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MMiicchhaa³³  SSttaarrnnaawwsskkii11,,  MMaarriiuusszz  BBiiddzziiññsskkii22

Is optimal surgical cytoreduction an independent prognostic
factor for women with advanced ovarian cancer?
Czy optymalnoœæ zabiegu mo¿e byæ traktowana jako niezale¿ny czynnik 
rokowniczy u chorych na zaawansowanego raka jajnika?
Можно ли рассматривать оптимальность операции в качестве
независимого прогностического фактора у больных страдающих
развитым раком яичника?
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SSuummmmaarryy
In Poland ovarian cancer is on fifth place regarding morbidity and fourth most common cause of cancer-
related death in women. Surgical cytoreduction followed by paclitaxel and platinum-based chemotherapy is
standard of care in advanced ovarian cancer. The aim of this study was to assess, if optimal surgical cytore-
duction is an independent prognostic factor in this group of patients. Clinical data of 358 women with FIGO
stage III ovarian cancer treated in Maria Sklodowska-Curie Memorial Cancer Centre – Institute, Warsaw,
between 1995 and 1999 were assessed. Primary endpoint was PFS. Multivariable analysis showed that optimal
surgical cytoreduction was not independent prognostic factor. Optimal surgery was statistically less frequently
performed in older patients (p=0.06; borderline statistical significance), FIGO stage III C and patients with
performance status 1 or 2 according to WHO criteria (p<0.001). Grade and FIGO stage were identified as
independent prognostic factors for PFS. Median PFS were 11.4 and 5.7 months in optimally and subopti-
mally cytoreduced group respectively. We conclude that optimal surgical cytoreduction was not independent
prognostic factor in this group of patients because there was correlation between surgical resectability and
certain clinical factors.

KKeeyy  wwoorrddss:: ovarian cancer, surgery, optimal cytoreduction, residual disease

SSttrreesszzcczzeenniiee
Rak jajnika jest pi¹tym pod wzglêdem czêstoœci wystêpowania nowotworem z³oœliwym u kobiet i czwart¹ co
do czêstoœci przyczyn¹ zgonów w Polsce. Leczenie operacyjne z nastêpow¹ chemioterapi¹, opart¹ na pochod-
nych platyny w skojarzeniu z paklitakselem, jest podstawow¹ metod¹ terapii przypadków zaawansowanego
raka jajnika. Celem niniejszej pracy by³a odpowiedŸ na pytanie, czy optymalnoœæ zabiegu mo¿e byæ trakto-
wana jako niezale¿ny czynnik rokowniczy u chorych na raka. Badan¹ grupê stanowi³o 358 kobiet leczonych
w Centrum Onkologii w Warszawie w latach 1995-1999 z powodu raka jajnika w III stopniu zaawansowania
wg FIGO. G³ównym punktem koñcowym stosowanym w analizie by³ czas do progresji choroby (PFS). Na
podstawie wyników analizy wieloczynnikowej stwierdzono, ¿e optymalnoœæ zabiegu operacyjnego nie mo¿e
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IINNTTRROODDUUCCTTIIOONN

In Poland ovarian cancer is on fifth place regarding
morbidity and fourth most common cause of can-
cer-related death in women. 3371 new cases and

2271 deaths were recorded in 2003. Highest morbidity
is in women between 45 and 59 of age. Ovarian cancer
is leading cause of death in women with malignancies
of reproductive system(1).
Over 25 400 new cases and 14 000 deaths were recorded
in the USA alone in 2003(2). In 70% cases tumour was
at stage III or IV FIGO stage at the time of diagnosis.
Despite the progress in treatment less than 20% of women
with advanced disease will have prolonged survival(3).
There is an estimation than less than 50% of women will
not live more than 5 years(4). Main reason for such high
mortality in course of ovarian cancer is difficulty in diag-
nosing disease at early stage, which is due to lack of
appropriate screening tools and lack of symptoms.
According to FIGO report, covering period of 1996-1998,
5-year survival rates were accordingly for stage III A
– 49.2%, stage III B – 40.8%, stage III C – 28.9%(5). In

WWSSTTÊÊPP

Rak jajnika jest pi¹tym pod wzglêdem czêstoœci
wystêpowania nowotworem z³oœliwym u kobiet
i czwart¹ co do czêstoœci przyczyn¹ zgonów w Pol-

