less than 10 cm, lack of intratumoral large cells at
microscopic study®.

In the study by Harrisom et al. including a group of 17 women
with SCCOH, treated by surgery combined with chemotherapy
and, in some cases, additional radiotherapy, mean survival time
of stage I1I patients was 6 months only.

In a group of 27 patients with advanced form of SCCOH un-
dergoing combined treatment (radical surgery, adjuvant and
neoadjuvant chemotherapy, including HD-SCR) presented
by Pautier et al., 100% survival rate was obtained in stage
[ (mean follow-up time: 33 months), while at stages II-IV
1-, 2- and 3-years’ survival rates were 46%, 33% and 33%, re-
spectively (mean follow-up time: 38 months). In the entire
study group, | year survival rate was 58% and 2- and 3-years’
survival rates — 49%.

SUMMATION

Great rarity of small cell hypercalcemic carcinoma, lack of spe-
cific clinical signs and extreme aggressiveness lead to highly
unsatisfactory treatment outcomes. Our inability to perform
randomized trials in this area results in a lack of a generally
accepted, optimal protocol of management of this condition.
Close cooperation of highly specialized oncologic center is
mandatory in order to coordinate studies of biology of this tu-
mor. As emphasized by many clinicians, any hope as to im-
provement of effectiveness of its treatment is associated with
further cytogenetic and molecular studies and development
of targeted therapies.
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z I stopniem nie przezylo 2 lat. W opracowaniu tym ustalone
korzystne czynniki prognostyczne dla przypadkow ze stopniem
zaawansowania klinicznego IA przedstawiaja si¢ w sposob na-
stepujacy: wiek >30 lat, prawidtowy przedoperacyjny poziom
wapnia w surowicy, Srednica guza <10 cm, brak obecnosci
duzych komorek o obrebie guza ocenione w badaniu histopa-
tologicznym'.

W badaniu Harrisona i wsp. obejmujacym grupe 17 kobiet
z SCCOH, u ktorych zastosowano leczenie operacyjne, z uzu-
petniajaca chemioterapia i w czeSci przypadkow dodatkowo
radioterapia, w grupie chorych z III stopniem zaawansowania
$redni okres przezycia wyniost zaledwie 6 miesigey™.

W grupie 27 przypadkow z zaawansowang postacia SCCOH
leczonych metodg skojarzong (radykalne leczenie chirurgiczne,
adiuwantowa i neoadiuwantowa chemioterapia, w tym HD-SCR)
przedstawionej przez Pautiera i wsp. uzyskano 100% przezycia
wprzypadku I stopnia zaawansowania (Sredni okres obserwacji
33 miesigey), w II-IV stopniu roczne przezycie ksztattowalo sie
na poziomie 46%, natomiast 2- i 3-letnie — 33% (Sredni okres
obserwacji 38 miesiecy). Przezycie w calej badanej grupie to: 1 rok
- 58% chorych, 21 3 lata — 49%.

PODSUMOWANIE

Duza rzadkoS¢ wystepowania raka drobnokomérkowego hi-
perkalcemicznego, brak charakterystycznych objawow klinicz-
nych, olbrzymia agresywno$¢ powoduja, ze wyniki leczenia sg
nadal niezadowalajace. NiemoznoS¢ przeprowadzenia badan
randomizowanych skutkuje brakiem ustalonego optymalnego,
obowigzujacego leczenia tego nowotworu.

Konieczna jest Scista wspdtpraca wysokospecjalistycznych
osrodkow onkologicznych nad biologig tego nowotworu. Jak
podkreslaja liczni klinicySci, nadzieja na jego efektywne lecze-
nie lezy w wynikach badan cytogenetycznych i molekularnych
nad zastosowaniem terapii celowanej.
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Szanowni Czytelnicy,

goraco zachgcamy do aktywnego wsparcia Koalicji na rzecz Walki z Rakiem Szyjki Macicy i do podpisania si¢ pod jej postulatami

na stronie www.koalicjarsm.pl/wesprzyj-nas.html.

