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Wstep — Alicja Debska-Slizien, Krzysztof Zieniewicz, Michat Nowicki

Zdaniem autordw opracowanie zawiera najbardziej uzasadnione zasady postepowania
kwalifikacyjnego. Zasady te powinny by¢ jednak interpretowane w kontekscie indywidualnej sytuacji

klinicznej pacjenta.

W przypadku kwalifikacji do transplantacji nerki nalezy zawsze mie¢ na uwadze, ze dializoterapia jest
skuteczng metodg leczenia nerkozastepczego, a w przypadku kwalifikacji do transplantacji trzustki fakt,

ze pacjenci z cukrzycg majg dostep do coraz doskonalszych insulinoterapii.

Zasady ogolne

Kilka ponizszych zasad powinno byé stosowanych przy kwalifikacji potencjalnego biorcy do

transplantacji:

1. Pacjenciz aktywng, leczong lub nieleczong chorobg nowotworowg nie moga by¢ kwalifikowani do
transplantacji.

2. Czas pomiedzy zakonczeniem leczenia radykalnego (w ocenie onkologicznej) a zgtoszeniem zalezy
od rodzaju nowotworu i stopnia zaawansowania klinicznego oraz typu i stopnia ztosliwosci
nowotworu (staging, grading) w chwili rozpoznania.

3. Nieuzasadnienie dtugi czas karencji nie powinien by¢ stosowany wobec chorych z nowotworami
majacymi wysoki wskaznik nawrotéw, ale niskg $miertelnosé (np. powierzchowny low grade
nowotwor pecherza moczowego). Nieuzasadnienie dtugi czas karencji nie powinien by¢ rowniez
stosowany u chorych z nowotworami cechujgcymi sie niskg czestoscig nawrotu (np. nowotwor
nerki).

4. Nalezy uwzglednié¢ wysoka smiertelnos¢ zwigzang z kontynuacjg dializoterapii w poréwnaniu do
transplantacji (np. w grupie starszych pacjentéw).

5. W niektérych przypadkach nalezy rozwazyé zarédwno podjecie leczenia nowotworu jak i
kwalifikacje do transplantacji (np. rak prostaty).

6. W przypadku dostepnosci dawcy zywego przeszczepienie wczesniejsze niz méwig zalecenia jest

decyzjg dawcy i biorcy.

W odniesieniu do nizej opisanych nowotwordéw warunkiem wtasciwej oceny ryzyka nawrotu jest Scista
wspotpraca transplantologa z onkologiem, urologiem i hematologiem. Lekarze tych specjalnosci

uczestniczyli w opracowaniu ponizszych zalecen.



Nowotwory uktadu moczowego - Alicja Debska-Slizier

Rak nerki (nerkowokomadrkowy)

Pacjenci w schytkowym stadium przewlektej choroby nerek (ESRD; end stage renal disease) majg
wieksze ryzyko nowotwordw niz osoby w populacji ogdlnej i dotyczy to miedzy innymi nowotwordéw
nerek. Wyzisze ryzyko nowotworu nerki dotyczy gtéwnie kobiet i oséb mitodszych. Nabyta
torbielowatosé nerek (ACKD; acquired cystic kidney disease) jest czesto rozpoznawana u chorych
dializowanych, przy czym pteé¢ meska, starszy wiek, dtugi czas trwania dializ s3 gtdwnymi czynnikami
ryzyka jej rozwoju. ACKD jest z kolei czynnikiem ryzyka rozwoju raka nerki (RCC; renal cell carcinoma).
Kazda torbiel podejrzana o degeneracje w kierunku ztosliwienia (Bosniak Il F i wyzej) musi byé

zdiagnozowana przed kwalifikacjg do transplantacji (tabela 1).

Tabela 1. Klasyfikacja torbieli nerkowych wg. Bosniak

Kategoria wg | Cechy Postepowanie
Bosniak
Prosta, tagodna torbiel z cienka, wtosowatej grubosci Sciang, ktéra nie
LA zawiera przegrdd, zwapnien lub statej zawartosci; majg wspodtczynnik Zmiana tagodna
odbicia wody i nie ulegaja wzmocnieniu po podaniu kontrastu w
tomografii komputerowej
tagodna torbiel, ktéra moze zawiera¢ kilka wtosowatej grubosci
przegréd; moga by¢ obecne subtelne, drobne, cienkie zwapnienia w
A Scianie lub przegrodach; jednolicie wzmacniajace sie torbiele o Zmiana tagodna
wiekszej gestosci i o Srednicy < 3 cm, ktdre sg ostro odgraniczone i nie
ulegajg wzmocnieniu po podaniu kontrastu w tomografii
komputerowej
Torbiele mogg zawiera¢ wiekszg liczbe wtosowatej grubosci przegrdd;
moga by¢ minimalne zgrubienia $ciany torbieli lub przegrdd; torbiel
I moze zawieraé zwapnienia, przybierajace postac zgrubien lub guzkéw, | Monitorowanie co 3—6 m-cy
F - follow-up ale nie wykazujgce wzmocnienia po podaniu kontrastu; ta kategoria Maty odsetek zmian
zawiera rowniez catkowicie wewnatrznerkowe niewzmacniajace sie po | ztosliwych
podaniu kontrastu torbiele o wysokiej gestosci = 3 cm, ktére sa
ogdlnie dobrze odgraniczone
Nieokreslone zmiany torbielowate z nieregularna, pogrubiatg lub Usuniecie lub monitorowanie
11 gtadka $ciang lub z przegrodami ktére moga wzmacniac sie po podaniu | >50% zmiany ztosliwe
kontrastu w tomografii komputerowej
Masy torbielowate o cechach grupy Il z obecnoscig tkanek miekkich Zalecane postepowanie
v majacych zwigzek ze $ciang lub przegrodami torbieli, wzmacniajgcymi | chirurgiczne
sie po podaniu kontrastu w tomografii komputerowej W wiekszosci zmiany ztosliwe

Wyrdzniamy trzy zasadnicze histologiczne typy raka nerkowokomérkowego:

— rak jasnokomorkowy clear cell (cRCC, 80-90%);
— rak brodawkowaty papillary (pRCC, 10-15%);
— rak chromofobowy chromophobe (chRCC, 4—5%)



Pozostate 10-15% guzdéw nerek obejmuje réznorodne rzadko wystepujace nowotwory.

W okoto 4% chorych z ESRD dochodzi do rozwoju RCC w marskich nerkach wtasnych i cze$é z nich
rozwija sie na podtozu ACKD. W poréwnaniu do sporadycznie wystepujgcych RCCs, ACKD-RCCs
wystepujg u 0séb mtodszych (gtéwnie u mezczyzn), majg tagodniejszy przebieg, oraz wystepujg czesciej
obustronnie i wieloogniskowo. Wsrdd najczestszych nowotwordw nerki lepsze rokowanie obserwuje
sie w przypadku chRCC niz pRCC czy cRCC (3). Typ 1 pRCC ma lepsze rokowanie niz Typ 2, ktéry

charakteryzuje sie duzym potencjatem przerzutowania.

Obecnie w wiekszosci przypadkéw RCC rozpoznawany jest przypadkowo w czasie kontrolnych badan
USG lub TK. Tylko u okoto 6—10% chorych z RCC w chwili rozpoznania wystepuje klasyczna triada
objawéw: bél okolicy plecéw, krwiomocz makroskopowy, wyczuwalny guz. Przy chorobie rozsianej
mogg pojawié sie bdle kosci i uporczywy kaszel. Objawy paraneoplazmatyczne sg obecne u 30%
chorych objawowych. Nalezg do nich chudniecie, gorgczka, neuropatia, amyloidoza, niedokrwistos¢,

hiperkalcemia, nadkrwistos¢ i nadcisnienie tetnicze.

Ponizej w Tabeli 2. przedstawiono klasyfikacje TNM RCC i proponowany czas karencji.

Tabela 2. Klasyfikacja TNM 2009 zaawansowania klinicznego raka nerki i proponowany czas karencji od
radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do transplantacji, z uwzglednieniem staging

(TNM) i grading (Furhman)

T - guz pierwotny Karencja

Tx Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony

TO Brak cech guza pierwotnego

T1 <7 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony do nerki Bezobjawowy, bez

Tla <4 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony do nerki podeijrzanych cech

T1b >4 cm ale £7 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony do nerki histologicznych
<5 cm - bez karencji po
radykalnym leczeniu
Objawowy, niezaleznie od
wielkoéci - 5 lat od
radykalnego leczenia bez
cech nawrotu

T2 >7 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony do nerki > 5 lat od radykalnego

T2a >7 cm ale <10 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony do nerki leczenia bez cech nawrotu

T2b >10 cm w najwiekszym wymiarze, ograniczony do nerki

T3 Guz wrasta w zyty nerkowe lub nacieka tkanki okotonerkowe bez | >5 lat od radykalnego

nacieku nadnercza po stronie zajetej i przechodzenia powiezi Geroty leczenia bez cech nawrotu

T4 Inwazja guza poza powiez Geroty Transplantacja nie zalecana

N - regionalne Transplantacja nie zalecana

wezty chtonne

Nx Nie mogg by¢ ocenione

No Nie stwierdza sie przerzutéw w weztach chtonnych

N1 Przerzut w 1 weizle

N2 Przerzut w > niz 1 wezle

M - odlegte

przerzuty

MO Nie stwierdza sie

M1 Stwierdza sie Transplantacja nie zalecana




Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki zazwyczaj dotyczy nastepujgcych stopni zaawansowania
klinicznego: Stage T1-3 NO MO

Obustronnie wystepujgcy RCC w chwili rozpoznania: pod uwage brany jest guz bardziej zaawansowany
np. nerka prawa T1 nerka lewa T3 - guzy traktuje sie jako synchroniczne i przyjmuje sie zasade dla guza
bardziej zaawansowanego.

U chorych z RCC standardowy czas karencji jesli nie stwierdza sie cech choroby wynosi 2 lata,
aczkolwiek niektére zalecenia méwig o braku karencji w przypadku guza bezobjawowego i T1 <5 cm
NoMo. Trzeba zaznaczyé, ze jest to podejscie arbitralne i klasujgce chorego w srodku klasyfikacji
klinicznej TNM dla RCC. Dla chorych objawowych niezaleznie od wielkosci guza zalecane jest
odczekanie pieciu lat od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu. Oparte jest to o
doniesienia Penn i wsp. opisujacych 59 chorych z bezobjawowym RCC, u ktérych po przeszczepieniu
nie obserwowano wznowy. Ci sami autorzy wykazali, ze wsrdd 169 chorych z objawowym RCC u 30%
doszto do nawrotu i 76% chorych z nawrotem zmarto. Wiekszos¢ (94%) chorych, u ktérych doszto do

nawrotu miato czas karencji krétszy niz 5 lat.

Mulley w KHA-CARI Guidelines podkresla, ze obok tej podstawowej cechy jaka jest bezobjawowosé
RCC i klasyfikacja kliniczna TNM w chwili rozpoznania, w podejmowaniu decyzji nalezy uwzglednié
rozpoznanie histopatologiczne. Guzy duze z cechami histopatologicznymi swiadczgcymi o wiekszej
ztosliwosci (klasyfikacja Fuhrman) majg wieksze prawdopodobiefdstwo nawrotu, stad wskazane jest
wydtuzenie czasu karencji. Skala Fuhrman jest drugim po stopniu w klasyfikacji TNM czynnikiem
rokowniczym w cRCC. Czterostopniowa skala Fuhrman opiera sie na jakosciowej ocenie nastepujacych
cytoarchitektonicznych cech jadra komérkowego: wielkos¢ jgdra komdrkowego, regularnos¢ obryséw
jadra komdrkowego i obecnos¢ jaderka. Skala Fuhrman wykorzystywana jest wytgcznie w klasyfikacji
cRCCi nie znajduje zastosowania w innych typach raka nerki. Stopien 1 w klasyfikacji Fuhrman oznacza
jadra komdrkowe najbardziej zblizone do jgder wystepujacych w prawidtowych komdrkach i
charakteryzuje sie najlepszym rokowaniem. Stopiedn 4 w skali Fuhrman oznacza jadra o duzej
degeneracji i wigze sie ze ztym rokowaniem. W 2012 r. International Society of Urological Pathology
(ISUP) zaprezentowato nowy system oceny RCC oparty na tzw. nucleolar grade (grades 1-4). System
ten moze by¢ stosowany zarowno do cRCC jak i pRCC. Nucleolar grade jest interpretowany podobnie

jak Fuhrman grade.

Zalecenia Kidney Health Australia KHA-CARI Guidelines podaja, ze bezobjawowy T:NoMo RCC bez ztych
rokowniczo cech histologicznych nie wymaga karencji, a objawowy RCC niezaleznie od wielkosci

wymaga 5 lat karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu.



Inne zalecenia: AST - American Society of Transplantation, B&D - Bunnapradist and Danovitch, CST -
Canadian Society of Nephrology, EBPG - European Best Practice Guidelines, MMOH - Malaysia Ministry

of Health, sg mniej szczegétowe.

Stanowisko GR PTT/PTN :bezobjawowy T1NoMo RCC, bez ztych rokowniczo cech histologicznych: chory
moze byé zgtoszony bez karencji; objawowy RCC: niezaleznie od wielkos$ci po uptywie pieciu lat od

zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu.

Guz Wilmsa

Guz Wilmsa jest dos¢ czestym nowotworem nerki dotykajgcym dzieci, moggcym mieé prezentacje
jedno- lub obustronng, pozanerkowe cechy tj. anirydia oraz inne zaburzenia bedace sktadowg Denys-
Drash syndrome (DDS; guz Wilmsa, wrodzona nefropatia, pseudohermafrodytyzm, gysgenezja gonad).
Zaburzenia te czesto zwigzane sg z mutacjg WT1 (Wilms’ tumour suppressor gene). Obustronne
usuniecie nerek przed transplantacjg jest wskazane u dzieci z obustronnym guzem oraz z zespotem
DDS lub u dzieci z mutacjag w genie WT1 aby mie¢ pewnos¢, ze usunieto tkanki potencjalnie
nowotworowe. Jest to istotne przy planowaniu transplantacji. Przezycie pacjentéw z obustronnym
guzem Wilmsa jest gorsze niz w przypadku guza jednostronnego. Zalecenia co do czasu oczekiwania
wahajg sie od roku do dwdch lat od zakorniczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu. Decyzje
muszg by¢ podejmowane indywidualnie w zaleznosci od wynikow badan genetycznych (gen WT1) i
histopatologicznych. Niektére zalecenia mdwig o ponad dwuletniej karencji. Nie jest zalecane
przeszczepienie przed uptywem roku od zakoriczenia chemioterapii. Odnotowano nawrotowos$¢
siegajgcy 16% i w przypadku nawrotu guza po transplantacji 80% smiertelnos¢. 90% nawrotéw miato

miejsce w przypadku czasu oczekiwania krétszego niz dwa lata.

Stanowisko GR PTT/PTN: czas karencji u chorych z guzem Wilmsa i z mutacjg w genie WT1 wynosi dwa
lata od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu, w przypadku jednostronnego guza Wilmsa

bez mutacji w genie WT1 moze wynosi¢ rok od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu.

Nowotwory urotelialne

Nowotwory urotelialne (UCs: urothelial carcinomas) sg czwartymi co do czestosci wystepowania
nowotworami w populacji ogélnej. Sg zlokalizowane w dolnej (pecherz, cewka moczowa) lub gérnej
(okolica miedniczkowo-kielichowa, moczowdd) czesci uktadu moczowego. Nowotwory pecherza
moczowego stanowig 90-96% UCs. Pacjenci z nefropatig analgetyczna i po leczeniu cyklofosfamidem

choroby, ktora byta przyczyng ESRD, sg grupg ryzyka UCs.