sce. W 2003 roku zarejestrowano 3371 przypadków za-
chorowañ i 2271 zgonów. Najwiêksz¹ liczbê zachoro-
wañ notuje siê u kobiet w wieku pomiêdzy 45. a 59. r.¿.
Rak jajnika jest najczêstsz¹ przyczyn¹ zgonów kobiet
z powodu nowotworów narz¹dów p³ciowych(1).
W Stanach Zjednoczonych szacuje siê, ¿e w 2003 ro-
ku u oko³o 25 400 kobiet zdiagnozowano raka jajnika,
a u oko³o 14 000 kobiet by³ on przyczyn¹ œmierci(2). W ok.
70% przypadków nowotwór ten jest rozpoznawany w III
lub IV stopniu zaawansowania wg FIGO. Pomimo po-
stêpu w leczeniu mniej ni¿ 20% chorych z ww. grupy
bêdzie mia³o szansê na d³ugoletnie prze¿ycie(3). Ocenia
siê, ¿e 5-letnie prze¿ycia w raku jajnika nie przekracza-
j¹ 50%(4). G³ówn¹ przyczyn¹ tak wysokiej œmiertelnoœci
w przebiegu tego nowotworu s¹ trudnoœci w rozpozna-
niu choroby we wczesnym stopniu zaawansowania, co
wynika z braku odpowiednich narzêdzi do badañ prze-

byæ traktowana jako niezale¿ny czynnik rokowniczy w tej grupie chorych. Uznano, ¿e zabieg optymalny by³
istotnie rzadziej wykonywany u pacjentek, u których rozpoznano nowotwór w póŸniejszym wieku (p=0,06; na
granicy istotnoœci) oraz u pacjentek z FIGO III C i pacjentek ze stanem sprawnoœci wg WHO 1-2 (p<0,001).
Czynnikami wp³ywaj¹cymi niezale¿nie na d³ugoœæ czasu do progresji choroby by³y stopieñ zró¿nicowania histo-
logicznego oraz stopieñ zaawansowania wg FIGO. Mediany czasu do progresji choroby wynosi³y: w przypadku
chorych operowanych optymalnie – 11,4 miesi¹ca, a grupie, w której takiego zabiegu nie uda³o siê wykonaæ
– 5,7 miesi¹ca. W badanej grupie chorych wykazano zwi¹zek pomiêdzy rodzajem zabiegu a wystêpowaniem
pewnych cech klinicznych, dlatego te¿ optymalnoœæ zabiegu nie powinna byæ traktowana jako niezale¿ny
czynnik rokowniczy.

SS³³oowwaa  kklluucczzoowwee:: rak jajnika, chirurgia, optymalna cytoredukcja, choroba resztkowa
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Table 1. Patients’ characteristic
Tabela 1. Ogólna charakterystyka badanej grupy

N=358

Age (years)
Wiek (lata)

(min, max) (23, 85)
(min., maks.)

Mean (standard deviation) 56.6 (11.4)
Œrednia (odchylenie standardowe)

WHO N = 357
0 156 (44%)

1 192 (54%)

2 9 (3%)

Ca 125 at baseline N = 266
Ca 125 wyjœciowo

(min, max) (5, 27224)
(min., maks.)

Median (25%, 75%) 250 (82, 1014)
Mediana (25%, 75%)

Optimal cytoreduction 150 (42%)
Zabieg optymalny

Suboptimal cytoreduction 208 (58%)
Zabieg nieoptymalny

Histology N = 358
Typ histologiczny

1 serous 177 (49%)
1 surowiczy

2 mucinous 28 (8%)
2 œluzowy

3 endometrioid 58 (16%)
3 endometrioidalny

4 clear cell 13 (4%)
4 jasnokomórkowy

5 undifferentiated 40 (11%)
5 niezró¿nicowany

6 mixed 18 (5%)
6 mieszany

7 other or unknown 24 (7%)
7 inny lub brak danych

Grade N = 242
Stopieñ zró¿nicowania histologicznego (grade)

1 15 (6%)

2 94 39%)

3 133 (55%)

FIGO stage N = 282
Stopieñ zaawansowania wg FIGO

III A 22 (8%)

III B 50 (18%)

III C 210 (74%)
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advanced stage disease group, women with grade 1 or 2
histology, FIGO stage III who had optimal cytoreduc-
tion had highest probability of long-term survival.
Surgery is currently intervention of the first choice in all
cases of ovarian cancer. Radical resection or maximal sur-
gical debulking is standard management of the disease.
Correct surgical procedure allows accurate staging, which
can be followed by appropriate adjuvant therapy. It was
proved that women with residual disease less than 2 cm
(or better 0.5 cm) live statistically longer comparing to
those with the remaining tumour bigger than that(6,7).
Women with stage III C or IV ovarian cancer optimally
cytoreduced had median overall survival 17.8 months and
only 6.7 months if residual disease was larger than 2 cm(8).
Currently first line chemotherapy is based on combina-
tion of platinum compounds and paclitaxel. In second
line treatment choice of chemotherapy regimen depends
on time from the completion of first line therapy. As
more agents emerge it is possible now to individualize
patients’ treatment. New biological agents such as mon-
oclonal antibodies bevacizumab and pertuzumab pro-
vide an exiting option for the future(9-11). Development
of new compounds may result in better outcomes and
prolongation of survival without compromising quality
of life of the patients.

OOBBJJEECCTTIIVVEE

The aim of this study was to assess, if optimal surgical
cytoreduction was an independent prognostic factor in
this group of patients.