Koalicja na rzecz Walki z Rakiem Szyjki Macicy ztozy na poczatku 2012 roku w Ministerstwie Zdrowia dokument pt. ,,Rekomendacje

kompleksowych zmian w obszarze profilaktyki raka szyjki macicy w Polsce”. Propozycja zaktada udoskonalenie Populacyjnego

Programu Profilaktyki i Wezesnego Wykrywania Raka Szyjki Macicy, funkcjonujacego w ramach Narodowego Programu Zwal-

czania Chorob Nowotworowych.

Wedtug Koalicjantow problematyczne obszary, ktore uniemozliwiajg poprawe zastraszajacych statystyk umieralnosci, to:

* edukacja-zbyt niska Swiadomosc¢ roli profilaktyki RSM wsrdd kobiet i personelu medycznego, brak spdjnej strategii, ograni-
czona rola w edukacji lekarzy POZ, ginekologdéw i pediatrow, brak informacji, gdzie mozna wykona¢ cytologi¢ w ramach
programu populacyjnego finansowanego przez NFZ i jakie kroki nalezy podjac po zdiagnozowaniu raka szyjki macicy

* profilaktyka wtorna (cytologia) — niska zgtaszalnos¢, ograniczona dostepnos¢, niedoskonafa jakos$¢

* profilaktyka pierwotna (szczepienia przeciw HPV) - brak szerokiej, powszechnej dostgpnoscei i §wiadomosci roli szczepiefi
w zapobieganiu RSM

* rejestry — nieskuteczne monitorowanie profilaktyki RSM, brak wymiany informacji pomigdzy istniejacymi systemami gromadze-
nia danych, brak rejestru szczepiefi przeciw HPV

* finansowanie i organizacja systemu — nicefektywna alokacja zasobow i koordynacja dziatafi w obrebie profilaktyki RSM,
brak synergii, systemowych rozwigzan dla szczepief przeciw wirusowi HPV, brak ujednoliconych standardéw dla Srodowiska
medycznego i instytucji w zakresie profilaktyki raka szyjki macicy i edukacji

Prosimy o poparcie akcji i 0 zachgcenie do tego samego rodziny, znajomych, partneréw i wspotpracownikdw — im wiecej glosow,

tym wigksza szansa, ze Minister Zdrowia pochyli si¢ nad powaznym problemem, jakim jest zachorowalnos¢ i umieralnos¢

z powodu tego nowotworu.

Dokument z Rekomendacjami bedzie dostgpny na stronie Koalicji www.koalicjarsm.pl od 8 lutego 2012 roku.

Redakcja ,,Current Gynecologic Oncology”

Polska Koalicja na Rzecz Walki
z Rakiem Szyjki Macicy

Koalicja to platforma zrzeszajaca wszystkie najwazniejsze obecnie w obszarze profilaktyki raka szyjki macicy organizacje,
instytucje i osoby, reprezentujace sektor publiczny, samorzadowy, pozarzadowy i prywatny. Wszystkim przy$wieca jeden cel
- u$wiadomienie Polkom, ze zadna z nich nie musi umrze¢ na raka szyjki macicy. Rak szyjki macicy jest catkowicie wyleczalny we
wezesnym etapie choroby, wykryty dzigki badaniom cytologicznym. To takze pierwszy nowotwor, przed ktorym mozna uchronic si¢
rowniez dzieki szczepieniom przeciw HPV - wirusowi odpowiedzialnemu za powstanie raka szyjki macicy. Celem Koalicji jest
ograniczenie do 2020 roku o pofowe zachorowalnosci i umieralnosci Polek na raka szyjki macicy. Srodkiem do realizacji tego celu
jest Kompleksowy Program Profilaktyki Raka Szyjki Macicy.
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