Nowotwory urotelialne gornego odcinka uktadu moczowego

Nowotwory urotelialne gérnego odcinka uktadu moczowego (UTUCs; upper urinary tract urothelial cell
carcinomas) wystepujg rzadko (5-10%) w poréwnaniu do nowotwordéw pecherza moczowego.
Nowotwory okolicy miedniczkowo-kielichowe]j wystepujg dwa razy czesciej niz guzy moczowodowe. W
17% przypadkow jednoczesnie stwierdza sie guz pecherza moczowego. Nawrdt nowotworu
urotelialnego po leczeniu zmiany pierwotnej w nerce lub moczowodzie wystepuje w pecherzu
moczowym w 22-47% przypadkdw w porédwnaniu do 2-6% nawrotéw UTUC w gérnym odcinku uktadu
moczowego po przeciwnej stronie. 60% UTUCs ma inwazyjny charakter w chwili rozpoznania w
poréwnaniu do 15-25% guzéw pecherza moczowego. Szczyt wystepowania UTUCs przypada na wiek
70-90 lat, nowotwdr wystepuje trzy razy czeSciej u mezczyzn. Rodzinne/ dziedziczne UTUCs sg
powigzane z zespotem Lyncha (dziedziczny rak jelita grubego niezwigzany z polipowatoscia - hereditary
non-polyposis colorectal carcinoma - HNPCC). Podejrzenie dziedzicznego UTUC (10-29%) mozna
wysungc¢ gdy: wiek < 60 lat i dodatni wywiad odnosnie tzw. HNPCC-spectrum cancer: obecnos¢ u
krewnego pierwszego stopnia < 50 r.z. HNPCC lub u dwdch pierwszego stopnia krewnych HNPCC (tzw.
raki pogranicza odbytniczo-esiczego, typ zotgdkowo-jelitowy, macicy, jajnika, skory). Pacjenci
spetniajacy te kryteria powinni mie¢ wykonane badanie genetyczne celem identyfikacji dziedzicznego

charakteru nowotworu.

Wyrdznia sie réznorodne typy histologiczne UTUCs: micropapillary, clear cell, neuroendocrine,
lymphoepithelial, squamous cell carcinoma (czesto zwigzany z przewlektymi infekcjami towarzyszgcymi

kamicy nerkowej). Inne typy histologiczne to adenocarcinoma (< 1%), small cell carcinoma i sarcoma.
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Tabela 3. Klasyfikacja TNM 2009 zaawansowania klinicznego UTUCs (upper tract urothelial carcinomas)
i proponowany czas karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do transplantacji
z uwzglednieniem staging (TNM) i cech guza (low/high grade)

T - guz pierwotny Karencja

TX Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony

TO Brak cech guza pierwotnego

Ta Nieinwazyjny papillary carcinoma Cechy guza niskiego ryzyka

Tis Carcinoma in situ (CIS) - 2 lata od radykalnego leczenia bez
cech nawrotu

T1 Guz nacieka podnabtonkowg tkanke tgczna Cechy guza niskiego ryzyka

- 2 lata od radykalnego leczenia bez
cech nawrotu

T2 Guz nacieka warstwe miesniowg 5 lat od radykalnego leczenia bez
cech nawrotu
T3 Miedniczka nerkowa - guz nacieka poza btone miesniowa do okolicy | Transplantacja nie zalecana
okotomiedniczkowej tkanki ttuszczowej lub tkanke nerkowa (renal
parenchyma)

Moczowdd - guz nacieka poza btone miesniowg do
okotomoczowodowej tkanki ttuszczowe;j

T4 Guz nacieka otaczajgce narzady lub poprzez nerke nacieka Transplantacja nie zalecana
okotonerkowy ttuszcz

N - regionalne wezty chtonne

NX Nie mogg by¢ ocenione

NO Nie stwierdza sie przerzutéw w weztach chtonnych

N1 Przerzut w 1 wezle £ 2 cm w najwiekszym wymiarze Transplantacja nie zalecana

N2 Przerzut w 1 wezle > 2 cm ale < 5 cm w najwiekszym wymiarze, lub Transplantacja nie zalecana
liczne wezty chtonne z zadnym > 5 cm

N3 Przerzuty w wezle chtonnym >5 cm Transplantacja nie zalecana

M - przerzuty odlegte
MO Nie stwierdza sie
M1 Stwierdza sie Transplantacja nie zalecana
Zgtaszanie chorego do transplantacji zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni zaawansowania klinicznego:
Stage Ta, Tis NO MO

Stage T1-2 NO MO

UTUCs naciekajgce btone miesniowg majg zte rokowanie. Piecioletnie przezycie wynosi < 50% w T/ T3
i < 10% dla T,. Jednoczesne wystepowanie CIS (carcinoma in situ) i dodatni wywiad CIS w pecherzu

moczowym stanowig czynniki zwiekszajgce ryzyko nawrotu.

Najczestszym objawem UTUCs jest krwiomocz mikro- lub makroskopowy (70-90%), bél w okolicy

ledZzwiowej i masa guzowata w okolicy ledZzwiowej (20-40%).

Wyrdznia sie guzy niskiego ryzyka i wysokiego ryzyka.

Guzy niskiego ryzyka (wszystkie cechy muszg by¢ obecne): jednoogniskowy guz, < 1 cm, cytologia
moczu low grade (G1), utkanie low grade (G1) biopsji guza w ureterocystoskopii, nieinwazyjny

charakter w badaniach obrazowych (TK).
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Guzy wysokiego ryzyka (wystarczy 1 cecha): wodonercze, wielkos¢ > 1 cm, cytologia moczu high grade
(G2, G3), utkanie high grade (G2, G3) biopsji guza w ureterocystoskopii, wieloogniskowy charakter

guza, wczesniejsza radykalna cystectomia z powodu raka pecherza moczowego.

Pacjenci kwalifikowani do transplantacji nerki (najczesciej dializowani) niezaleznie od tego, czy guz jest
niskiego czy wysokiego ryzyka, powinni przejs¢ przed kwalifikacjg do transplantacji nerki radykalng

nefroureterektomie z usunieciem ujscia moczowodu.

Stanowisko GR PTT/PTN: Ta, Tis, T1 spetniajgce kryteria guza niskiego ryzyka: chory moze by¢ zgtoszony
po dwéch latach od zakonczenia radykalnego leczenia i bez cech wznowy; T,: po pieciu latach od

zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu.

Rak pecherza moczowego

Rak pecherza moczowego jest najczestszym nowotworem ukfadu moczowego. Czesciej dotyka
mezczyzn (zapadalnosé na 100 000 wynosi: 23,6 mezczyzn vs 5,4 kobiet w Europie Zachodniej i 14,7
mezczyzn vs 2,2 kobiet w Europie Wschodniej). U okoto 75—-85% chorych z rakiem pecherza choroba
ograniczona jest do btony sluzowej (Ta, Tis (CIS)) lub podsluzowej (T1). Te stopnie zaawansowania
klinicznego okreslane sg jako nowotwdr powierzchowny - non-muscle-invasive bladder tumours,

superficial (NMIBCs).

Tabela 4. Klasyfikacja TNM 2009 zaawansowania klinicznego raka pecherza moczowego i proponowany
czas karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do transplantacji biorgcy pod
uwage staging (TNM) i grading (low/ high grade)

T - guz pierwotny Karencja
X Pierwotny guz nie moze by¢ oceniony
TO Brak cech guza pierwotnego
Ta Nieinwazyjny papillary carcinoma Bez karencji jesli bez podejrzanych cech
histologicznych
2 lata od zakonczenia radykalnego
Tis (CIS) Carcinoma in situ: ‘flat tumour’ leczenia bez cech nawrotu
T1 Guz nacieka blaszke wtasciwg (lamina propria) podnabtonkowa | 2 lata od zakorczenia radykalnego
tkanke taczng leczenia bez cech nawrotu
T2 Guz nacieka tkanke miesniowa $ciany pecherza > 5 lat od zakoriczenia radykalnego
T2a Guz nacieka powierzchownie miesnie (do 1/2 wewnetrznej | leczenia bez cech nawrotu
T2b Sciany pecherza)
Guz nacieka gteboko miesnie
T3 Guz nacieka tkanki okotopecherzowe: Transplantacja nie zalecana
T3a Mikroskopowo
T3b Makroskopowo (extravesical mass)
T4 Guz nacieka ktdéres z wymienionych: prostata, macica, pochwa, | Transplantacja nie zalecana
$ciana miednicy, Sciana brzucha
T4a Guz nacieka prostate, macice lub pochwe
T4b Guz nacieka $ciane miednicy lub $ciane brzucha
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N - wezty chtonne

NX Nie mogg by¢ ocenione

NO Nie stwierdza sie przerzutow w weztach chtonnych

N1 Przerzut w 1 wezle Transplantacja nie zalecana

N2 Przerzuty w wielu weztach miednicy tzw. Prawdziwej miednicy | Transplantacja nie zalecana
(hypogastric, obturator, external iliac, or presacral)

N3 Przerzuty do weztdéw poza zakres wyzej wymieniony

M - odlegte przerzuty

MO Nie stwierdza sie

M1 Stwierdza sig Transplantacja nie zalecana

Zgtaszanie chorego do transplantacji zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni zaawansowania klinicznego:
Stage Ta NO MO

Stage Tis (CIS) NO MO

Stage T1 NO MO

Stopien zrdznicowania histopatologicznego urothelial papiloma ocenia klasyfikacja WHO 1973 (Grade 1- dobrze
zrdéznicowane, Grade 2 - umiarkowanie, Grade 3 - Zle zréznicowane komorki) oraz WHO 2004. WHO 2014: urothelial CIS,

zmiany brodawkowate: urothelial papilloma (benign lesion), papillary urothelial neoplasm of low malignant potential
(PUNLMP), low-grade papillary urothelial carcinoma, high-grade papillary urothelial carcinoma

Najwazniejsze czynniki rokownicze w raku pecherza moczowego podano w Tabeli 5.

Tabela 5. Najwazniejsze czynniki rokownicze w raku pecherza moczowego

Grupa ryzyka Definicja

Low risk pierwotny, pojedynczy, Ta LG/G1, < 3 cm, nie stwierdza sie CIS
Intermediate risk wszystkie ktérych nie ma powyzej i ponizej

High risk wystarczy 1 z wymienionych:

T1

HG/G3

CIS

mnogie, nawrotowe i duze >3 cm Ta

G1, G2 (wszystkie powyzsze muszg by¢ obecne)

CIS — carcinoma in situ; LG - low grade; HG — high grade

Diagnoza i ocena stopnia zaawansowania opiera sie w duzym stopniu na analizie histopatologicznej
probki pobranej w czasie TUR (transurethral resection), przy czym istotne jest badanie wycinka z dna
lozy po wycieciu samego guza. Badania obrazowe sg mniej przydatne. Brodawkowaty guz ograniczony
do btony sluzowej jest klasyfikowany jako Ta wg TNM. Guz, ktéry nacieka blaszke wtasciwg (lamina
propria), jest klasyfikowany jako T;. Ta i T; dla celéw terapeutycznych nazywane sg tzw. non-muscle-
invasive bladder cancer (NMIBCs). Leczone sg za pomocg elektroresekcji przezcewkowej TUR
ewentualnie uzupetnionej za pomocg dopecherzowych wlewek z chemioterapeutyku. Rokowanie co
do przezycia jest dobre. Nalezy sie jednak liczy¢ z czestymi nawrotami (nawet do 75%) wystepujgcymi
w zaleznosci od czynnikdw rokowniczych, ktére podano w tabeli 5. Dodatkowym zagrozeniem jest
progresja guza powierzchownego NMIBCs do postaci naciekajacej, ktéra w zaleznosci od czynnikdw
rokowniczych moze wystgpi¢ nawet w 15% przypadkéw. W zwigzku z tym wskazana jest wspodtpraca
transplantologéw kwalifikujgcych pacjenta z powierzchownym rakiem pecherza do transplantacji nerki
z leczagcym zespotem urologicznym/onkologicznym w celu okre$lenia ryzyka nawrotu i progresji

choroby.
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W okresleniu raka powierzchownego mieszczg sie réwniez tzw. high-grade tumours, ktére sa
ograniczone do btony sluzowej i okreslane jako CIS (Tis). Wyniki z badan molekularnych oraz obserwacji

klinicznych wskazujg na inwazyjny potencjat zmian CIS.

Specyficzny charakter CIS i jego kliniczna klasyfikacja - carcinoma in situ jest ptaskim, high grade,

nieinwazyjnym rakiem urotelialnym. Okreslenie CIS moze sugerowac, ze jest to prekursor nowotworu,
tym niemniej histologicznie CIS ma jawnie ztosliwe cechy i moze to by¢ prekursor inwazyjnego raka
pecherza. Makroskopowo CIS moze by¢ niezauwazony lub potraktowany jako zmiana zapalna, o ile nie
jest wykonana biopsja. Jest czesto wieloogniskowy, moze wystgpi¢ w wyzszych odcinkach uktadu
moczowego, w przewodach prostaty i cewce moczowej. CIS moze wystepowacé jako zmiana izolowana,
moze by¢ znaleziony w czasie kontroli po usunieciu guza egzofitycznego lub pojawic sie jednoczesnie z
guzem egzofitycznym. Bez leczenia okoto 54% CIS ulega progresji do tzw. muscle-invasive disease.
Obecnos¢ CIS jest wskazaniem do uzupetnienia TUR wlewkami w BCG. Nawrét jest wskazaniem do

cystektomii podobnie jak w przypadku raka pierwotnie ocenionego jako inwazyjny Tz-a.

Wiekszos$¢ potencjalnych biorcow z wywiadem raka pecherza moczowego powinna odczekaé¢ do
transplantacji dwa lata od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu, jakkolwiek przy
stwierdzeniu zmian powierzchownych tzw. low-grade lesions czas oczekiwania moze nie byc
wymagany. Nawrotowos$¢ raka pecherza moczowego po transplantacji siega 18-26%. Wiekszosé
nawrotdw ma miejsce u chorych oczekujgcych kréocej niz dwa lata. Chorzy ze zmianami
powierzchownymi (Ta, jednoogniskowa zmiana, G1) majg duze ryzyko lokalnego nawrotu (do 60%), ale
mate ryzyko choroby inwazyjnej i przerzutéw. Tacy chorzy mogg nie wymagac¢ czasu oczekiwania od
radykalnego leczenia do zgtoszenia, ale powinni podlegaé¢ regularnym kontrolom (USG ukfadu
moczowego, cytologia moczu, cystoskopia). Tis (CIS) jest uznawana za tzw. high-grade lesion i tacy

chorzy po leczeniu wymagajg dwuletniej karencji.

Nie ma zalecen wskazujgcych na celowos¢ wykonywanie rutynowo cystoskopii u chorych z ESKD przed
zgtoszeniem do transplantacji, jednak chorzy z rozpoznaniem nefropatii analgetycznej lub po leczeniu
cyklofosfamidem z powodu choroby ogdlnoustrojowej bedacej przyczyng ESRD powinni takie badanie

mie¢ wykonane.

Chorzy z rakiem inwazyjnym T,-4 leczonym radykalnie, czyli poddani operacji usuniecia pecherza
stanowig osobng kategorie ze wzgledu na koniecznos$¢ odprowadzenia moczu z nerki przeszczepione;j.
Kwalifikacja takich chorych do transplantacji nerki jest dyskusyjna ze wzgledu na mozliwosc
wieloletniego leczenia dializami bez koniecznosci stosowania leczenia immunosupresyjnego

zwiekszajgcego ryzyko nawrotu.
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Zalecenia KHA-CARI Guidelines, AST, B&D, CST, MMOH podajg: powierzchowny rak pecherza
moczowego, bez niekorzystnych cech histologicznych — chory moze by¢ zgtoszony bez karencji;
inwazyjny (przypadki powierzchowne z niekorzystnymi czynnikami histologicznymi) — dwa lata od
radykalnego leczenia bez cech wznowy. Zalecenia EBPG: w raku powierzchownym minimum dwa lata,

w inwazyjnym nie podaja.

Stanowisko GR PTT/PTN: chorzy z rakiem pecherza moczowego Ta wg TNM i bez niekorzystnych cech
histologicznych moga by¢ zgtaszani bez karencji, chorzy T1 i CIS po dwéch latach od radykalnego

leczenia bez cech nawrotu.

Rak prostaty — Alicja Debska-Slizier

Rak prostaty (PCa; prostatic cancer) jest najczestszym nowotworem u mezczyzn w podesztym wieku
(>70 r.z.) w Europie. Ponizej zaprezentowano klasyfikacie TNM zaawansowania klinicznego oraz

klasyfikacje grup ryzyka nawrotu PCa.