MMAATTEERRIIAALL  AANNDD  MMEETTHHOODDSS

Clinical records of women with ovarian cancer (ICD 10
– C56) treated in Maria Sklodowska-Curie Memorial
Cancer Centre – Institute, Warsaw, between 1995 and
1999 were selected from the institution database. Data
of 358 women meeting selection criteria were assessed.
Optimal and suboptimal surgical cytoreduction were per-
formed in 150 and 208 cases respectively. This translates
to 42% and 58% of total study population.
Surgical cytoreduction was assessed on basis of individ-
ual patient’s records and was defined as optimal when
residual disease was smaller than 2 cm(12).
Data of 189 patients were included in multivariable
analysis – in the rest of cases there were missing data,
which excluded those patients. 
Progression-free survival (PFS) was the primary end-
point. Overall survival (OS) was the secondary endpoint.
All parameters were characterized using standard meth-
ods: means and standard deviations or medians for con-
tinuous variables and frequency tables for categorical
variables. Multivariate logistic regression model was used
to investigate the influence of clinical factor on type of
the surgical procedure (optimal or suboptimal). Back-

siewowych oraz braku objawów klinicznych na wcze-
snym etapie rozwoju choroby.
Wg raportu FIGO dotycz¹cego okresu 1996-1998, od-
setek 5-letnich prze¿yæ w stopniu III zaawansowania ra-
ka jajnika wynosi: dla stopnia III A – 49,2%, dla stopnia
III B – 40,8%, dla stopnia III C – 28,9%(5). W grupie
chorych z zaawansowanym rakiem jajnika najwiêksze
szanse na d³ugoletnie prze¿ycie maj¹ kobiety z dobrze- lub
œredniozró¿nicowanym (G1 i G2) rakiem w stopniu III
wg FIGO, u których przeprowadzono skuteczn¹ cytore-
dukcjê z pozostawieniem niewielkich zmian resztkowych.
Leczenie operacyjne jest zasadnicz¹ metod¹ terapii
wszystkich przypadków raka jajnika. Podstawow¹ obo-
wi¹zuj¹c¹ zasad¹ jest usuniêcie nowotworu w ca³oœci
lub maksymalne zmniejszenie masy guza. W³aœciwie wy-
konany zabieg chirurgiczny pozwala na okreœlenie stop-
nia zaawansowania choroby oraz zastosowanie odpo-
wiedniego leczenia uzupe³niaj¹cego. 
Udowodniono, ¿e kobiety, u których pozostawione
resztkowe zmiany nowotworowe by³y mniejsze ni¿ 2 cm
(a najlepiej 0,5 cm) ¿y³y znamiennie d³u¿ej w porówna-
niu z tymi, u których pozostawione fragmenty guza prze-
kracza³y te wymiary(6,7). W grupie kobiet w stopniu za-
awansowania III C i IV raka jajnika, u których zabieg
operacyjny wykonano w sposób optymalny, mediana
ca³kowitego prze¿ycia wynosi³a 17,8 miesi¹ca, a tylko
6,7 miesi¹ca w grupie kobiet z pozostawionymi zmia-
nami przekraczaj¹cymi 2 cm(8).
Zgodnie z aktualnym stanem wiedzy chemioterapia I li-
nii zaawansowanego raka jajnika oparta jest na pochod-
nych platyny w skojarzeniu z paklitakselem. W leczeniu
II linii wybór chemioterapii zale¿ny jest od czasu, który
up³yn¹³ od zakoñczenia leczenia I linii. Mo¿liwa jest co-
raz wiêksza indywidualizacja terapii chorych z tym no-
wotworem ze wzglêdu na wprowadzanie coraz wiêkszej
liczby nowych leków. Nowe mo¿liwoœci wi¹¿¹ siê rów-
nie¿ z rozwojem leków biotechnologicznych, takich jak
np. przeciwcia³a monoklonalne – bewacizumab i pertu-
zumab(9-11). Rozwój innowacyjnych leków i metod terapii
daje nadziejê na poprawê wyników leczenia, a tym sa-
mym na wyd³u¿enie czasu ca³kowitego prze¿ycia cho-
rych bez pogorszenia jego jakoœci.

CCEELL  PPRRAACCYY

Ocena, czy optymalnoœæ zabiegu mo¿e byæ traktowana
jako niezale¿ny czynnik rokowniczy u chorych na raka
jajnika w III stopniu zaawansowania wg FIGO.

MMAATTEERRIIAA££  II MMEETTOODDYY

Spoœród historii chorób zgromadzonych w systemie
komputerowym Centrum Onkologii, obejmuj¹cych lata
1995-1999 i dotycz¹cych osób hospitalizowanych z po-
wodu raka jajnika (rozpoznanie wg ICD-10 – C56),
z grupy wstêpnie wyselekcjonowanych pacjentek do ana-



ORIGINAL CONTRIBUT IONS/PRACE ORYGINALNE I  POGL¥DOWE

94

GIN ONKOL 2006, 4 (2), p. 90-98

ward selection procedure with 0.1 level for staying in
the model was used to identify predictors at 0.05 level of
significance. Model’s goodness-of-fit was checked with

lizy zakwalifikowano 358 chorych. U 150 z nich przepro-
wadzono optymalny zabieg operacyjny, a u 208 nieopty-
malny zabieg chirurgiczny. Stanowi³o to odpowiednio
42% i 58% badanej grupy.
Oceny optymalnoœci zabiegu dokonywano, opieraj¹c siê
na opisie zabiegu znajduj¹cym siê w historii choroby, któ-
ry by³ definiowany jako optymalny, gdy pozostawione
zmiany nowotworowe by³y mniejsze ni¿ 2 cm(12).
W analizach wieloczynnikowych grupa badana musia³a
zostaæ znacznie zawê¿ona – do 189 chorych, ze wzglêdu
na brak kompletnych danych.
G³ównym punktem koñcowym stosowanym w analizie
by³ czas do progresji choroby (progression-free survival,
PFS) a drugorzêdowym – czas ca³kowitego prze¿ycia
(overall survival, OS). Badane parametry opisano za po-
moc¹ œrednich i odchyleñ standardowych oraz median
w przypadku cech o charakterze ci¹g³ym lub tabel czê-
stoœci w przypadku cech o charakterze kategorycznym.
W celu zbadania wp³ywu wybranych czynników klinicz-
nych na rodzaj wykonanego zabiegu (optymalny/nie-
optymalny) pos³u¿ono siê wieloczynnikowym modelem
regresji logitowej. Dopasowanie modelu sprawdzono,
stosuj¹c test Hosmera-Lemeshowa (H-L). Metod¹ kro-
kowej eliminacji z poziomem 0,1 dla pozostania w mo-
delu wybrano czynniki istotne statystycznie na poziomie
0,05. Krzywe prze¿ycia wykreœlono za pomoc¹ metody
Kaplana-Meiera.

Table 2. Correlation of different clinical factors and optimal surgical cytoreduction
Tabela 2. Zale¿noœæ miêdzy ró¿nymi czynnikami klinicznymi a rodzajem wykonanego zabiegu operacyjnego

N=189, 87 optimal surgery OR [95% CI] P
n=189, 87 zabiegów optymalnych

Age at diagnosis >56 0.53 [0.27 – 1.04] 0.06
Wiek rozpoznania >56

Grade
2 vs. 1 >0.1
3 vs. 1 >0.1

Histology*
Typ histologiczny*

2-4 vs. 1 >0.1
5-7 vs. 1 >0.1

FIGO
III B vs. III A >0.1
III C vs. III A/III B 0.14 [0.06 – 0.32] <0.001

Interval between surgery and I chth >40 days >0.1
Czas operacja – I chth > 40 dni

WHO 
1-2 vs. 0 0.27 [0.14 – 0.52] <0.001

H-L test: p = 0.64
Dopasowanie H-L: p=0,64
* Histology: 1 – serous, 2 – mucinous, 3 – endometrioid, 4 – clear cell, 5 – undifferentiated, 6 – mixed, 7 – other or unknown
*Typ histologiczny: 1 – surowiczy, 2 – œluzowy, 3 – endometrioidalny, 4 – jasnokomórkowy, 5 – niezró¿nicowany, 6 – mieszany, 7 – inny lub brak danych

In optimally cytoreduced group median PFS was 11.4 months [95% CI: 9.3 – 16.5]
W przypadku chorych, u których uda³o siê wykonaæ zabieg optymalny, mediana
czasu do progresji choroby wynosi³a 11,4 miesi¹ca [95% CI: 9,3 – 16,5]
Fig. 1. Progression free survival in patients optimally

cytoreduced
Rys. 1. Czas do progresji u chorych, u których wykonano

optymalny zabieg operacyjny



ORIGINAL CONTRIBUT IONS/PRACE ORYGINALNE I  POGL¥DOWE

95

GIN ONKOL 2006, 4 (2), p. 90-98

WWYYNNIIKKII

Na podstawie wyników analizy statystycznej stwierdzo-
no, ¿e optymalnoœæ zabiegu operacyjnego nie mo¿e byæ
traktowana jako niezale¿ny czynnik rokowniczy w tej
grupie chorych. Wykazano bowiem zwi¹zek pomiêdzy
rodzajem zabiegu a wystêpowaniem pewnych cech kli-
nicznych. Uznano, ¿e zabieg optymalny by³ istotnie rza-
dziej wykonywany u pacjentek, u których rozpoznano
chorobê w póŸniejszym wieku (p=0,06; na granicy istot-
noœci) oraz u pacjentek z FIGO III C, a tak¿e pacjentek
ze stanem sprawnoœci wg WHO 1-2 (p<0,001). Wyniki
tej analizy przedstawia tabela 2. Czynnikami wp³ywaj¹-
cymi niezale¿nie na d³ugoœæ czasu do progresji choroby
by³y stopieñ zró¿nicowania histologicznego oraz stopieñ
zaawansowania wg FIGO (tabela 3). Pacjentki z nowo-
tworem w stopniu 2 lub 3 zró¿nicowania histologicz-
nego charakteryzowa³y siê wiêkszym ryzykiem progresji
choroby (odpowiednio p=0,01 i p=0,03). Wiêksze ry-
zyko progresji choroby stwierdzono równie¿ u chorych
z rakiem jajnika w stopniu zaawansowania III C wg FIGO
ni¿ u pacjentek z nowotworem w stopniu zaawansowania
III A lub III B (p=0,005). W przypadku kobiet, u których
uda³o siê wykonaæ zabieg optymalny, mediana czasu do
progresji choroby wynosi³a 11,4 miesi¹ca [95% CI: 9,3
– 16,5]. W grupie chorych, u których nie uda³o siê wy-