Tabela 6. Klasyfikacja TNM 2009 zaawansowania klinicznego raka prostaty i proponowany czas karencji
od radykalnego leczenia bez cech nawrotu do zgtoszenia do transplantacji biorgcy pod uwage staging
(TNM) i grading (Gleason score)

T - guz pierwotny Karencja
TX pierwotny guz nie moze by¢ oceniony
TO brak cech guza pierwotnego
Tl klinicznie nieobecny guz, niewyczuwalny i niewidoczny w badaniach
obrazowych
Tla guz wykryty przypadkowo w < 5% usunietej tkanki bez karencji
Tib guz wykryty przypadkowo w > 5% usunietej tkanki niskie ryzyko nawrotu:
Tic guz wykryty w biopsji prostaty (np. z powodu > PSA) GS<7iPSA<10ng/L
T2 guz ograniczony do prostaty?! 2 lata od radykalnego leczenia
T2a guz obejmuje potowe jednego ptata lub mniej bez cech nawrotu; niskie ryzyko

nawrotu: PSA<10ng/LiGS<7

T2b guz obejmuje wiecej niz potowe jednego ptata ale nie dwa ptaty posrednie ryzyko nawrotu
T2c guz obejmuje oba pfaty duze ryzyko nawrotu
T3 guz nacieka torebke prostaty? transplantacja niezalecana
T3a guz nacieka torebke prostaty jedno Ilub obustronnie wtaczajac

mikroskopowe naciekanie szyi pecherza moczowego
T3b guz nacieka pecherzyki nasienne
T4 guz jest ograniczony lub nacieka okoliczne struktury inne niz pecherzyki | transplantacja niezalecana

nasienne: zwieracz zewnetrzny (sphincter), odbytnice, miesnie dZzwigacze
(levator muscles) i lub $ciane miednicy
N - wezty chtonne 3

NX wezty nie mogg by¢ ocenione
NO nie stwierdza sie
N1 stwierdza sie 4 transplantacja niezalecana

M - odlegte przerzuty >
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MX nie moga by¢ ocenione

MO nie stwierdza sie

M1 stwierdza sig transplantacja niezalecana
M1la inne niz regionalne wezty chfonne transplantacja niezalecana
M1b kosci

transplantacja niezalecana
Mlc inne lokalizacje transplantacja niezalecana
GS; Gleason score

1Guz w 1 lub 2 ptatach znaleziony w biopsji ale niewyczuwalny i niewidoczny w badaniach obrazowych jest klasyfikowany jako
Tlc

2 Naciekanie prostatic apex lub (ale nie poza) torebke prostaty nie jest klasyfikowane jako pT3, tylko jako pT2

3Regionalne wezty to wezty tzw. true pelvis (wezty ponizej rozwidlenia tt biodrowych wspdlnych (common iliac arteries)

4 Lateralizacja nie wptywa na klasyfikacje N

5 Jesli stwierdzone jest wiecej niz jedno miejsce przerzutéw powinna byc¢ zastosowana najbardziej zaawansowana kategoria

Zgtaszanie chorego z PCa do transplantacji zazwyczaj dotyczy nastepujgcych stopni zaawansowania klinicznego:
Stage Tla T1c NO MO
Stage T2 NO MO

Do oceny stopnia zréznicowania histologicznego (grading) PCa stosowana jest skala Gleasona. Opiera
sie ona na cechach architektoniki komdrek ocenianych pierwotnie w skali od 1 do 5, a obecnie od 3
do 5 dwéch dominujacych pod wzgledem objetosci ognisk nowotworu co wynika z faktu ze PCa ma
duzg rdéznorodnos¢ swojej cytoarchitektoniki. W zwigzku z tym Gleason wprowadzit pojecie sumy
Gleasona (GS; Gleason score), ktéra okresla dwa dominujgce rodzaje komérek nowotworowych w
danym preparacie (dawniej przedziat 2—-10, obecnie 6—10). Na wyniku badania histopatologicznego
podawana jest suma GS np. Gleason 3 + 4 co oznacza, ze w danym preparacie dominujgcg cechg
histologiczng jest 3 a drugg co do czestosci jest 4. Najgorszy wynik to 10, ktéry oznacza, ze komarki
raka sg niskokozréznicowane i majg duzy potencjat do naciekania i dawania przerzutéw. GS < 6
wskazuje na niski stopien agresji nowotworu, GS 7 na umiarkowany stopien agresji nowotworu, a GS
od 8 do 10 na wysoki stopien agresji nowotworu. Opisujgc wynik badania histopatologicznego PCa
patomorfolog zapisuje go w postaci np. GS 4 + 3 = 7 co nie jest rOwnoznaczne z zapisem 3 +4=7. W
pierwszym przypadku dominuje utkanie 4, ktére gorzej rokuje niz 3. Tak wiec réwna suma
najczestszych typdw wzrostu nie zawsze oznacza to samo - istotny jest wynik dominujgcego typu
komoérek w skali Gleasona, ktéry zapisywany jest na pierwszej pozycji rGwnania. GS jest najsilniejszym

czynnikiem predykcyjnym przebiegu klinicznego i odpowiedzi na leczenie w PCa (tabela 7).

Tabela 7. Grupy ryzyka nawrotu zlokalizowanego i lokalnie zaawansowanego raka prostaty wg
European Association of Urology

Niskie ryzyko Posrednie ryzyko Wysokie ryzyko

Definicja PSA <10 ng/mL PSA 10-20 ng/ml PSA > 20 ng/ml Kazda warto$¢ PSA
iGS<7 lub GS 7 lub GS>7 i kazda wartos¢ GS ct3—4
icT1-T2a lub cT2b lub cT2c lub cn+
Zlokalizowany Miejscowo zaawansowany

U chorych z PCa - potencjalnych kandydatéw do transplantacji - nalezy wzig¢ pod uwage zaréwno

obecne zalecenia EAU dotyczace podejscia do leczenia jak i realnos¢ transplantacji. Bilans korzysci i
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strat wynikajgcy z podjecia terapii PCa i ryzyko transplantacji zwtaszcza u chorych w podesztym wieku
z krétka przewidywalng przezywalnosciag (wysoka chorobowosé) powinien by¢ uwzgledniony. Aktualne
podejscie do chorych z PCa to: tzw. czynny nadzdr (active surveillance) - pacjent pozostaje pod Scistym
nadzorem, a leczenie rozpoczynane jest w $cisle okreslonym momencie z zatozeniem wyleczenia;
baczna obserwacja (watchful waiting) - podejscie zachowawcze do momentu lokalnej progresji co
indukuje rozpoczecie leczenia paliatywnego (TURP czy inne zabiegi udrozniajgce drogi moczowe,

hormonoterapia, radioterapia) (tabela ponizej). W tych grupach transplantacja nie jest zalecana.

Tabela 8. Definicja czynnego nadzoru (active surveillance) i bacznej obserwacji (watchful waiting)

Czynny nadzér (active surveillance) Baczna obserwacja (watchful waiting)
Intencja wyleczenie i zminimalizowanie skutkow leczenia bez | nie zaktada wyleczenia, unikniecie /
wptywu na przezycie minimalizacja toksycznosci terapii
Plan postepowania | zaplanowane: badanie BRE, PSA, biopsja, MR diagnostyka i leczenie w przypadku
objawoéw

podjecie leczenia w przypadku progresji

Przezywalnos¢ > 10 lat <10 lat
Komentarz Odnosi sie do chorych niskiego ryzyka odnosi sie do chorych we wszystkich
stadiach

BRE; digital rectal examination, MR- magnetic resonance

Pacjenci kwalifikowani do transplantacji muszg przejs¢ radykalne leczenie. Czynny nadzér i baczna
obserwacja uniemozliwiajg kwalifikacje do transplantacji. W kontekscie transplantacji nalezy wzig¢ pod
uwage zagrozenie nawrotem PCa, ktéry wystepuje w 14%, 16% i 34% odpowiednio w stadium Ty, T, i
T i to czesto po diugim okresie od leczenia. Smiertelno$¢ chorych z nawrotem wynosita 20-44%, a u
40% chorych z nawrotem okres karencji od préby leczenia do transplantacji byt krétszy niz dwa lata.
Nawrotowos$¢ wynikata ze stopnia zaawansowania klinicznego i zréznicowania histologicznego w chwili
rozpoznania. Wg zalecen KHA-CARI Guidelines uzasadnione jest kwalifikowanie chorych do
transplantacji nerki bez czasu karencji w stadium T3, karencja minimum dwa lata od wyleczenia w

stadium T i piec lat lub przeciwwskazane w stadium Ts.

Stanowisko GR PTT/PTN: chorzy z PCa w Tla—c i Gleason < 7 bez karencji; T, i GS < 7 (po radykalnym
leczeniu) minimum dwa lata od radykalnego leczenia bez cech nawrotu (T, i GS > 7 — podejscie

indywidualizowane); T; przeszczepienie nie jest rekomendowane.
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Rak piersi - Stawomir Lizakowski

Rak piersi jest najczesciej wystepujgcym nowotworem u kobiet w Polsce i stanowi 21,7% wszystkich
zachorowan. Wedtug Krajowego Rejestru Nowotwordéw standaryzowany  wspotczynnik
zachorowalnosci dla tego nowotworu wynosi okoto 52/100 000. Czesto$¢ raka piersi u chorych z
przewlektg chorobg nerek (PChN) w stadium 5 poddawanych dializie nie jest wieksza niz w populacji
ogoélnej (standaryzowany wspodtczynnik zachorowalnosci = 1,2), biorgc jednak pod uwage
rozpowszechnienie raka piersi nalezy liczy¢ sie z dos¢ duzym ryzykiem wystgpienia tego nowotworu u

potencjalnej biorczyni narzadu.

Etiologia wiekszosci przypadkéw raka piersi jest nieznana. Najwazniejszym czynnikiem ryzyka jest
starszy wiek, ale zwrdéci¢ nalezy rdwniez uwage na nosicielstwo mutacji niektérych gendéw (gtéwnie:
BRCA1 i BRCA2) oraz rodzinne wystepowanie raka piersi. Pierwsza miesigczka w mtodym wieku,
menopauza w péznym wieku, pdzny wiek pierwszego porodu, dtugotrwata hormonoterapia zastepcza

i niektére tagodne choroby rozrostowe sprzyjajg rozwojowi raka piersi.

Wiekszo$¢ nowotwordw piersi rozpoznawanych jest w trakcie profilaktycznie wykonywanej
mammografii (MMG), zatem bardzo waznym elementem wczesnego rozpoznania choroby sg badania
przesiewowe. Badania te w populacji chorych z PChN, a zwtaszcza kwalifikowanych do przeszczepienia

narzadéw, powinny by¢ prowadzone zgodnie z planem obejmujgcym populacje ogdlng (tabela 1).

Tabela 1. Schemat badan kobiet bez objawdéw i dodatkowych czynnikéw ryzyka

Wiek kobiety (lata) Czas pomiedzy badaniami (miesigce) Mammografia (MMG)
20-39 36 ()

40-49 12 (-)*

50-69 12 co 24 miesigce

>70 12 ()

* W tej grupie chorych w populacji ogdlnej wazny jest wywiad rodzinny (czynniki ryzyka) i od tego uzalezniona
jest decyzja o rozpoczeciu badan MMG wykonywanych co 12-18 miesiecy. U kobiet kwalifikowanych do
przeszczepienia nerki badanie w tej grupie jest konieczne.

# Decyzja jest indywidualizowana

W ocenie wynikbw MMG istotny jest system oceny BIRADS (Breast Imaging Reporting and Data
System), ktéry wraz z interpretacjg zostat przedstawiony w tabeli 2. Wynik MMG musi by¢ bardzo
doktadnie oceniony u kazdej potencjalnej biorczyni narzagdu przed kwalifikacjg do przeszczepienia z

uwzglednieniem klasyfikacji BIRADS. W Tabeli 3. zawarta zostata uproszczona klasyfikacja rakdéw piersi.
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Tabela 2. System oceny mammografii (MMG) BIRADS (Breast Imaging Reporting and Data System) wraz
z interpretacja

Ocena | Opis MMG Interpretacja

0 Ocena niekompletna Konieczne s3 dalsze badania (poszerzenie MMG, USG i inne)

1 Prawidtowa Nastepne badanie za 12—-24 miesigce

2 Zmiany tagodne Nie wymaga badan dodatkowych ani skrocenia okresu do kolejnego badania

3 Zmiany prawdopodobnie | Obserwacjainastepne badanie za 6 miesiecy. Prawdopodobierstwo, ze zmiana jest
tagodne ztosliwa, jest mniejsze niz 2%

4 Zmiany podejrzane Prawdopodobienstwo, ze zmiana jest ztosliwa, wynosi od 2 do 95%.

Postepowaniem z wyboru jest biopsja gruboigtowa — wynik badania jest podstawg
do odpowiedniego leczenia chirurgicznego. Ujemny wynik badania
mikroskopowego wraz z innymi

5 Zmiany ztosliwe Zmiany typowe dla raka. Prawdopodobienstwo, ze zmiana jest ztosliwa, jest
powyzej 95%. Ujemny wynik badania mikroskopowego nie wyklucza ztosliwego
charakteru zmiany i nie zwalnia od leczenia operacyjnego. Wczesniejsze badania
histopatologiczne umozliwia wybor najlepszej metody leczenia (ocena stopnia
zréznicowania, obecno$¢ ER/PgR i HER2 — patrz nizej)

6 Rozpoznany rak piersi Rak piersi potwierdzony histopatologicznie przed badaniem MMG

Tabela 3. Uproszczona klasyfikacja rakéw piersi

Raki przedinwazyjne (in situ) Raki inwazyjne (naciekajace)
Przewodowy (ductal carcinoma) DCIS Naciekajacy bez specjalnego typu (NST)1
Zrazikowy (lobular carcinoma) LCIS Zrazikowy

Rdzeniasty

Sluzotwérczy

Cewkowy

Inne rzadkie typy

'dawniej rak przewodowy. NST - Not Specified Type

Tabela 4. Klasyfikacja TNM raka piersi wedtug VII edyciji klasyfikacji UICC (2009)

T - guz pierwotny
Tx Nie mozna ocenic¢ guza
T0 Nie stwierdza sie guza pierwotnego
Tis Rak in situ
Tis (DCIS) Przewodowy
Tis (LCIS) Zrazikowy
Tis (Paget) Pageta (bez raka naciekajacego ani in situ w piersi)
T1 Rak naciekajgcy <20 mm
Timi Rak naciekajacy <1 mm
Tla Rak naciekajgcy >1 mmi<5mm
T1b Rak naciekajgcy >5 mm i <10 mm
Tic Rak naciekajgcy > 10 mm i <20 mm
T2 Rak naciekajgcy > 20 mm i <50 mm
T3 Rak naciekajacy > 50 mm
T4 Rak naciekajacy kazdej wielkos$ci z inwazjg sciany klatki piersiowej i/lub skéry
N - wezly chtonne
Nx Nie mozna oceni¢ weztéw chtonnych
NO Nie ma przerzutéw do regionalnych weztéw chtonnych
NO(i-) Nie ma przerzutéw w badaniu HE (hemotoksylina/eozyna i IHC (immunohistochemia)
NO(i+) Wykryto izolowane komarki raka (HE i IHC) <0,2 mm lub <200 kom
NO(mol-) Nie ma przerzutéw réwniez w technikach biologii molekularnej
NO(mol+) Wykryto molekularnie cechy przerzutu przy negatywnych HE i IHC
N1 Przerzuty w 1 - 3 regionalnych weztach chtonnych
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N2 Przerzuty w 4 - 9 regionalnych weztach chtonnych

N3 Przerzuty w > 10 regionalnych weztach chtonnych lub wezZle nadobojczykowym lub w >3
pachowych i piersiowych wewnetrznych

M - przerzuty odlegte

MO Brak przerzutow

M1 Przerzuty do odlegtych narzadow

Tabela 5. Stopien zawansowania klinicznego raka piersi i proponowany czas karencji od zakonczenia
radykalnego leczenia bez cech nawrotu

Stopien | T N M Okres karencji
0 Tis NO MO 2 lata od zakorniczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu
1A Tl NO MO 5 lat od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech nawrotu
1B TO N1mi MO
Tl N1mi MO
1A T0 N1 MO
T1 N1 MO
T2 NO MO
11B T2 N1 MO
T3 NO MO
1A TO N2 MO Przeszczepienie niezalecane
Tl N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
111B T4 NO MO
T4 N1 MO
T4 N2 MO
11C Kazde T N3 MO
vV Kazde T Kazde N M1 Przeszczepienie niezalecane

Ocena zaawansowania oraz czynnikéw rokowniczych i predykcyjnych

U chorych leczonych pierwotnie z zatozeniem radykalnym (stadium wczesnego zaawansowania lub
zaawansowania miejscowego), a tylko takie chore sg potencjalnymi kandydatami do przeszczepienia

narzadu, obowigzuje ocena wedtug anatomicznej klasyfikacji TNM (tabela 4 i 5).