Table 3. Progression free survival
Tabela 3. Czas do progresji choroby

N=189, 154 events HR [95% CI] P
N=189, 154 zdarzenia

Age at diagnosis >56 >0,1
Wiek rozpoznania >56

Grade
2 vs. 1 2.3 [1,1 – 4,9] 0.01
3 vs. 1 2.3 [1,1 – 4,8] 0.03

Histology*
Typ histologiczny*

2-4 vs. 1 >0.1
5-7 vs. 1 >0.1

FIGO
III B vs. III A >0.1
III C vs. III A/III B 1.74 [1.18 – 2.56] 0.005

Surgery (optimal vs. suboptimal) –
Zabieg (optymalny vs nieoptymalny)

Interval between surgery and I chth >40 days >0.1
Czas operacja – I chth >40 dni

WHO 
1-2 vs. 0 >0.1

* Histology: 1 – serous, 2 – mucinous, 3 – endometrioid, 4 – clear cell, 5 – undifferentiated, 6 – mixed, 7 – other or unknown
* Typ histologiczny: 1 – surowiczy, 2 – œluzowy, 3 – endometrioidalny, 4 – jasnokomórkowy, 5 – niezró¿nicowany, 6 – mieszany, 7 – inny lub brak danych

In suboptimally cytoreducted group (residual disease ≥2 cm) median PFS was
5.7 months [95% CI: 4.4 – 6.7]
W grupie chorych, u których nie uda³o siê wykonaæ zabiegu optymalnego (za-
bieg oceniono jako nieoptymalny), mediana czasu do progresji choroby wynosi³a
5,7 miesi¹ca [95% CI: 4,4 – 6,7]
Fig. 2. Progression free survival in patients suboptimally

cytoreduced
Rys. 2. Czas do progresji choroby w grupie chorych, u któ-

rych nie uda³o siê wykonaæ optymalnego zabiegu
operacyjnego
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Hosmer-Lemeshow test statistics. Survival probability
was calculated using Kaplan-Meier method.

RREESSUULLTTSS

Multivariable analysis showed that optimal surgical
cytoreduction was not independent prognostic factor in
this group of patients. We found correlation between sur-
gical resectability and certain clinical factors. Optimal
surgery was statistically less frequently performed in older
patients (p=0.06; borderline statistical significance),
FIGO stage III C and patients with performance status
1 or 2 according to WHO criteria (p<0.001). The results
are shown in table 2. Grade and FIGO stage were iden-
tified as independent prognostic factors for PFS (table 3).
Women with grade 2 or 3 histology had higher risk for
disease progression (p=0.01 and p=0.03 respectively).
Patients with stage III C had also higher risk for dis-
ease progression comparing to those with less advanced
tumour (p=0.005).
Median PFS were 11.4 [95% CI: 9.3 – 16.5] and 5.7
[95% CI: 4.4 – 6.7] months in optimally and subopti-
mally cytoreduced group respectively. Survival curves are
shown on figures 1 and 2.

DDIISSCCUUSSSSIIOONN

This is a retrospective analysis with all its limitations,
although it enables to limit bias caused by often very
strict exclusion and inclusion criteria in clinical trials. In
many prospectively run studies selection of patients slows
down the recruitment and eventually results in smaller
patient population. This is group also sometimes very
different from those women, who are seen in routine
practice. On the other hand caution should be exercised
in interpretation of the results retrospective study.
It has been long time for we know that prognosis for the
ovarian cancer patients relates mostly to the extent of the
disease at the time of diagnosis. It is assumed that in
Poland 70% of all ovarian cancer patients present to the
physician with already stage III (approx. 40% cases) or
stage IV (approx. 30% cases) disease. It is commonly
accepted that women with locally advanced disease ben-
efit from the radical surgery and volume of the residual
tumour is the prognostic factor(13).
In 1974 Giffiths was the first to show that survival of
women with advanced ovarian cancer relates to radi-
cal surgery. In retrospective analysis it was found that
mean survival for women with no residual tumour was
39 months. Patients with residual disease not exceeding
0.5 cm lived 29 months, 18 months with tumour mass
0.6-1.5 cm and if the residual disease was greater than
1.5 cm mean survival was only 11 months(14).
Two meta-analyses did not give a definitive answer to
question about the impact of radical surgery on sur-
vival. Hunter and colleagues analysed 58 studies of

konaæ zabiegu optymalnego (zabieg oceniono jako nie-
optymalny), mediana czasu do progresji choroby wyno-
si³a 5,7 miesi¹ca [95% CI: 4,4 – 6,7]. Krzywe prze¿y-
cia dla obu grup chorych przedstawiaj¹ rysunki 1 i 2.