Do najwazniejszych czynnikéw rokowniczych, co pozwala réwniez na okreslenie ryzyka nawrotu po

transplantacji, naleza:

wielkos$¢ guza

— typ histologiczny i stopien ztosliwosci raka (grading; G)

— liczba zajetych przerzutami weztéw chtonnych pachy

— ekspresja receptoréw estrogenowego (ER) i progesteronowego (PgR) — stanowi najwazniejszy
czynnik predykcyjny u chorych na raka piersi (u chorych ER/PgR + mozliwe jest zastosowanie

leczenia hormonalnego)

21



— naciekanie okotoguzowych naczyn chtonnych i zylnych
— nadekspresja HER2(+) (okoto 20% wszystkich rakéw piersi), stanowi niekorzystny czynnik
rokowniczy oraz warunkujg celowos$¢ zastosowania terapii anty-HER2

— wskaznik proliferacji (wskaznik Ki-67)

U wiekszosci chorych z rakiem piersi w wywiadzie standardowy zalecany czas karencji pomiedzy
zakonczeniem skutecznego leczenia onkologicznego a kwalifikacjg na liste oczekujacych na
przeszczepienie wynosi 5 lat. Diugi okres oczekiwania zwigzany jest z wysokim ryzykiem nawrotu tego
nowotworu po przeszczepieniu narzadu. Wiekszos¢ informacji, ktére byty podstawgq takich zalecen,
pochodzi zamerykanskiego rejestru (Cincinnati Tumour Registry) i byta publikowana przez Penna i wsp.
Autorzy ci wykazali, ze catkowity wskaznik nawrotu dla raka piersi wynosi 25% (nowotwaér nawrécit u
16 z 64 chorych) i na tej podstawie rak piersi zostat zakwalifikowany do grupy nowotwordow
charakteryzujacych sie duzym ryzykiem nawrotu. Pdzniejsza analiza tej samej grupy wskazywata na
23% ryzyko nawrotu raka piersi (21 z 90 chorych). Podobny catkowity odsetek nawrotéw raka piersi
(26%) zanotowano takze w ostatnio opublikowanych badaniach obejmujacych populacje Australijskg i
Nowej Zelandii (ANZDATA) pomimo tego, ze w badaniu tym odnotowano wyraznie nizszy wskaznik
nawrotu, co zwigzane najpewniej byto z nizszym stopniem zaawansowania nowotworu oraz dtuzszym
okresem karencji. Pomimo zachowanej ostroznosci okres przezycia po transplantacji chorych z
nowotworem w okresie przedtransplantacyjnym byt wyraznie krotszy od pozostatej grupy chorych (9,3
vs 16 lat). W przypadku okresu oczekiwania krétszego anizeli 5 lat az u 62,5% chorych doszto do
nawrotu. Rokowanie u tych chorych byto szczegélnie niekorzystne, bowiem 81,2% z nich zmarto (13 z
16 chorych). Doniesienia te potwierdzajg badania szwedzkie, w ktorych rak piersi nalezat do grupy
nowotworéw o duzym ryzyku Smiertelnosci ogélnej i spowodowanej nowotworem (hazard ratio (HR)
odpowiednio 2,2 i 5,2). Kwalifikujgc chorych z rakiem piersi do transplantacji nalezy pamietaé, ze jest
to nowotwor majacy sktonnos¢ do nawrotdw pdznych, rowniez w przypadku diugiego okresu karenciji.
Jak wskazujg badania Penna, sposréd 243 chorych przeszczepionych w okresie powyzej 5 lat od
zakonczenia leczenia onkologicznego, u 24 chorych doszto do nawrotu nowotworu, a u 6 z nich byt to
nowotwor piersi (25% wszystkich péznych nawrotow). Nalezy wykazac¢ szczegdlng ostroznos¢ podczas
rozwazania kwalifikacji chorych ze znacznym zaawansowaniem choroby. Uwaza sie, zatem, iz chorzy w
stadium zaawansowania klinicznego Il i wyzszym nie powinni by¢ kwalifikowani do przeszczepienia
bez wzgledu na okres, ktéry uptynat od rozpoznania/ zakornczenia leczenia choroby nowotworowe;j.
Bioragc pod uwage niskie ryzyko nawrotu i $miertelnosci w przypadku raka piersi in situ (stopien 0
zaawansowania klinicznego) uwaza sie, ze mozna rozwazy¢ krétszy czas oczekiwania i pacjenci ci mogg
by¢ przeszczepieni po minimum dwuletnim okresie karencji (zalecenia KHA-CARI i CTS). Inne zalecenia

sg bardzo niespdjne w zakresie kwalifikacji chorych z rakiem piersi do transplantacji. Niektére z nich sg

22



bardzo liberalne i zezwalajg na kwalifikacje chorych w kazdym ze stadidw choroby po 2-5 latach od
zakonczenia leczenia (B&D - Bunnapradist and Danovitch oraz MMOH - Malaysia Ministry of Health).
Biorgc pod uwage biologie raka piersi i jego sktonnos¢ do péinych nawrotéw wraz z duig
Smiertelnoscig w przypadku nawrotu, takie postepowanie nalezy uznac za zbyt ryzykowne (wg danych
Penna 2-letni okres obserwacji eliminuje jedynie 19% nowotwordéw piersi). Inne zalecenia wskazujg na
koniecznosé oczekiwania 2-5 lat (AST - American Society of Transplantation, CST - Canadian Society of
Nephrology), a nawet 5 lat od zakoriczenia leczenia (EBPG- European Best Practice Guidelines) u
chorych w stadium 0-2 zaawansowania klinicznego raka piersi. Zalecenia kanadyjskie i australijskie
(KHA-CARI; CST), mdwig, ze transplantacja jest przeciwwskazana u chorych z pdzniejszymi stadiami
zaawansowania klinicznego raka piersi (3 i 4), bez wzgledu na okres, ktéry uptynat od zakonczenia

leczenia.

Stanowisko GR PTT/PTN:
— rakin situ (stopien ,,0” zaawansowania klinicznego) moze by¢ kwalifikowany po 2-letnim okresie
karencji
— rak w l'i Il stopniu zawansowania klinicznego moze by¢ kwalifikowany po minimum 5-letnim
okresie karencji
— rak w llli IV stopniu zaawansowania klinicznego nie powinien by¢ kwalifikowany do

przeszczepienia (przeszczepienie niezalecane)
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Rak tarczycy - Stawomir Lizakowski

Nowotwor tarczycy nalezy do dziesieciu najczesciej rozpoznawanych nowotwordw ztosliwych u kobiet
w Polsce. Rak tarczycy jest najczestszym nowotworem gruczotéw wydzielania wewnetrznego (3,6/100
000), przy czym dominuje rak brodawkowaty (> 2/100 000). Odmienna sytuacja ma miejsce u chorych
z PChN w stadium 5 poddawanych dializie oraz po przeszczepieniu nerki. Ryzyko wystgpienia raka
tarczycy w tych grupach chorych jest wyraznie wieksze anizeli w populacji ogdlnej, s3 to nowotwory
dos¢ czeste (standardized incidence ratio (SIR) wynosi odpowiednio 9,23 [Cl 6,53—-12,67] dla chorych
dializowanych i 6,9 [4,69-9,79] dla chorych po przeszczepieniu nerki). Oznacza to, ze chorzy z PChN w

stadium 5 wymagajg szczegdlnej uwagi w zakresie wystgpienia nowotworu tego narzadu.

Podstawowg metodg obrazowania tarczycy jest ultrasonografia (USG) i na jej podstawie zwykle

kwalifikuje sie chorych do BAC tarczycy. Wskazaniami do badania USG tarczycy s3:

— guzek (wyczuwalny lub uwidoczniony w innych badaniach) lub powiekszenie tarczycy;
— powiekszenie weztdéw chtonnych szyi bez zwigzku z infekcjg;
— rodzinny wywiad dotyczgcy raka tarczycy;

— ekspozycja szyi na promieniowanie jonizujgce w wywiadzie.

Wskazaniem do wykonania BAC pod kontrolg USG jest obecno$¢ guzka o $rednicy > 1 cm lub >5 mm
przy obecnosci dodatkowych czynnikdw ryzyka ztosliwosci (zmiany lite hipoechogeniczne, z
mikrozwapnieniami, asymetryczne i o nieregularnych granicach lub ze wzmozonym i chaotycznym
przeptywem krwi). W guzkach mniejszych niz 5 mm BAC nie jest wskazana. Od BAC mozna odstgpi¢ w
przypadku guzkéw o charakterze torbieli prostej, zmian homogennych drobnotorbielowatych
(ggbczastych) izoechogenicznych lub guzkéw autonomicznych potwierdzonych w badaniu
scyntygraficznym, przy nieobecnosci innych czynnikdw ryzyka. Jezeli w tarczycy jest wiecej zmian (wole
guzkowe), to dopiero ujemny wynik w przynajmniej 3—4 guzkach stanowi wystarczajgce wykluczenie
ryzyka wola ztosliwego, a kazdy guzek > 4 cm powinien by¢ poddany biopsji. Jezeli guzki s3 mnogie i
podobne do siebie oraz nie wykazujg cech ztosliwosci, to dopuszczalne jest wykonanie BAC
najwiekszego sposrdéd nich. Jezeli guzkowi towarzyszy obecnos¢ podejrzanego wezta chtonnego szyi,

to nalezy takze wykonaé¢ BAC wezta.

Na podstawie aktualnych zalecen wynik BAC tarczycy powinien miescié sie w 1 z 6 nastepujgcych klas:

1. Zmiana tagodna
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Ryzyko ztosliwosci jest minimalne (guzek hiperplastyczny lub koloidowy, wole guzkowe Ilub

limfocytarne, podostre zapalenie tarczycy).

2. Podejrzenie nowotworu pecherzykowego (PNP)

Diagnoza stawiana w przypadkach gdy patolog przewiduje koniecznosé postepowania operacyjnego
w celu uzyskania materiatu i réznicowania miedzy gruczolakiem i rakiem pecherzykowym tarczycy.
(ryzyko ujawnienia ztosliwosci wynosi nie wiecej niz 10 —15%, a 25% przypadkdéw PNP nie jest nawet
nowotworem tagodnym). W guzkach pecherzykowych o srednicy > 2 cm (szczegdlnie > 3—4 cm)
leczenie operacyjne jest optymalng drogg ustalenia charakteru guzka. W populacji ogdlnej w guzkach
o srednicy < 1-2 cm oraz niektdrych < 3—-4 cm przy nieobecnosci cech ryzyka klinicznego rezygnacja z
operacji i podjecie postepowania zachowawczego sg dozwolone pod warunkiem starannego
monitorowania klinicznego i USG. U chorych kwalifikowanych do zabiegu przeszczepienia nerki musi

byc¢ ustalone rozpoznanie przed ostatecznym zgtoszeniem na liste oczekujacych.

3. Zmiana pecherzykowa blizej nieokreslona

Zmiana pecherzykowa nieokreslona jest kategorig z wykluczenia, w ktérej zawierajg sie obrazy
cytologiczne BAC tarczycy, ktdore nie spetniajg kryteriéw kategorii ,podejrzenie nowotworu
pecherzykowego”. Ryzyko ztosliwosci w Polsce dla tej kategorii nie przekracza 5%. Opisana sytuacja
nie jest w populacji ogdlnej wskazaniem do operacji, ale wymaga powtdrzenia BAC po 6-24

miesigcach (najczesciej 12 miesiecy).

4. Podejrzenie ztosliwosci

Kategoria polega na ujawnieniu cech morfologicznych nowotworu ztosliwego, ale bez spetnienia
wszystkich kryteriéw rozpoznania (ryzyko ztosliwosci > 30-50%). W opisanej sytuacji podejrzenie raka
brodawkowatego najczesciej dotyczy wariantu pecherzykowego. Podejrzeniu raka rdzeniastego
powinno towarzyszy¢ oznaczenie kalcytoniny we krwi (stezenie podstawowe > 100 pg/ml umozliwia
rozpoznanie raka rdzeniastego tarczycy z wysokim prawdopodobieristwem). Podejrzenie chtoniaka
w tarczycy powinno prowadzi¢ do powtdrzenia BAC w osrodku moggcym wykorzystaé metody

immunohistochemiczne lub cytometrie przeptywowsa.

5. Nowotwar ztosliwy

Kategoria obejmuje rozpoznanie raka pecherzykowego, brodawkowatego, rdzeniastego,
anaplastycznego i przerzutu lub chtoniaka. Rak rdzeniasty, przerzut innego nowotworu i chtoniak

wymagajg wykonania badania immunohistochemicznego.
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6. Biopsja niediagnostyczna

W przypadku niediagnostycznej BAC decyzja opiera sie na klinicznej ocenie i wymaga niekiedy
powtdrzenia badania oraz obserwacji (wyniki niediagnostyczne czeste w zapaleniach tarczycy lub

torbielach prostych).

Ocena zaawansowania raka tarczycy

Ocene zaawansowania raka tarczycy prowadzi sie na kolejnych etapach diagnostyki i leczenia:
przedoperacyjnie (cTNM), pooperacyjnie na podstawie badania patomorfologicznego (pTNM) oraz po
rozszerzonej diagnostyce metodami medycyny nuklearnej i diagnostyki obrazowej, po
przeprowadzeniu leczenia uzupetniajgcego jodem promieniotwdrczym i uwzglednieniu wynikéw

scyntygrafii (yTNM). Obecnie obowigzuje 7. wydanie klasyfikacji UICC z 2009 roku (tabela 1i 2).

Remisja raka tarczycy (brodawkowatego i pecherzykowego) u chorych po catkowitym wycieciu tarczycy
i uzupetniajgcym leczeniu oznacza brak cech choroby w badaniach obrazowych oraz wzrostu stezenia
tyreoglobuliny po stymulacji TSH. Kryterium utrzymywania remisji stwierdzonej po zakoriczeniu
leczenia pierwotnego stanowi tgczne stwierdzenie ujemnego wyniku badania USG szyi oraz stezenia
tyreoglobuliny po stymulacji TSH < 1 ng/ml w czasie leczenia L-tyroksyng przy braku innych cech
przetrwatego lub nawrotowego nowotworu. Decydujgcym kryterium wykrycia wznowy podczas
monitorowania zréznicowanych rakdw tarczycy jest narastanie stezenia tyreoglobuliny; badanie nalezy
wykonywac w jednym osrodku i jedng metodga (pierwsze 5 lat — co 6 miesiecy, kolejne lata — co rok,
po uptywie 10 lat — co 2 lata przy nieobecnosci innych czynnikow ryzyka). Jezeli chory nie przebyt
catkowitego wyciecia tarczycy i/ lub leczenia, stezenie tyreoglobuliny moze by¢ wyzsze od 1 ng/ml i
tylko jego narastanie moze nasuwac podejrzenie progresji raka. Monitorowaniu stezenia
tyreoglobuliny powinno towarzyszy¢ badanie przeciwciat przeciwtyreoglobulinowych (nie rzadziej niz
raz na rok). W obecnosci przeciwciat przeciwtyreoglobulinowych niskie stezenie tyreoglobuliny nie
moze by¢ w petni wiarygodnym kryterium remisji choroby. Wzrost stezenia tyreoglobuliny (ocena
podczas leczenia L-tyroksyng lub stymulacji TSH) jest wskazaniem do scyntygrafii szyi i catego ciata w

celu wykrycia i lokalizacji ognisk jodochwytnych oraz okreslenia wskazan do leczenia.

W rakach zréznicowanych tarczycy ryzyko nawrotu raka jest najwieksze przez pierwsze 5 lat, niemniej
nalezy sie z nim liczy¢ przez cate zycie pacjenta i dlatego chorzy wymagajg statej kontroli. Badanie USG
szyi powinno by¢ wykonywane co 6 miesiecy przez 5 lat, a potem w odstepach minimum 12-
miesiecznych.

Tabela 1. Klasyfikacja zaawansowania raka tarczycy (na podstawie Sobin L. i wsp.)
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T ognisko pierwotne

Tx Guz nie moze by¢ oceniony

TO Brak ogniska pierwotnego

T1 <2cm

Tla <lcm

Tlb 1-2 cm

T2 > 2 cm ale <4 cm bez przekraczania torebki tarczycy

T3 > 4 lub nieznaczne naciekanie ognisk nowotworowych poza torebke tarczycy

T4 Rozlegte naciekanie przez utkanie raka struktur sgsiednich

T4a Rozlegte naciekanie przez utkanie raka struktur sgsiednich (krtan, tchawica, przetyk, nerw krtaniowy wsteczny)
T4b Ognisko pierwotne rozlegle naciekajgce kregostup lub duze lokalne naczynia krwionosne

N wezly chtonne

Nx Brak oceny weztéw chtonnych

NO Nieobecne przerzuty w weztach chtonnych

N1 Przerzuty raka w regionalnych weztach chtonnych

Nla Przerzuty w weztach chtonnych przedziatu centralnego (przedtchawicze, okototchawicze, przedkrtaniowe)
N1b Przerzuty w weztach chtonnych szyjnych bocznych, zagardtowych i gérnego srodpiersia

M przerzuty w odlegtych narzadach

MO Nieobecne przerzuty w odlegtych narzadach

M1 Obecne przerzuty w odlegtych narzadach

Tabela 2. Stopnie zaawansowania zréznicowanego raka tarczycy (pecherzykowy, brodawkowaty) (wg
Herman K., Jarzgb M. i wsp.) i proponowany czas karencji od zakonczenia radykalnego leczenia bez
cech nawrotu

Stopien l T | N | M Okres karencji
Chorzy w wieku < 45 lat
Stopien | 0-4 0-1 0 2 lata
Stopien Il 0-4 0-1 1 5 lat
Chorzy w wieku > 45 lat
Stopien | 1 0 0 2 lata
Stopien Il 2 0 0
Stopien llI 3 0 0
1-3 la 0
Stopien IVA 4a 0-1 0
1-3 1b 0
Stopien IVB ab 0-1 0 2 lata
Stopien IVC 1-4 0-1 1 5 lat

Sugerowany okres oczekiwania przed przeszczepieniem wynosi 2 lata od zakonczenia leczenia
zrdéznicowanego raka tarczycy. Rak ten zaliczany jest do nowotwordw o bardzo niskim wskazniku
nawrotu (1-7%). Wedtug Penna i wsp. do nawrotu doszto u 7 z 54 biorcéw, ktdrzy leczeni byli z powodu
raka tarczycy przed przeszczepieniem (7%), przy czym wiekszos¢ nowotwordw leczona byto mniej
anizeli 5 lat przed przeszczepieniem (tylko u 35% chorych okres ten byt dtuzszy niz 5 lat). Wiekszos¢ chorych
przeszczepionych byto w okresie ponizej 2 lat od zakonczenia leczenia (18 z 39 chorych tj. (46%), a pomimo
tego tylko u jednego chorego doszto do nawrotu choroby. Rowniez analiza Gupta i wsp. wskazuje na niskie
ryzyko nawrotu w przypadku leczonego raka tarczycy. Do nawrotu doszto u 2 z 27 chorych (7,4%). Dobrym
czynnikiem prognostycznym w zakresie niskiego ryzyka nawrotu jest rozpoznanie raka brodawkowatego

tarczycy w niskim stopniu zaawansowania klinicznego (w grupie analizowanej przez Penna byto to 32 z 54
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chorych (59%), w analizie Gupty 15 z 27 chorych (55%). Zalecenia KHA-CARI wskazujg na mozliwosc¢
rozwazenie krotszego niz 2 lata okresu w tym typie nowotworu w niskim stopniu zaawansowania
klinicznego TNM. Biorac pod uwage niskie ryzyko nawrotu nowotwordw tarczycy uznaje sie jednak, ze okres
karencji dla wiekszosci z nich wynosi 2 lata od zakonczonego leczenia (tabela 2). Takie podejscie jest
wspodlne dla wszystkich prezentowanych w pismiennictwie zalecert w tym zakresie (AST - American Society
of Transplantation, B&D - Bunnapradist and Danovitch, CST - Canadian Society of Nephrology, EBPG -
European Best Practice Guidelines, MMOH - Malaysia Ministry of Health.

Stanowisko GR PTT/PTN: chory moze by¢ zgtoszony po dwdch latach od zakoriczenia radykalnego
leczenia zréznicowanego raka tarczycy bez cech wznowy. W przypadku obecnosci przerzutéw
odlegtych, niezaleznie od T, 5 lat od radykalnego leczenia. Rak rdzeniasty i anaplastyczny: 5 lat od

radykalnego leczenia.
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Nowotwory przewodu pokarmowego - Jerzy Chudek, Aureliusz Kolonko

Rak przetyku
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Rak przetyku stanowi mniej niz 1% wszystkich nowotwordéw ztosliwych. Czterokrotnie czesciej
wystepuje u mezczyzn. Rzadko rozwija sie przed 40. r.z. Do czynnikéw ryzyka raka gérnej i sSrodkowej
czesci przetyku, zwykle ptaskonabtonkowego, nalezy palenie tytoniu i nadmierne spozywanie
wysokoprocentowych alkoholi. Natomiast w czesci dolnej czesciej rozwija sie rak gruczotowy, na
podtozu choroby refluksowej przetyku i zmian metaplastycznych okreslanych jako przetyk Barretta

(czynnikiem ryzyka rédwniez jest palenie tytoniu).

Pierwszymi objawami sa: dysfagia i odynofagia. Czasami nowotwoér jest wykrywany przypadkowo w
trakcie gastroskopii. Ocena stopnia zaawansowania obejmuje EUS i TK klatki piersiowej i jamy

brzusznej (obecnie coraz czesciej PET-TK) w celu oceny wielkosci i zaawansowania guza.

Podstawowe znaczenie przy wyborze leczenia ma lokalizacja guza, gtebokos¢ naciekania, zajecie
weztéw chtonnych i obecnosé przerzutéw. Uwaza sie, ze rokowanie w raku gruczotowym jest nieco

lepsze.

Podstawowg metodg leczenia resekcyjnego raka nieszyjnego odcinka przetyku jest leczenie
operacyjne, aw odcinku szyjnym — chemioradioterapia. Guzy nienaciekajgce (T1aNoMo) mozna wyleczy¢
endoskopowo lub poddajgc ezofagektomii. W tabeli 1. zaprezentowano stopnie zaawansowania

klinicznego raka przetyku i potgczenia przetykowo-zotagdkowego i ryzyko nawrotu po leczeniu.

Tabela 1. Ryzyko nawrotu raka przetyku i potgczenia przetykowo-zotgdkowego w zalezno$ci od stopnia
zaawansowania i leczenia oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji.

Posta¢ w chwili rozpoznania Obserwacja Rokowanie odlegte | Proponowany okres karencji
Rak wczesny (T1aNO) Po zabiegu endoskopowym | Przezycie 5-letnie > 1 roku po leczeniu bez nawrotu.
bez nawrotu w kontrolnej bez nawrotu: 80%
endoskopii Kontrola polega
na badaniu endoskopowym
po 3, 6i 12 m-cach.
Ze wznowg po ratunkowej Przezycie 5-letnie Karencja 5 lat od radykalnego
ezofagektomii bez nawrotu leczenia bez cech nawrotu
choroby ok. 60%
Ze wznowa po Przezycie 5-letnie Karencja 5 lat od radykalnego
chemioradioterapii ok. 30% leczenia bez cech nawrotu
Rak wczesny (T1b-T2NO) Ezofagektomia Przezycie 5-letnie Karencja 5 lat od radykalnego
ok. 50% leczenia bez cech nawrotu
Rak zaawansowany Po leczeniu radykalnym Przezycie 5-letnie Przeszczepienie niezalecane
miejscowo i z zajeciem (ezofagektomia + ok. 20%
weztéw chtonnych (T3-4, N1- | limfadenektomia)
3)
Rak uogdlniony (M1) Przezycie 5-letnie Przeszczepienie niezalecane
4%

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki zazwyczaj dotyczy nastepujgcych stopni zaawansowania klinicznego: T1aNoMO
T1b-2NO

ERA-EDTA w raku przetyku nie zaleca krotszego niz 5 lat okresu karencji.
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Stanowisko GR PTT/PTN: T1aNoMo po 3 badaniach endoskopowych (3, 6 i 12 m-cy) bez cech nawrotu
mozna zakwalifikowac do przeszczepienia. W pozostatych przypadkach Tip2No karencja 5 lat. W

pozostatych transplantacja nie jest zalecana.

Rak zotgdka

Nowotwory zotgdka stanowig ok. 3% wszystkich nowotwordéw ztosliwych, zajmujac 5. miejsce pod
wzgledem zapadalnosci i 3. pod wzgledem $miertelnosci. Prawie dwukrotnie czesciej choruja
mezczyzni. Nowotwadr rzadko rozwija sie przed 45 r.z. Najczesciej wystepujgcym nowotworem zotadka
jest gruczolakorak (90%). Rzadziej wystepuja chtoniaki, nowotwory podscieliska — GIST (omdwione

osobno), miesaki i nowotwory neuroendokrynne — NET.

Do czynnikéw ryzyka zaliczamy zapalenie Sluzéwki Zzotadka zwigzane z infekcjg Helicobacter pylori,

palenie tytoniu, otytos$¢, czynniki genetyczne (dziedziczny rozlany rak zotgdka, zespot Lyncha).

Objawy pojawiajg sie dopiero przy znacznym zaawansowaniu choroby. Obejmujg bdél w nadbrzuszu,
brak apetytu, nudnosci, chudniecie, objawy zwigzane z niedokrwistoscia. Ocena stopnia
zaawansowania obejmuje EUS, tomografie jamy brzusznej i klatki piersiowej oraz coraz czesciej PET-
TK (ocena zajecia weztdw chtonnych i odlegtych przerzutéw) i laparoskopie w przypadku chorych z
potencjalnie resekcyjnym nowotworem (w celu wykluczenia niemego radiologicznie rozsiewu

otrzewnowego).

Podstawowg metodg leczenia resekcyjnego raka zotagdka jest leczenie operacyjne, a w przypadku
zmian wczesnych zabieg endoskopowy. Guzy nienaciekajace btony podsluzowej typu jelitowego
(T1aNoMo) mozna wyleczyé endoskopowo lub poddajgc gastrektomii. W tabeli 2. zaprezentowano

stopnie zaawansowania klinicznego raka zotgdka i ryzyko nawrotu po leczeniu.

Tabela 2. Ryzyko nawrotu raka zotgdka w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz leczenia oraz
proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji.

Posta¢ w chwili rozpoznania Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji
Rak wczesny: T1aNO <2 cm Po zabiegu endoskopowym Przezycie 5-letnie bez > 1 roku po leczeniu bez
typ jelitowy, bez owrzodzenia | bez nawrotu w kontrolnej nawrotu: ok 100% nawrotu.

Kontrola polega na badaniu
endoskopowym po 3,612
m-cach endoskopii

pozostate przypadki nawrotu: do 100% leczenia bez cech nawrotu

Rak wczesny: T1aNO Czesciowa gastrektomia Przezycie 5-letnie bez Karencja 5 lat od radykalnego
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Rak wczesny: T1bNO-1 Czesciowa gastrektomia z Przezycie 5-letnie: ok. 70% Karencja 5 lat od radykalnego

limfadenektomia D1 leczenia bez cech nawrotu
Rak wczesny bez lub z Czesciowa lub catkowita Przezycie 5-letnie: < 50% Przeszczepienie niezalecane
zajeciem weztéw chtonnych: gastrektomia z
T2-3N0-3, T4aNO limfadenektomiag
Rak zaawansowany Po leczeniu radykalnym Przezycie 5-letnie < 20% Przeszczepienie niezalecane

miejscowo z zajeciem weztdow | chemioterapia/
chtonnych (T3N2-3, T4aN1-3, | chemioradioterapia +

T4b) gastrektomia +
limfadenektomia D2
Rak uogdlniony (M1) Paliatywna chemioterapia Przezycie 5-letnie 4% Przeszczepienie niezalecane

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki zazwyczaj dotyczy nastepujgcych stopni zaawansowania klinicznego:
T1aNOMO
T1bNO-1 MO

ERA-EDTA w raku zotadka nie zaleca krétszego niz 5 lat okresu karencji.

Stanowisko GR PTT/PTN: Ti.NoMo < 2cm, rak jelitowy, bez owrzodzenia po 3 badaniach
endoskopowych (3, 6 i 12 m-cy) bez cech nawrotu mozna zakwalifikowa¢ do przeszczepienia. T1bNO-

1MO okres karencji > 5 lat. W pozostatych przypadkach transplantacja nie jest zalecana.

Rak jelita grubego

Nowotwory okreznicy stanowig ok. 9%, a odbytnicy 4% wszystkich nowotworéw ztosliwych, zajmujac
tacznie 3. miejsce u mezczyzn i 2. u kobiet (dane z 2013 r.). Wystepujg z podobng czestotliwoscig u
mezczyzn i kobiet, przy narastajacej od wielu lat zachorowalnosci. Ryzyko zachorowania w ciggu zycia
na raka jelita grubego szacuje sie na ok. 5%. Nowotwor rzadko rozwija sie przed 50. r.z. (z wyjgtkiem
postaci uwarunkowanych genetycznie). Najczesciej wystepujgcym nowotworem okreznicy jest

gruczolakorak (90-95%).

Do czynnikow ryzyka zaliczamy diete bogatg w czerwone miesa, ttuszcze nasycone z matg iloscig
warzyw i btonnika. Istotne znaczenie majg: palenie tytoniu, otytos¢, cukrzyca i nieswoiste zapalenia
jelit oraz czynniki genetyczne, ktérym przypisuje sie ok. 20-30% zachorowan (zesp6t gruczolakowate;j

polipowatosci rodzinnej, zespét Lyncha).

Objawy pojawiajg sie dopiero przy znacznym zaawansowaniu choroby. Obejmujg krwawienia (czesciej
utajone), bol brzucha, zmiany rytmu wyprdznien, brak apetytu, chudniecie, objawy zwigzane z
niedokrwistoscia, niedroznos¢. Stezenie CEA w surowicy jest podwyzszone u 85-90% chorych. Ocena
kliniczna stopnia zaawansowania obejmuje USG, TK jamy brzusznej i miednicy (w przypadku raka
odbytnicy MR miednicy i transrektalne USG), RTG lub TK klatki piersiowej. Uwzgledniane sg réwniez
wyniki badania histopatologicznego, gtebokos$¢ naciekania przez guz sciany jelita i stan weztéw

chtonnych.
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W przypadku okreznicy podstawowg metodg leczenia guzow resekcyjnych jest leczenie operacyjne, w
przypadku odbytnicy poprzedzone chemioradioterapiag. W tabeli 3. zaprezentowano stopnie

zaawansowania klinicznego raka jelita grubego i ryzyko nawrotu po leczeniu.

Tabela 3. Przezycie chorych na raka jelita grubego w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz
leczenia oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji.

Posta¢ w chwili rozpoznania | Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres
karencji

Rak okreznicy

Rak wczesny i Po zabiegu resekcji guza wraz | (T1-2) przezycie 5-letnie Karencja 5 lat od

zaawansowany miejscowo z regionalnymi weztami ok. 95% radykalnego leczenia bez

bez zajecia weztow chtonnymi cech nawrotu

chtonnych: T1-T2NO

Rak z zajeciem weztéw Po zabiegu resekcji guza wraz | (T3) przezycie 5-letnie ok. Karencja 5 lat od

chtonnych: T1-3N1MO z regionalnymi weztami 60% radykalnego leczenia bez
chtonnymi i chemioterapii cech nawrotu

uzupetniajacej

Rak uogdlniony T1-4N2MO Po zabiegu resekcji guza wraz | Przezycie 5-letnie: 20-45% | Przeszczepienie
T4N1IMO z regionalnymi weztami niezalecane
(M1) chtonnymi i metastazektomia
+ chemioterapia
Po zabiegach nieradykalnych Przezycie 5-letnie: 5% Przeszczepienie
niezalecane
Rak odbytnicy
Rak wczesny: T1-2NO Po chemioradioterapii i Przezycie 5-letnie: ok. 75% | Karencja 5 lat od
radykalnym wycieciu radykalnego leczenia bez
miejscowym, lub resekcji cech nawrotu
odbytnicy z mezorektum
Rak umiarkowanie Po chemioradioterapii i Przezycie 5-letnie: ok. 65% | Karencja 5 lat od
zZaawansowany miejscowo: wycieciu miejscowym, lub radykalnego leczenia bez
T3NO resekcji odbytnicy z cech nawrotu
mezorektum
Rak umiarkowanie Po radykalnym leczeniu Przezycie 5-letnie: ok. 60% | Karencja 5 lat od
zaawansowany miejscowo: (resekcja+ chemio radykalnego leczenia bez
T1-2N1-2MO +radioterapia) cech nawrotu
Rak zaawansowany Po chemioradioterapii i Przezycie 5-letnie: 50% Przeszczepienie
miejscowo lub z zajeciem wycieciu miejscowym, lub niezalecane
weztéw chtonnych: T3-4N1-2 | resekcji odbytnicy z
mezorektum
Rak uogdlniony (M1) Po leczeniu chirurgicznym Przezycie 5-letnie: 12% Przeszczepienie
(stomia) / radioterapii niezalecane
paliatywnej

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w raku okreznicy zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni zaawansowania
klinicznego T1-2NOMO i T1-3N1MO

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w raku odbytnicy zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni zaawansowania
klinicznego T1-2NOMO i T3NOMO i T2N1-2MO0

ERA-EDTA w raku jelita grubego nie zaleca krétszego niz 5 lat okresu karencji.