DDYYSSKKUUSSJJAA

Niniejsza analiza ma charakter retrospektywny, wiêc ob-
ci¹¿ona jest wszystkimi ograniczeniami dotycz¹cymi
takich badañ, ale jednoczeœnie pozwala unikn¹æ kilku
zarzutów, które stawia siê kontrolowanym badaniom
klinicznym z ich precyzyjnymi kryteriami w³¹czenia i wy-
kluczenia. W wielu prospektywnych badaniach restryk-
cyjny dobór powoduje bardzo wolne zbieranie grupy
chorych, a tym samym mniejsz¹ ich liczebnoœæ, oraz fakt,
¿e grupa badana czêsto znacznie odbiega od populacji,
z któr¹ lekarze spotykaj¹ siê w codziennej praktyce lekar-
skiej. Z drugiej jednak strony retrospektywny charakter
analizy nak³ada okreœlone ograniczenia, o których trzeba
szczególnie pamiêtaæ w interpretacji wyników. Od dawna
wiadomo, ¿e rokowanie w przypadku raka jajnika zale¿y
przede wszystkim od stopnia zaawansowania klinicz-
nego w momencie rozpoznania choroby. Zak³ada siê, ¿e
w Polsce oko³o 70% chorych znajduje siê pierwotnie w III
(oko³o 40%) lub IV stopniu (oko³o 30%) zaawansowa-
nia wg FIGO. Uwa¿a siê równie¿, ¿e w przypadku kobiet,
u których proces nowotworowy ma charakter lokore-
gionalny, wa¿nym czynnikiem rokowniczym jest rozle-
g³oœæ resekcji chirurgicznej i wielkoœæ pozostawionych
zmian nowotworowych(13).
Griffiths w 1974 roku jako pierwszy wykaza³, ¿e prze¿ycie
kobiet z zaawansowanym rakiem jajnika zale¿y od stop-
nia radykalnoœci zabiegu operacyjnego. W analizie retro-
spektywnej stwierdzono, ¿e pacjentki bez pozostawionych
zmian resztkowych ¿y³y œrednio 39 miesiêcy. Kobiety z po-
zostawionymi zmianami resztkowymi poni¿ej 0,5 cm
¿y³y œrednio 29 miesiêcy; 18 miesiêcy, gdy zmiany by³y
wielkoœci 0,6-1,5 cm; a te chore, u których zmiany by³y
wiêksze ni¿ 1,5 cm, ¿y³y œrednio tylko 11 miesiêcy(14).
Przeprowadzone dwie metaanalizy nie rozstrzygnê³y
kwestii wp³ywu optymalnoœci zabiegu chirurgicznego na
prze¿ycie chorych z rakiem jajnika. Hunter i wsp. prze-
analizowali 58 badañ obejmuj¹cych 6962 chorych pod
k¹tem wp³ywu maksymalnej cytoredukcji na prze¿ycie
u kobiet z zaawansowanym rakiem jajnika. W podsumo-
waniu stwierdzili, ¿e optymalnoœæ zabiegu ma mniejszy
wp³yw na d³ugoœæ czasu ca³kowitego prze¿ycia, nato-
miast wiêkszy wp³yw wywiera fakt leczenia cisplatyn¹(15).
Druga metaanaliza przeprowadzona przez Allena i wsp.
objê³a 12 badañ kobiet z rakiem jajnika w III i 4 bada-
nia dotycz¹ce chorych w IV stopniu zaawansowania wg
FIGO. Celem jej by³a ocena wp³ywu zmian pozosta-
wionych po operacji na ca³kowite prze¿ycie. Wykazano
w niej, ¿e pozostawienie zmian mniejszych ni¿ 2 cm kore-
luje z wyd³u¿eniem czasu ca³kowitego prze¿ycia zarówno
w grupie kobiet z rakiem jajnika w III, jak i w IV stopniu
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6962 women and the prognostic value of optimal surgi-
cal procedure for survival. In conclusion they stated that
radical surgery is less important whiles the administration
of cisplatin plays bigger role(15). In second meta-analysis
Allen and colleagues included 12 studies in women with
stage III and 4 studies in women with stage IV ovarian
cancer. The aim was to asses the relationship between
presence of the residual disease and overall survival.
They proved that residual tumour smaller than 2 cm cor-
related positively with survival in patients with stage III
and stage IV carcinoma of the ovary. Authors conclud-
ed however that it might reflect rather tumour biology
and patients with less aggressive disease could respond
better to chemotherapy than those who had subopti-
mal cytoreduction(7).
Results of GOG 52 study showed also that tumour vol-
ume before the surgery was inversely correlated with sur-
vival despite it was optimally cytoreduced (>1 cm)(16). In
2005 Crawford and colleagues found that standard sur-
gical approach to all women no matter the size and loca-
tion of the tumour may not be beneficial for certain
subset of patients. They suggested that proper selection
might help to identify the group of patients with risk of
the surgery outweighing potential benefit(17).
Other authors indicated the importance of the aggressive
surgery for the survival of patients. Aletti and colleagues
performed retrospective analysis of data of 194 women
with stage III C ovarian cancer. They found in multivari-
able analysis that residual tumour volume and aggressive
surgery were independent predictors of survival(18).
With all these mentioned it is relevant to answer the ques-
tion, if optimal surgical cytoreduction is really an inde-
pendent prognostic factor for survival?
It has to remembered, that extent of the surgery relates to
many factors with localization of the tumour and skill
and experience of the surgeon being the most important.
In Poland women with ovarian cancer are still treaded
not only in expert centres.
One of the first questions asked in this analysis was,
which patients had optimal surgical debulking? It was
even more important as analysed patients who had
chemotherapy at Cancer Centre – Institute had very
often surgery at the regional hospitals with different
possibilities to perform radical procedures. We found
that optimal surgery was statistically less frequently
performed in older patients (p=0.06; borderline sta-
tistical significance), FIGO stage III C and patients
with performance status 1 or 2 according to WHO
criteria (p<0.001).
In 9 randomised studies patients with residual disease
after primary surgery less than 2 cm were compared
with those, who had remaining tumour larger than
2 cm. Mean survival in optimally cytoreducted group
was 29.4 months and only 13.4 months in patients who
were had suboptimal surgery. The results varied among
the studies with survival ranging from 38 to 48 months

zaawansowania. Autorzy wskazali jednak, ¿e korzyœæ ta
mo¿e wynikaæ przede wszystkim z biologii guza i suge-
rowaæ, ¿e mniej agresywne nowotwory mog¹ byæ bar-
dziej chemiowra¿liwe ni¿ te, w przypadku których nie
uda³o siê przeprowadziæ optymalnej cytoredukcji(7). Wy-
niki badania GOG 52 udowodni³y, ¿e wielkoœæ zmian
przed operacj¹ korelowa³a negatywnie z rokowaniem od-
noœnie do czasu ca³kowitego prze¿ycia, niezale¿nie od
wykonanej optymalnej cytoredukcji (poni¿ej 1 cm)(16).
W opublikowanej w 2005 pracy Crawford i wsp. stwierdzi-
li, ¿e tradycyjne stosowanie radykalnej chirurgii u wszyst-
kich pacjentów, niezale¿nie od lokalizacji i wielkoœci zmian
nowotworowych, mo¿e byæ niew³aœciwe dla pewnej gru-
py kobiet. Autorzy s¹dz¹, ¿e odpowiednia selekcja cho-
rych mo¿e pomóc zidentyfikowaæ grupê pacjentek, u któ-
rych ryzyko zabiegu operacyjnego przewy¿sza potencjalne
korzyœci(17). Inni autorzy natomiast podkreœlaj¹ znacze-
nie agresywnego postêpowania chirurgicznego dla wyd³u-
¿enia czasu ca³kowitego prze¿ycia chorych. Aletti i wsp.
przeanalizowali retrospektywnie dane 194 kobiet z ra-
kiem jajnika w stopniu zaawansowania III C wg FIGO.
W analizie wieloczynnikowej stwierdzili, ¿e jedynymi nie-
zale¿nymi czynnikami wp³ywaj¹cymi na prze¿ycie cho-
rych by³y wielkoœæ pozostawionych zmian nowotworo-
wych i radykalnoœæ procedur operacyjnych(18).
Warto zatem zadaæ sobie pytanie: czy rzeczywiœcie ra-
dykalnoœæ zabiegu mo¿e byæ traktowana jako niezale¿-
ny czynnik rokowniczy u chorych z rakiem jajnika?
Nie mo¿na zapominaæ, ¿e zakres operacji chirurgicznej
zale¿y od wielu ró¿nych czynników, z których najistotniej-
szymi s¹ umiejscowienie zmian nowotworowych oraz
umiejêtnoœci i doœwiadczenie operatora. Trzeba równie¿
pamiêtaæ, ¿e w Polsce leczenie kobiet z rakiem jajnika tyl-
ko przez wysoce wykwalifikowane specjalistyczne oœrod-
ki wci¹¿ nie jest standardem.
Jednym z pierwszych pytañ, które postawiono w niniej-
szej analizie brzmia³o, którym chorym wykonano zabieg
optymalny? By³o to szczególnie istotne, poniewa¿ pa-
cjentki w³¹czane do analizy, otrzymuj¹ce leczenie w Cen-
trum Onkologii, by³y bardzo czêsto operowane w szpita-
lach regionalnych z ró¿n¹ mo¿liwoœci¹ przeprowadzania
radykalnych zabiegów. Po dokonaniu analizy okaza³o siê,
¿e zabieg optymalny by³ istotnie rzadziej wykonywany
u kobiet, u których rozpoznano chorobê w póŸniejszym
wieku (p=0,06; na granicy istotnoœci) oraz u pacjentek
z FIGO III C, a tak¿e u pacjentek ze stanem sprawno-
œci wg WHO 1-2 (p<0,001).
W zestawieniu dziewiêciu randomizowanych badañ po-
równano grupy chorych, w których po pierwotnej opera-
cji cytoredukcyjnej pozostawione zmiany nowotworo-
wych by³y mniejsze ni¿ 2 cm, z grup¹, w której zmiany
te by³y wiêksze ni¿ 2 cm. Œredni czas ca³kowitego prze-
¿ycia w grupie kobiet, u których wykonano zabieg opty-
malny wynosi³ 29,4 miesi¹ca, natomiast w grupie cho-
rych z pozostawionymi zmianami wiêkszymi ni¿ 2 cm
czas ten wynosi³ ju¿ tylko 13,4 miesi¹ca. Wystêpowa³ jed-
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in optimal and 6 to 26 months in women who were
suboptimally cytoreduced(3).
In already mentioned paper Aletti and colleagues showed
that women in poorer performance status (according to
ASA score) less frequently underwent aggressive surgi-
cal procedures(18). Similar finding was in older patients
group. Analysis of data from 686 ovarian cancer patients
enrolled in the studies run by AGO-OVAR group showed
that younger patients more frequently had radical pri-
mary surgery which translated into prolonged survival.
Researchers found also that survival benefit in younger
women was greater comparing to those older than 65
despite that both groups had optimal cytoreduction(19).
In 2002 Bristow and colleagues published results of
meta-analysis of 6885 women with advanced ovarian
cancer. In conclusion, they suggested that in the setting of
universal primary platinum-based therapy, the strongest
clinician-driven predictor of survival is optimal surgical
outcome. That is why consistent referral of patients to
expert centres for initial surgery is necessary(20).