Stanowisko GR PTT/PTN: rak okreznicy: T1-2NoMo i T13N1Mo karencja 5 lat po zakoriczeniu radykalnego
leczeniu bez cech nawrotu. Rak odbytnicy: T13NoMo i T12N12Mo karencja 5 lat po zakoriczeniu
radykalnego leczenia (rodzaj zalezny od stadium choroby) bez cech nawrotu. W pozostatych

przypadkach transplantacja nie jest zalecana.
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Rak trzustki

Nowotwory trzustki stanowig ok. 2% wszystkich nowotwordw ztosliwych, zajmujgc 10. miejsce pod
wzgledem zapadalnosci i 6. pod wzgledem smiertelnosci. Nieco czesciej chorujg mezczyzni niz kobiety.
Nowotwér rzadko rozwija sie przed 40. r.z. Najczesciej wystepujagcym nowotworem trzustki jest
gruczolakorak (85%). Rzadziej wystepujg nowotwory neuroendokrynne — NET. Do czynnikéw ryzyka
zaliczamy palenie tytoniu i otytos¢, alkoholizm i przewlekte zapalenie trzustki. Wiekszo$¢ rakow trzustki

rozwija sie w gtowie trzustki.

Objawy pojawiajg sie dopiero przy znacznym zaawansowaniu choroby. Obejmujg zéttaczke, bdl
brzucha, brak apetytu, chudniecie, biegunke i odbarwienie stolca, ciemne zabarwienie moczu,
cukrzyce, epizody zakrzepowo-zatorowe. Zwiekszone stezenie CA 19.9 stwierdza sie u 80% chorych
(= 500 U/I wiaze sie ze ztym rokowaniem). Ocena stopnia zaawansowania obejmuje TK jamy brzusznej

oraz EUS oraz w przypadkach watpliwych PET-TK.

Podstawowg metodg leczenia resekcyjnego raka trzustki jest leczenie operacyjne potaczone z
chemioterapig (mozliwe u co pigtego chorego). Ze wzgledu na bardzo zte rokowanie nie zaleca sie

transplantacji nerki u tych chorych (tabela 4).

Tabela 4. Przezycie chorych na raka trzustki w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz wynikow
leczenia oraz proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji.

Postac¢ w chwili rozpoznania Obserwacja Rokowanie odlegte | Proponowany okres
karencji
Resekcyjny: pT1-2NO Pankreatektomia z Przezycie 5-letnie: transplantacja nie zalecana

limfadenektomia + chemioterapia | 12-14%

Resekcyjny: pT3NO, pT1-3N1 Pankreatektomia z Przezycie 5-letnie: transplantacja nie zalecana
limfadenektomia + chemioterapia | 5-7%

Nieresekcyjny: cTANO-1 Paliatywna chemioterapia Przezycie 5-letnie: transplantacja nie zalecana
3%

Rak uogdlniony (M1) Paliatywna chemioterapia Przezycie 5-letnie transplantacja nie zalecana
1%

Stanowisko GR PTT/PTN: Ze wzgledu na bardzo zte rokowanie nie zaleca sie transplantacji nerki u

chorych z rakiem trzustki.

Nowotwor watroby
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Nowotwory pierwotne watroby stanowig ok. 1% wszystkich nowotwordw ztosliwych. Nowotwor
rozwija sie zwykle po 50 r.z., czesciej u mezczyzn. Rak watrobowokomadrkowy (HCC) stanowi 80—90%

pierwotnych nowotworéw ztosliwych watroby. Rzadszy jest rak z przewoddw zdétciowych (CC).

Do czynnikdw ryzyka zaliczamy marsko$¢é watroby (pozapalng, powstata w przebiegu alkoholowego i
niealkoholowego sttuszczenia watroby, hemochromatozy), oraz dtugotrwate stosowanie doustnych

srodkéw antykoncepcyjnych.

Objawy pojawiajg sie dopiero przy znacznym zaawansowaniu choroby. Poczgtkowe sg mato
charakterystyczne i trudne do odrdznienia od objawdéw marskosci watroby. Obejmujg pogorszenie
funkcji watroby bez uchwytnej przyczyny: nasilenie zéttaczki, wodobrzusza i encefalopatii watrobowej.
W znacznym zaawansowaniu choroby pojawia sie bdl brzucha, brak apetytu, utrata masy ciafa.
Podstawg rozpoznania jest biopsja cienkoigtowa. Ocena stopnia zaawansowania obejmuje USG oraz
TK jamy brzusznej lub MR watroby (w przypadku CC cholangio-MR). Markerem serologicznym jest alfa-

fetoproteina, ktéra ma jednak ograniczong swoistos$¢ (prawidtowe stezenia u 40% chorych).

Jedyng metodg, ktdra moze prowadzi¢ do wyleczenia HCC jest resekcja (przed zabiegiem konieczna
ocena rezerwy czynnosciowej watroby — do zabiegu kwalifikujg sie gtdwnie chorzy z klasy A (B) wg
klasyfikacji Child-Pugh), lub u wyselekcjonowanych pacjentéw transplantacja watroby/ watroby i nerki
(klasa C Child-Pugh jesli guz < 5 cm lub 1-3 guzy < 3 cm). U chorych z przeciwskazaniami do leczenia
chirurgicznego w celu zahamowania postepu choroby stosowane sg ablacja laserowa, krioablacja,

termoablacja i chemioembolizacja oraz leczenie celowane (sorafenib).

W przypadku CC podstawg leczenia zmian resekcyjnych jest leczenie chirurgiczne, a nieresekcyjnych
metody ablacyjne. U pozostatych chorych stosuje sie chemioterapie paliatywng. W tabeli 5.
zaprezentowano przezycie chorych na raka watrobowokomaérkowego (HCC) i wywodzacego sie z drég

26tciowych (CC) w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz leczenia.
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Tabela 5. Przezycie chorych na raka watrobowokomodrkowego (HCC) i wywodzacego sie z drog

26tciowych (CC) w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz leczenia i proponowany okres karencji

przed zgtoszeniem do transplantacji.

Posta¢ w chwili rozpoznania

Obserwacja

Rokowanie odlegte

Proponowany okres karencji

Rak wczesny bez zajecia
weztéw chtonnych: T1-3aNO

Resekcja

Przezycie 5-letnie: < 70%

(HCC) < 40% (CC)*

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Transplantacja
watroby (HCC)

Przezycie 5-letnie: 50-70%

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Ablacja (zmiany
nieresekcyjne),
radioembolizacja

Przezycie 5-letnie: 25%

Przeszczepienie niezalecane

Rak zaawansowany
miejscowo lub z zajeciem

Sorafenib (HCC),
chemioterapia (CC)

Przezycie 5-letnie: 10%

Przeszczepienie niezalecane

weztéw chtonnych (cT4NO,
cT1-4N1)
Rak uogdlniony (M1)

Paliatywna Przezycie 5-letnie 3% Przeszczepienie niezalecane
chemioterapia
* zalezy rowniez od stopnia wydolnosci watroby

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w raku watroby i drég zétciowych zazwyczaj dotyczy T1-3aNO po leczeniu

radykalnym

Stanowisko GR PTT/PTN: T13.No zalecany okres karencji u chorych leczonych radykalnie bez cech

nawrotu wynosi 5 lat. W pozostatych przypadkach transplantacja nie jest zalecana.

Nowotwory podscieliskowe przewodu pokarmowego

Nowotwory podscieliskowe przewodu pokarmowego (gastrointestinal stromal tumor; GIST) wywodzg
sie z tkanki mezenchymalnej przewodu pokarmowego. Nowotwodr rozwija sie w zotadku i jelicie

cienkim, rzadziej w przetyku i w jelicie grubym. Rozpoznawane sg zwykle po 50. r.z.

Objawy sg mato specyficzne, obejmujg bdle brzucha, stany podniedroznosci i przewlekte krwawienia.
W potowie przypadkdw sg rozpoznawane po wystgpieniu przerzutéw lub rozsiewu sSrédotrzewnowego.
Ocena stopnia zaawansowania obejmuje USG, TK brzusznej oraz w zaleznosci od umiejscowienia

badania endoskopowe.

Podstawa leczenia zmian resekcyjnych jest leczenie chirurgiczne — wyciecie guza z marginesem tkanek
zdrowych bez limfadenektomii (i leczenie uzupetniajace imatynibem przez 3 lata u chorych z duzym
ryzykiem nawrotu), a nieresekcyjnych leczenie biologiczne imatynibem. Czeste sg pdine nawroty
choroby. W tabeli 6. przedstawiono ryzyko nawrotu GIST w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz

wynikow leczenia.
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Tabela 6. Przezycie chorych na nowotwér podscieliskowych przewodu pokarmowego w zaleznosci od
stopnia zaawansowania oraz leczenia i proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do
transplantacji.

Posta¢ w chwili Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres
rozpoznania karencji
Nowotwor resekcyjny: Resekcja Przezycie 5-letnie bez Karencja 5 lat od
T1-3aNOMO nawrotu choroby: 35-65% radykalnego leczenia bez
cech nawrotu
Nawrdt choroby (leczenie Przezycie 5-letnie: 70% Przeszczepienie niezalecane
imatynibem)
Nowotwor Imatynib, ablacja/ leczenie Przezycie 5-letnie: 70% Przeszczepienie niezalecane
nieresekcyjny chirurgiczne zmian
objawowych
Nowotwor uogdlniony Imatynib Przezycie 5-letnie: 50% Przeszczepienie niezalecane
(M1)

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w nowotworach podscieliskowych przewodu pokarmowego zazwyczaj dotyczy
T1-3aNO0 po leczeniu radykalnym

Stanowisko GR PTT/PTN: T13.No zalecany okres karencji u chorych leczonych radykalnie bez cech

nawrotu wynosi 5 lat. W pozostatych przypadkach transplantacja nie jest zalecana.
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Miesaki - Jerzy Chudek, Aureliusz Kolonko

Miesaki to heterogenna grupa nowotwordw stanowigca okoto 1% wszystkich nowotworéw ztosliwych.
Wiekszos¢ zachorowan ma charakter sporadyczny. Czynnikami ryzyka s3: przebyte napromieniowanie,
ekspozycja na herbicydy, pestycydy, polichlorek winylu i dioksyny. Potowa nowotwordw rozwija sie w

obrebie konczyn, pozostate w jamie otrzewnej i zaotrzewnowo oraz w regionie gtowy i szyi.

W wiekszosci przypadkéw jedynym objawem jest niebolesny guz zlokalizowany podpowieziowo.
Bardziej agresywne guzy przekraczajg naturalne bariery i naciekajg sasiadujgce struktury. Szerzg sie
gtéwnie drogg krwiopochodng (przerzuty do ptuc). Guzy zlokalizowane w jamie brzusznej moga
powodowac bél i objawy niedroznosci przewodu pokarmowego. Rozpoznanie stawiane jest na
podstawie biopsji. Ocena stopnia zaawansowania obejmuje RTG (ptuc, kosSci) oraz w zaleznosci od

lokalizacji TK lub MR.

Wyleczenie mozna tylko uzyska¢ poprzez radykalne leczenie chirurgiczne z szerokim marginesem
wyciecia, czesto z rekonstrukcjg, czasami w potaczeniu z metastazektomia pojedynczego przerzutu do
ptuc i uzupetniajagcg radioterapig. Rokowanie w miesakach jest istotnie zalezne od stopnia
zrdznicowania histologicznego (G1-G3). Guzy niskozrdznicowane (G3) oraz wielkosci > 5cm maja zte
rokowanie. W tabeli 7. zaprezentowano przezycia chorych w zaleznosci od stopnia zaawansowania

oraz leczenia.

Tabela 7. Przezycie chorych na miesaka w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz leczenia i
proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji.

Posta¢ w chwili rozpoznania Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres karenciji
G1 T1-2NOMO Resekcja guza | Przezycie 5-letnie: 90% Karencja 5 lat od radykalnego leczenia
+ radioterapia bez cech nawrotu
(12)
G2-3 TINOMO, Resekcja guza | Przezycie 5-letnie: 70% Karencja 5 lat od radykalnego leczenia
G2 T2NOMO + radioterapia bez cech nawrotu
(T2 guz>5cm)
G3 T2NOMO, T1-2N1MO Resekcja guza | Przezycie 5-letnie: 50% Przeszczepienie niezalecane
+ radioterapia
Nowotwor uogdlniony (M1) Resekcja guza | Przezycie 5-letnie: <15% Przeszczepienie niezalecane
w wybranych
przypadkach +
chemioterapia

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w miesaku zazwyczaj dotyczy G1 T1-2 NOMO i G2 TINOMO i T2 NOMO po leczeniu
radykalnym

Stanowisko GR PTT/PTN: G1 T1, NoMo i G2 T1-,NoMo po leczeniu radykalnym powinien wynosi¢ 5 lat bez

nawrotu. W pozostatych przypadkach transplantacja nie jest zalecana.
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Rak krtani - Jerzy Chudek, Aureliusz Kolonko

Rak krtani jest w Polsce najczesciej wystepujgcym nowotworem w obrebie gtowy i szyi. Wystepuje
siedmiokrotnie czesciej u mezczyzn. W ponad 95% przypadkéw mamy do czynienia z rakiem
ptaskonabtonkowym. Do czynnikdéw ryzyka rozwoju raka krtani zalicza sie palenie tytoniu, naduzywanie

alkoholu oraz ekspozycje na draznigce substancje chemiczne.

Sposbb postepowania i rokowanie odlegte uzaleznione sg poza zaawansowaniem choroby od stopnia
zréznicowania histologicznego, a ten w duzej mierze od umiejscowienia nowotworu. Rak gtos$ni ma
powolny przebieg oraz mate prawdopodobienstwo przerzutéw do weztdw chtonnych w zwigzku ze
skapa siecig naczyn chtonnych oraz zwykle wysokim stopniem zréznicowania. Rak gérnego pietra krtani
charakteryzuje sie szybszym wzrostem oraz czesciej daje przerzuty. Najrzadszy rak okolicy
podgtosniowej (< 10% ogdtu) ma umiarkowane tempo wzrostu miejscowego, a przerzuty moga
rowniez lokalizowaé¢ sie w weztach chtonnych s$rddpiersia. Rozpoznanie oparte jest o badanie
histologiczne materiatu pobranego ze zmiany oraz o badania obrazowe (TK szyi, USG weztéw
chtonnych i przestrzeni przednagtosniowej, RTG klatki piersiowej i ewentualnie TK klatki piersiowej w

przypadku przerzutéw do weztéw chtonnych).

U chorych na raka krtani ze wzgledu na wspdlne czynniki przyczynowe istnieje szczegdlnie wysokie
ryzyko zachorowania na drugi nowotwér uktadu oddechowego, najczesciej rak ptuca. W tabeli 7.
przedstawiono przezycie chorych na raka krtani w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz wynikow

leczenia.

Tabela 7. Przezycie chorych na raka krtani w zaleznosci od stopnia zaawansowania oraz leczenia i
proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji.

ruchomych fatdéw
gtosowych po leczeniu
T1T2NO

Posta¢ w chwili rozpoznania | Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji
Rak gtosni Rak in situ Przezycie siega 100% Bez karencji
Zachowanie Przezycie 5-letnie 90% Karencja 2 lata od radykalnego

leczenia bez cech nawrotu

T3NO po leczeniu

Przezycie 5-letnie 70%

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Rak okolicy nagtosniowej

Rak in situ

Przezycie siega 100%

Bez karencji

Bez przerzutéw do
weztéw chtonnych

Przezycie 5-letnie ok 80%

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Z przerzutami do
weztéw chtonnych

Przezycie 5-letnie ok 40%

Przeszczepienie niezalecane

Rak okolicy podgtosniowej

Bez przerzutow do
weztéw chtonnych

Przezycie 5-letnie ok 50%

Karencja 5 lat od radykalnego
leczenia bez cech nawrotu

Z przerzutami do
weztéw chtonnych

Przezycie 5-letnie ok 30%

Przeszczepienie niezalecane

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w raku krtani zazwyczaj dotyczy raka in situ oraz rakéw krtani bez przerzutéw do

weztéw chtonnych po leczeniu radykalnym
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Stanowisko GR PTT/PTN: rak krtani in situ bez karencji po leczeniu radykalnym. Rak gtosni bez
przerzutéw do weztéw - 2 lata od radykalnego leczenia bez cech nawrotu. Rak gtosni TsNo 5 lat od

radykalnego leczenia bez cech nawrotu. W pozostatych przypadkach transplantacja nie jest zalecana.

Rak okolicy nagtosniowej i podgtosniowej bez przerzutéw do weztdw chtonnych - 5 lat od radykalnego

leczenia bez cech nawrotu. W pozostatych przypadkach transplantacja nie jest zalecana.

Rak ptuc - Jerzy Chudek, Aureliusz Kolonko

Nowotwor ptuc jest najczesciej wystepujacym nowotworem ztosliwym w Polsce. Wystepuje czesciej u
mezczyzn, a u obu ptci stanowi najczestszg przyczyne zgonu sposréd nowotwordw ztosliwych. Czynniki

ryzyka obejmujg palenie tytoniu oraz ekspozycje na draznigce substancje chemiczne.

Podstawowy podziat histologiczny obejmuje 4 typy pierwotnych nowotwordw ptuca, ze stata
tendencjg do zwiekszania czestosci wystepowania raka gruczotowego. Z uwagi na istotne rdznice
dotyczace kliniki i rokowania, w praktyce stosuje sie uproszczony podziat na raki drobnokomadrkowe i
niedrobnokomodrkowe, ktéry jest uwzgledniany przy podejmowaniu decyzji odnosnie leczenia-

chemicznego, napromienieniem, chemioradioterapii i celowanego.

Leczenie jest uzaleznione rowniez od stopnia zaawansowania choroby. W ciggu pierwszych 2 lat po
radykalnym leczeniu zaleca sie wykonywanie badan RTG i TK klatki piersiowej naprzemiennie co 3
miesigce, przez nastepne 3 lata co 6 miesiecy, a pdzniej co 12 miesiecy. Biorgc pod uwage wysokie
ryzyko nawrotu wydaje sie, ze chorzy z rozpoznaniem drobnokomadrkowego raka ptuc nie powinni by¢
kwalifikowani do zabiegu transplantacji nerki. W przypadku raka niedrobnokomérkowego leczonego
radykalnie kwalifikacje mozna rozpoczg¢ nie wczesniej niz po 3 latach, przy czym zalecenia ERA-EDTA
sugerujg, ze okres karencji powinien wynosi¢ 5 lat. W tabeli 8. przedstawiono przezycie chorych na
raka ptuc w zaleznosci od rodzaju nowotworu oraz stopnia zaawansowania w momencie rozpoznania

pierwotnego.
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Tabela 8. Przezycie chorych na raka ptuc w zaleznosci od rodzaju nowotworu oraz stopnia

zaawansowania w momencie rozpoznania pierwotnego oraz proponowany okres karencji przed
zgtoszeniem do transplantacji.

Posta¢ w chwili rozpoznania | Obserwacja Rokowanie odlegte Proponowany okres karencji
Rak drobnokomdrkowy Leczony wedtug zalecen Przezycie 2-letnie 2-40% Transplantacja nie zalecana
Rak niedrobnokomérkowy | stopien zaawansowania Przezycie 5-letnie 60-70% | Karencja 5 lat od radykalnego

leczenia bez cech nawrotu

Il stopien zaawansowania Przezycie 5-letnie 40-50% | Transplantacja nie zalecana
11§ IV stopien Przezycie 5-letnie <15% Transplantacja nie zalecana
zaawansowania

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki w raku ptuca mogg jedynie dotyczy¢ raka niedrobnokomdrkowego w pierwszym
stopniu zaawansowania po leczeniu radykalnym.

Zalecenia ERA-EDTA sugerujg, ze okres karencji powinien wynosic¢ 5 lat.

Stanowisko GR PTT/PTN: transplantacja nie jest zalecana w raku drobnokomoérkowym, jedynie w raku

niedrobnokomdrkowym w pierwszym stopniu zaawansowania po leczeniu radykalnym i po 5 latach bez cech

nawrotu mozna rozwazy¢ zgtoszenie do transplantacji nerki.
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Nowotwory zenskich narzagdéw ptciowych - Magdalena Durlik

Rak szyjki macicy

Wspodtczynniki zachorowalnosci i umieralnosci zwigzanej z rakiem szyjki macicy w Polsce obnizajg sie
od lat 80. XX wieku. W 2011 roku stwierdzono 3078 zachorowan (standaryzowany wspétczynnik —
10,3/100 000) oraz 1735 zgondw (standaryzowany wspétczynnik — 5,1/100 000). Polska nalezy do
krajéw europejskich o jednym z najnizszych odsetkdw 5-letnich przezyé wzglednych w raku szyjki

macicy (ok. 54% vs 67% dla Europy).

W etiologii raka szyjki macicy najwazniejszg role odgrywa zakazenie HPV (wykrywany w niemal
wszystkich przypadkach). Czestos¢ zakazen HPV w krajach o wysokiej zachorowalnosci na raka szyjki
macicy miesci sie w granicach 10-20% ogodtu populacji, a w krajach o niskiej zachorowalnosci wynosi
5-10%. Gtéwnym typem onkogennym wirusa jest typ HPV 16 (53% przypadkdéw raka i nabtonkowej
neoplazji — CIN1-CIN3). Drugim pod wzgledem czestosci jest typ 18 (15% przypadkdw). Inne czynniki
ryzyka to: wczesne rozpoczecie zycia seksualnego, duza liczba partneréw seksualnych, duza liczba
porodéw, palenie tytoniu, niski status socjoekonomiczny, wieloletnie stosowanie srodkéw
antykoncepcyjnych, stany zapalne narzadu rodnego, stany obnizonej odpornosci. Ponizej
zaprezentowano stopnie zaawansowania klinicznego raka szyjki macicy wedtug FIGO (International

Federation of Gynecology and Obstetrics) (Tabela 1).
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Tabela 1. Klasyfikacja stopni zaawansowania klinicznego raka szyjki

proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji

macicy wedtug FIGO oraz

Stadium | Opis Proponowany okres karencji
0 Rak przedinwazyjny in situ Nie jest wymagany
| Rak ograniczony do szyjki macicy (naciekanie trzonu macicy nie jest
uwzglednione)
Inwazyjny rak szyjki rozpoznany jedynie na podstawie wynikéw badan
mikroskopowych
A Wszystkie przypadki z widocznymi makroskopowo zmianami, nawet przy
powierzchownym naciekaniu, kwalifikujemy do stopnia IB. Naciekanie 2 lata od radykalnego leczenia
przestrzeni naczyniowych, zaréwno chtonnych, jak i krwionosnych, nie bez cech nawrotu
wptywa na klasyfikacje.
IAL Srednica zmiany do 7 mm, a naciekanie podscieliska mniejsze lub réwne
3mm
A2 Srednica zmiany do 7 mm, a naciekanie podscieliska powyzej 3 mm, lecz
nie przekracza 5 mm
B Zmiana widoczna makroskopowo lub ognisko raka w badaniu
mikroskopowym przekracza kryteria 1A2
1B1 Guz o srednicy mniejszej lub réwnej 4 cm
1B2 Guz o $rednicy wiekszej niz 4 cm 5 lat od radykalnego leczenia
" Rak przechodzi poza szyjke macicy, lecz nie nacieka $cian miednicy i/lub bez cech nawrotu
1/3 dolnej $ciany pochwy
1A Guz nacieka pochwe, bez 1/3 dolnej sciany pochwy
11B Guz nacieka przymacicze
" Guz nacieka $ciane miednicy i/lub 1/3 dolng $ciane pochwy i/lub
powoduje wodonercze lub nieczynng nerke.
1A Guz nacieka 1/3 dolng $ciane pochwy.
B Guz nacieka $ciane miednicy i/lub powoduje wodonercze lub nieczynng Przeszczepienie niezalecane
nerke.
VA Guz nacieka $luzéwke pecherza moczowego lub odbytnicy lub szerzy sie
poza miednicg mata.
VB Obecne przerzuty odlegte. Przeszczepienie niezalecane
Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki zazwyczaj dotyczy nastepujgcych stopni zaawansowania klinicznego:
1A, 1A, 1A2
IB, IB1, IB2
I, 1A, 11B

Okres karencji rézny w zaleznosci od zalecen: rak szyki in situ - wg CARI nie jest wymagany, CST, EBPG

minimum 2 lata AST nawet od 2 do 5 lat. Rak inwazyjny/ ograniczony (I do 1A2) szyjki macicy okres

karencji wg CARI minimum 5 lat; ERBP powyzej 4 lat.

Stanowisko GR PTT/PTN: rak szyki in situ - okres karencji nie jest wymagany, w stadium 1A1-2 minimum

2 lata; IB-1IB minimum 5 lat. W stadium |l przeszczepienie niezalecane.

Rak jajnika

W 2011 roku rak jajnika pod wzgledem czestosci wystepowania w Polsce znajdowaty sie na 6. miejscu

(3587 zachorowan) oraz stanowity 5. pod wzgledem czestosci przyczyne zgondéw (2547) u kobiet. Od

kilkunastu lat obserwuje sie nieznaczny spadek wspétczynnika zachorowalnosci (obecnie ok. 11/100

000) i umieralnosci (obecnie ok. 7/100 000), czemu towarzyszy wzrost liczby zachorowan i zgondw, co
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Swiadczy o utrzymywaniu sie statego ryzyka raka jajnika i silnym wptywie struktury wieku polskiej

populacji na liczbe zachorowan i zgondw.

Ponad 95% nowotworow ztosliwych jajnika ma pochodzenie nabtonkowe (rak). Do najwazniejszych

czynnikdw ryzyka wystepowania raka jajnika naleza:

— nosicielstwo mutacji genéw BRCA1 i BRCA2 (dotyczy to 13% wszystkich przypadkdéw raka jajnika);

— zespoty dziedzicznego raka jajnika i piersi oraz dziedzicznego raka jajnika;

— rodzinne wystepowanie dziedzicznego niepolipowatego raka jelita grubego (zespdt Lyncha —
wczesny niepolipowaty rak jelita grubego, rak endometrium, rak gérnego odcinka uktadu
pokarmowego, rak urotelialny moczowodu);

— bezdzietnos¢, nieskuteczne stymulacje owulacji.

Ryzyko wystgpienia raka jajnika zmniejszaja: stosowanie antykoncepcji hormonalnej, okluzja

jajowoddw, wyciecie macicy i karmienie piersia.

Wykrycie raka jajnika we wczesnych postaciach nadal dotyczy niewielkiego odsetka kobiet (20-30%).

W pozostatej grupie (ok. 70%) nowotwor rozpoznaje sie w wyzszych stopniach zaawansowania (Il 1V).

Ze wzgledu na znaczne ryzyko zachorowania na raka jajnika nosicielek mutacji genéw BRCA1 i BRCA2
oraz kobiet z zespotem Lyncha w tych grupach zaleca sie profilaktyczne obustronne wyciecie

przydatkéw po zakoriczeniu plandw rozrodczych (nie pdzniej niz na poczatku 5. dekady zycia).

Nowotwory nabtonkowe jajnika dziela sie na raki surowicze, $luzowe, endometrioidalne,
jasnokomdrkowe, Brennera, mieszane i niezréznicowane. W kazdym przypadku nalezy dazy¢ do
okreslenia stopnia zréznicowania histologicznego (G1, G2 lub G3). Obecnie powoli wprowadza sie

podziat na typ surowiczy — high grade i low grade.

Zaawansowanie w nowotworach jajnika okresla sie wedtug klasyfikacji chirurgiczno-patomorfo-

logicznej (dotyczy to nowotwordéw nabtonkowych i nienabtonkowych).
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Tabela 2. Klasyfikacja stopni zaawansowania klinicznego raka jajnika wedtug FIGO oraz proponowany
okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji

stadium | Opis Proponowany okres
karencji
Stopien I: Nowotwdr ograniczony do jajnikéw lub jajowoddéw
1A Guz ograniczony do 1 jajnika lub jajowodu (nienaruszona ciggtosc torebki G1 > 5lat od radykalnego
guza) brak zmian na powierzchni jajnika lub jajowodu, brak komorek leczenia bez cech nawrotu

nowotworowych w ptynie lub w poptuczynach z jamy otrzewnowej
G2 i G3 Przeszczepienie

niezalecane
1B Guz ograniczony do 2 jajnikdéw lub jajowoddw (nienaruszona ciggtos¢ torebki G1 > 5 od radykalnego
guzow) brak zmian na powierzchni jajnikow lub jajowoddw, brak komérek leczenia bez cech nawrotu

nowotworowych w ptynie lub w poptuczynach z jamy otrzewnowe;j
G2 i G3 - Przeszczepienie

niezalecane
IC Guz ograniczony do 1 lub 2 jajnikdw lub 2 jajowodow z:
IC1 -Srddoperacyjnym uszkodzeniem ciggtosci torebki -
. L . . Przeszczepienie
IC2 -naruszong ciggtoscig torebki przed operacjg lub .
s - A o . . niezalecane
IC3 -obecnoscia guza na powierzchni jajowodu lub jajnika komdrkami
nowotworowymi w ptynie lub poptuczynach z jamy otrzewnowej
Stopien Il: Nowotwor ograniczony do jajnikow lub jajowoddw z zajeciem struktury Przeszczepienie
miednicy mniejszej (ponizej ptaszczyzny wchodu miednicy) lub pierwotny rak otrzewnej niezalecane
1A Zajecie i/lub wszczepy na powierzchni macicy i/lub jajowodu/jajowodow
11B Zajecie innych struktur miednicy mniejszej

Stopien Ill: Nowotwdr obejmujacy 1 lub 2 jajniki lub jajowdd/jajowody, lub pierwotny rak

- . . s L . Przeszczepienie
otrzewnej z przerzutami do otrzewnej poza miednica mniejszg i/ lub przerzuty do weztéw P

chtonnych zaotrzewnowych niezalecane

A1 Przerzuty nowotworowe obecne tylko w weztach chtonnych zaotrzewnowych
(potwierdzony cytologicznie lub histologicznie)

IAL(i) Szerokos¢ przerzutéw w najwiekszym wymiarze < 10 mm

IIAL(ii) | Szeroko$¢ przerzutdw w najwiekszym wymiarze > 10 mm

11A2 Mikroskopowe przerzuty do otrzewnej poza miednicg mniejszg (powyzej
ptaszczyzny wchodu

1B Makroskopowe przerzuty do otrzewnej poza miednicg mniejsza o srednicy < 2
cm w najwiekszym wymiarze z lub bez przerzutéw do weztéw chtonnych
zaotrzewnowych (wtgczajgc w to zajecie przez nowotwar torebki watroby i
Sledziony bez naciekania ich migzszu)

lic Makroskopowe przerzuty do otrzewnej poza miednicg mniejsza o srednicy > 2
cm w najwiekszym wymiarze z lub bez przerzutéw do weztéw chtonnych
zaotrzewnowych (wtgczajgc w to zajecie przez nowotwar torebki watroby i
Sledziony bez naciekania ich migzszu)

Stopien IV: Odlegte przerzuty (wytgczajac przerzuty do otrzewnej) Przeszczepienie niezalecane

IVA Wysiek w jamie optucnowej z potwierdzonymi cytologicznie komdérkami
nowotworowymi

IVB Przerzuty do migzszu watroby i Sledziony oraz przerzuty do narzagdéw poza
jama brzuszng (wtgczajac w to wezty chtonne pachwinowe i wezty chtonne
poza jama brzuszng)

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki zazwyczaj dotyczy nastepujacych stopni zaawansowania klinicznego:
IAi 1B, tylko w przypadku zréznicowania histologicznego G1

Stanowisko GR PTT/PTN: powyzej 5 lat od radykalnego leczenia bez cech nawrotu w przypadku IA i IB

gdy zréznicowanie histologiczne G1.
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Rak trzonu macicy

Rak trzonu macicy (rak endometrium) jest najczesciej wystepujgcym i jednoczesnie najlepiej rokujgcym
nowotworem ztosliwym narzadu ptciowego kobiety (przezycie 5-letnie wynosi ogétem ok. 80%). W
2013 roku w Polsce byt 4. pod wzgledem czestosci nowotworem u kobiet — zarejestrowano 5706
zachorowan (standaryzowany wspotczynnik — 15,6/100 000) oraz zgtoszono 1243 zgony
(standaryzowany wspdtczynnik — 2,75/100 000). Rak trzonu macicy stanowi 9. w kolejnosci przyczyne
zgondw z powodu nowotwordw u kobiet, o czym $wiadczy stabilna liczba zgondéw przy wzroscie liczby
zachorowan (w 1990 r. stwierdzono 2540 zachorowan i 763 zgony, od tego czasu liczba zachorowan
wzrosta prawie dwukrotnie). Obserwowany od dwdch dekad wzrost zachorowalnosci prawdopodobnie

sie utrzyma. Wiekszos¢ zachorowan wystepuje po 50. roku zycia.