CCOONNCCLLUUSSIIOONNSS

1. Optimal surgical cytoreduction was not independent
prognostic factor in this group of patients, because
it was statistically more frequently performed in
younger and more fit patients whose tumour was
less advanced.

2. In optimally cytoreduced group median PFS was
11.4 months.

3. In suboptimally cytoreduced group median PFS was
5.7 months.
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nak doœæ du¿y rozrzut wyników pomiêdzy poszczególny-
mi badaniami – w grupie kobiet operowanych optymal-
nie miêdzy 38-48 miesiêcy, w grupie chorych, u których nie
wykonano zabiegu optymalnego miêdzy 6-26 miesiêcy(3).
W cytowanej ju¿ pracy Alettiego i wsp. autorzy wykazali,
¿e kobiety w gorszym stanie ogólnym (wg klasyfikacji
ASA) mia³y rzadziej wykonywane agresywne procedury
chirurgiczne(18). Podobnie jest w przypadku wp³ywu wieku
na rokowanie chorych na raka jajnika. Przeprowadzona
analiza danych 686 chorych w³¹czonych do badañ grupy
niemieckiej (AGO-OVAR) wykaza³a, ¿e u m³odszych
kobiet czêœciej mo¿liwe by³o osi¹gniêcie ca³kowitego usu-
niêcia zmian nowotworowych podczas zabiegu operacyj-
nego, co umo¿liwi³o wyd³u¿enie ca³kowitego czasu prze-
¿ycia. Badacze stwierdzili równie¿, ¿e korzyœæ w zakresie
prze¿ycia by³a wiêksza u m³odszych chorych w porów-
naniu z pacjentkami po 65. roku ¿ycia, w podgrupie cho-
rych bez pozostawionych zmian resztkowych(19).
W 2002 Bristow i wsp. opublikowali wyniki metaanali-
zy obejmuj¹cej 6885 chorych na zaawansowanego ra-
ka jajnika. W konkluzji stwierdzili, ¿e optymalnoœæ za-
biegu jest najwa¿niejszym czynnikiem predykcyjnym
w tej grupie pacjentek, który jest zale¿ny od lekarza.
Dlatego te¿ kobiety z rozpoznanym rakiem jajnika po-
winny byæ kierowane do referencyjnych placówek w ce-
lu leczenia operacyjnego(20).

WWNNIIOOSSKKII

1. Optymalnoœæ zabiegu operacyjnego nie mo¿e byæ
traktowana jako niezale¿ny czynnik rokowniczy, po-
niewa¿ dotyczy³a ona statystycznie znamiennie czê-
œciej chorych w m³odszym wieku i w lepszym stanie
ogólnym oraz z nowotworem w ni¿szym stopniu
zaawansowania.

2. W przypadku chorych, u których uda³o siê wykonaæ
zabieg optymalny, mediana czasu do progresji cho-
roby wynosi³a 11,4 miesi¹ca.

3. W grupie pacjentek, u których nie uda³o siê wykonaæ
zabiegu optymalnego, mediana czasu do progresji
choroby wynosi³a 5,7 miesi¹ca.
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