W etiologii podstawowe znaczenie ma nadmierne pobudzenie endometrium przez estrogeny, bez
przeciwstawnego dziatania progestagendw. Do czynnikéw podwyzszonego ryzyka zachorowania
nalezg: otytos¢, nadcisnienie tetnicze, cukrzyca, nieptodnos$¢ lub urodzenie tylko jednego dziecka,
zaburzenia hormonalne spowodowane hormonalnie czynnymi guzami jajnika, dtugi okres
miesigczkowania, leczenie tamoksyfenem oraz zespét Lyncha (w zespole tym ryzyko wynosi 30—60% w
ciggu catego zycia). Doustna antykoncepcja hormonalna preparatami 2-sktadnikowymi zmniejsza
ryzyko zachorowania. W Tabeli 3. zaprezentowano chirurgiczno-patologiczng klasyfikacje stopnia

zaawansowania raka endometrium.
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Tabela 3. Chirurgiczno-patologiczna klasyfikacja stopnia zaawansowania raka macicy FIGO 2009 oraz

proponowany okres karencji przed zgtoszeniem do transplantacji

Stadium | Opis Proponowany okres karencji

Nowotwor Scisle ograniczony do trzonu macicy

1A
1B

Brak nacieku lub gtebokosé¢ nacieku obejmuje < 50% miesniowki G1iG2>2lat
Naciek obejmuje > 50% miesniowki G3 > 5lat

Nowotwor nacieka podscielisko szyjki macicy, ale nie wychodzi poza macice > 5lat

A 11IB

Lokalne i/lub regionalne naciekanie
Rak nacieka surowicdwke macicy i/lub przydatki Przeszczepienie niezalecane
Przerzuty do pochwy i/lub przymacicz

ll[e
lnec1
ez

Przerzuty do weztéw miednicy i/lub weztdw okotoaortalnych Zajete wezty
chtonne miednicy

Zajete wezty chtonne okotoaortalne z zajetymi lub nie weztami chtonnymi
miednicy

Przeszczepienie niezalecane

I\

Naciek pecherza moczowego i/lub sluzéwki odbytnicy i/lub odlegte
przerzuty

IVA
IVB

Naciek pecherza moczowego i/lub $luzéwki odbytnicy Przeszczepienie niezalecane
Przerzuty odlegte, obejmujgce przerzuty do narzaddw jamy brzusznej i/lub
weztéw chtonnych pachwinowych

Zgtaszanie chorego do transplantacji nerki zazwyczaj dotyczy nastepujgcych stopni zaawansowania klinicznego:

IA, 1Bl

Stanowisko GR PTT/PTN: powyzej 2 lat od radykalnego leczenia bez cech nawrotu w przypadku IA i IB

(gdy G1 lub G2), jesli G3 to powyzej 5 lat; w Il powyzej 5 lat.
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Nowotwor jadra - Dorota Lewandowska

Nowotwory jadra stanowig w Polsce ok. 1% wszystkich nowotworéw. Rocznie odnotowuje sie w
naszym kraju ok. 1000 nowych zachorowan. Najczesciej chorujg mtodzi mezczyzni; 75% zachorowan
na nowotwor jgdra w Polsce wystepuje u mezczyzn przed 40. rokiem zycia. Rokowanie w przypadku
nowotworu jader jest dobre: piecioletnie przezycie od postawienia diagnozy wynosi w Polsce 88% i
mimo postepujgcego wzrostu zapadalnosci na nowotwory jgdra w ostatnich latach spada umieralnos¢

zwigzana z tg choroba.

Dominujg wséréd nowotwordw jgder nowotwory zarodkowe, czyli wywodzace sie z komorki

germinalnej, takie jak:

— Nasieniaki:
e Nasieniak typowy
e Nasieniak spermatocytarny
— Nienasieniaki:
e Rak zarodkowy typu dorostego
e Rak zarodkowy typu dzieciecego (guz pecherzyka zéttkowego)
e Kosmoéweczakorak

e Potworniak niedojrzaty i dojrzaty

Nasieniaki w 65-85% sg ograniczone do narzadu, w przeciwieristwie do nienasieniakow, w ktérych w
ok. 75% przypadkdw w momencie rozpoznania obecne sg przerzuty do weztéw chtonnych lub
odlegtych narzaddéw. Rak zarodkowy, choc¢ jest najbardziej agresywnym nienasieniakiem, dobrze
odpowiada na chemioterapie w przeciwienstwie do kosméwczakoraka, ktéry szybko daje przerzuty
drogg krwionos$ng i leczenie jego jest trudne, a rokowanie zwykle zte. Potworniak najczesciej jest

guzem tagodnym.

Szczegolng postacia raka jadra jest carcinoma in situ (CIS) uznawany za stan przedrakowy. CIS w ciggu
5 lat u 50% chorych przeksztatca sie w raka a po 10 latach u wszystkich. Okoto 5% chorych z rakiem

jgdra ma CIS w jadrze przeciwnym.

Gtéwnym czynnikiem ryzyka rozwoju raka jadra jest wnetrostwo, ponadto nowotwdr jadra

przeciwnego, predyspozycje rodzinne, rasa biata i nieptodnosc.

Rokowanie w nowotworach jadra uwzglednia stopied zaawansowania, naciekanie naczyn
krwionosnych i limfatycznych, typ histopatologiczny, stezenie markeréw oraz przerzuty narzagdowe

inne niz w ptucach, co daje mozliwos¢ podziatu na nowotwory matego, sredniego i duzego ryzyka.
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Przezycie 5-letnie w nowotworach jadra:

— w grupie matego ryzyka (rokowanie dobre)
e nienasieniaki ok. 90%
e nasieniaki niemal 100%,
— w grupie sredniego ryzyka (rokowanie posrednie)
e nienasieniaki ok. 80%
e nasieniaki ok. 95%,

— w grupie duzego ryzyka (tu nie ma nasieniakdw) — rokowanie zte (ok. 48%)

Wsrod pacjentéw z przewlekty chorobg nerek najwieksze ryzyko rozwoju nowotworu jadra dotyczy
chorych przed rozpoczeciem leczenia nerkozastepczego i jest 2,1 x wieksze niz w ogdlnej populacji. W
czasie leczenia dializami spada do 0,71 x w stosunku do ogdlnej populacji a po przeszczepieniu nerki

nieznacznie wzrasta do 1,25 x w stosunku do populacji ogélnej.

Tabela 1. Klasyfikacja TNM zaawansowania klinicznego nowotwordéw jadra (2010)

Cecha Charakterystyka
T Zaawansowanie guza pierwotnego (wytacznie pT)
pTx Guz nie moze by¢ oceniony
pTO Brak cech guza pierwotnego
pTis Rak in situ
pT1 Guz ograniczony do jadra i najgdrza (moze naciekac ostonke biatawg)
pT2 Guz ograniczony do jadra i najadrza, nacieka n. krwionosne i chtonne albo ostonke pochwowa jadra
pT3 Naciekanie powrdzka nasiennego
pT4 Naciekanie moszny
N Wezty chtonne
NO Regionalne wezty chtonne niepowiekszone
N1 Przerzut w 1 lub wielu weztach chtonnych < 2cm
N2 Przerzut w 1 lub wielu weztach chtonnych > 2cm ale < 5cm
N3 Przerzut w wezle chtonnym > 5cm w najwiekszym wymiarze
M Przerzuty odlegte
MO Brak
M1 Obecne
M1la Przerzut do pozaregionalnych weztéw chtonnych lub ptuca
M1b Przerzut do innego narzadu niz M1a
S Markery nowotworowe w surowicy
S1 AFP < 1000 ng/ml, RHCG < 5 000 jm/l, LDH < 1.5 x N (gdrna granica normy)
S2 AFP 1000-10 000 ng/ml, BHCG 5 000 - 50 000 jm/I, LDH 1.5-10 x N
s3 AFP > 10 000 ng/ml, RHCG > 50 000 jm/I, LDH > 10 x N
Stopnie zaawansowania klinicznego
0 pTis, NO, MO, SO
1A T1, NO, MO, SO
1B T1-T4, NO, MO, SO
IS Kazde pT, NO, S1-3
1A Kazde pT, N1, MO, SO-1
11B Kazde pT, N2, MO, SO-1
1C Kazde pT, N3, MO, SO-1
1A Kazde pT, kazde N, M1a, SO-1
1B Kazde pT, N1-3, MO, S2 lub kazde pT, kazde N, M1a, S2
1c Kazde pT, N, M1-3, MO, S3 lub Kazde pT, kazde N, M1a, S3, lub kazde pT, kazde N, M1b, kazde S
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Tabela 2. Korzystne kategorie rokownicze przerzutowych guzéw zarodkowych wg IGCCCG

Odsetek przezy¢ | Nienasieniaki Nasieniaki
90% Wszystkie wymienione cechy: 1. Nie ma przerzutéow odlegtych w
1. Guz pierwotny w jadrze lub przestrzeni zaotrzewnowe;j narzadach innych niz ptuca

2. Nie ma przerzutow odlegtych w innych narzadach iz ptuca | 2. Lokalizacja guza pierwotnego i
3.S1: AFP < 1000ng/ml, Bhcg < 5 000jm/I, LDH < 1.5x gérna | stezenie markeréow dowolne
granica normy

Kwalifikacja chorych do transplantacji dotyczy pacjentdw z korzystnymi czynnikami rokowniczymi.

Proponowany okres karencji od radykalnego leczenia raka jadra bez cech nawrotu do przeszczepienia

nerki wg Chapmana 2013 (AST, CARI, MMOH) wynosi w wiekszosci osrodkéw 2 lata.

Stanowisko GR PTT/PTN: chorzy bez przerzutéw odlegtych oraz z przerzutami z korzystnymi czynnikami
rokowniczymi (tabela 2): proponowany okres karencji po radykalnym leczeniu bez cech nawrotu wynosi 2
lata; chorzy z niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi: minimum 5 lat. Rak jadra in situ CIS bez karencji po

zakonczeniu leczenia.
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Kosmowczak - Dorota Lewandowska

Choriocarcinoma, czyli rak kosméwki, jest nowotworem ztosliwym wywodzgcym sie z komorek
syncytio- i cytotrofoblastu. Niezwykle rzadko wystepuje u mezczyzn w czystej postaci jako nowotwoér
jadra o ztym rokowaniu ze wzgledu na szybko wystepujgce przerzuty drogg krwionosng. U kobiet
postac czysta nowotworu powstaje na podtozu cigzy i najczesciej jest przerzutem raka kosmowki z
macicy i jajowodu niz cigzy jajnikowej. Guzy niecigzowe wspdtistniejg zwykle z potworniakiem lub
rakiem zarodkowym jajnika. Wystepujg przewaznie u dzieci i mtodych kobiet. Ich rozwéj poprzedza w
50% przypadkdw zasniad groniasty, w 25% poronienie, 22% cigza prawidtowa a w 3% cigza ektopowa.
Podobnie jak u mezczyzn szybko dajg przerzuty drogg krwiopochodng gtéwnie do ptuc (75%), pochwy
(50%), rzadziej do sromu, nerki, watroby, mdzgu, jelita. Gtdwnym objawem kosmowczaka jest

krwawienie z drég rodnych i krwioplucie.

Klasyfikacja choriocarcinoma wg FIGO (fr. Fédération internationale de gynécologie et d'obstétrique

czyli Miedzynarodowa Federacja Ginekologow i Potoznikow):

| - Choroba ograniczona do trzonu macicy

Il - Choroba szerzaca sie poza macice, ale ograniczona do narzadu rodnego (przydatki, pochwa,
wiezadto szerokie)

[l - Przerzuty w ptucach, z lub bez ognisk w obrebie uktadu rozrodczego

IV - Inne przerzuty odlegte.

Tabela 3. System punktowy FIGO kosmdwczaka

punktacja FIGO 0 1 2 4

Wiek (lata) <40 > 40 — —
Poprzedzajaca cigza zasniad poronienie prawidtowa -

Odstep czasu (w miesigcach) od konca cigzy do | <4 4-6 7-12 >13
wdrozenia leczenia

stezenie B-hCG w surowicy krwi przed <103 103-104 10%-10° >10°
leczeniem (1U/1)

rozmiar najwiekszego guza, tgcznie z macica <3 3-4 25 -

(cm)

lokalizacja przerzutéw ptuco Sledziona, nerka | zofadek, jelita watroba, mézg
liczba przerzutéow — 1-4 5-8 >8
wczesniejsza nieskuteczna chemioterapia - - jeden lek > 2 lekow

Wspotczynnik wyleczalnosci dla kobiet z wynikiem nieprzekraczajgcym 6 punktéw wynosi prawie 100%, dla pacjentek, ktére
uzyskaty co najmniej 7 punktéow — 95%

Mimo duzej ztosliwosci kosmdéwczak dobrze reaguje na chemioterapie jednolekowg (metotreksat
naprzemiennie z aktynomycyna-D) w |, Il, Ill stopniu zaawansowania lub wielolekowg (EMA-CO czyli
etopozyd, metotreksat, aktynomycyna-D, cyklofosfamid, winkrystyna lub EMA-EP czyli z cisplatyng bez
cyklofosfamidu) w chorobie z przerzutami i ztym rokowaniu. W szczegdlnych sytuacjach konieczne jest

leczenie skojarzone tzn. chirurgiczne i napromienianie, np. w przypadku przerzutéw do mdzgu.
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https://pl.wikipedia.org/wiki/J%C4%99zyk_francuski

Kryterium remisji jest ujemne oznaczenie BhCG kontrolowane co 2 tygodnie po zakoniczeniu leczenia
przez 3 miesigce, co miesigc do pot roku, co 2 miesigce do roku, co 6 miesiecy do 5 lat, co roku do

konca zycia.

Nawroty w 1-2% przypadkow.

Stanowisko GR PTT/PTN: okres karencji wynosi 5 lat po zakornczeniu radykalnego leczenia bez cech

nawrotu.
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Nowotwory osrodkowego uktadu nerwowego - Dorota Lewandowska

Nowotwory osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) rozpoznaje sie rocznie u ok. 3000 chorych, co
stanowi ok. 2% wszystkich nowotwordw w Polsce. Rocznie umiera w Polsce ok. 2800 chorych z powodu
pierwotnych nowotworéw OUN. Wsréd pierwotnych nowotwordéw wewnatrzczaszkowych dominujg
glejaki (40%) oraz oponiaki (30%). Dwukrotnie czestsze niz pierwotne nowotwory sg przerzuty w OUN,
ktdre wystepujg u okoto 15—-20% wszystkich chorych na nowotwory. Podstawg rozpoznania guzéw
wewnatrzczaszkowych OUN jest badanie histologiczne. Zgodnie ze skrécong wersjg klasyfikacji
histopatologicznej pierwotnych nowotworéw OUN wedtug WHO (World Health Organization) z 2007

roku wyrdznia sie:

° nowotwory neuroepitelialne,

° nowotwory nerwéw czaszkowych i rdzeniowych

. nowotwory opon

. chtoniaki i nowotwory uktadu krwiotwdrczego

° nowotwory pochodzace z pierwotnych komérek rozrodczych
° nowotwory okolicy siodta tureckiego

. nowotwory przerzutowe.

Diagnostyka guzéw OUN opiera sie na badaniu podmiotowym i przedmiotowym. Objawy kliniczne
nowotworu zalezg gtéwnie od umiejscowienia guza i charakteru jego wzrostu. Dzielimy je na ogdlne
(zwigzane z podwyzszonym cisnieniem Srodczaszkowym, ostabieniem sprawnosci umystowej, zaburzeniami

pamieci, padaczky) oraz typowe dla lokalizacji guza (objawy ogniskowe).

Rokowanie i leczenie sg zalezne od typu histologicznego guza. Pomocne moze tez by¢ badanie cytologiczne

ptynu mdézgowo-rdzeniowego.

Ocena zaawansowania klinicznego nowotworu OUN oparta na klasyfikacji AJCC (American Joint Committee

on Cancer) opiera sie na 3 cechach: G (stopien ztosliwosci), T (wielkos¢ i umiejscowienie guza), M (przerzuty).

Leczenie nowotwordw OUN jest rézne w zaleznosci od rodzaju nowotworu. Radykalne leczenie chirurgiczne
jest skuteczne i daje wyleczenie gtéwnie w tagodnych nowotworach, w pozostatych przypadkach jest

leczeniem wspomagajgcym i przedtuzajgcym zycie.

W zwigzku z tym, ze nowotwory OUN nie stanowig jednolitej grupy i w zaleznosci od stopnia zréznicowania

histopatologicznego, lokalizacji oraz zaawansowania choroby rokowanie jest dos¢ dobre albo bardzo zte;
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nawet nieztosliwe pod wzgledem histopatologicznym nowotwory OUN z uwagi na lokalizacje mogg
skutkowa¢ powaznymi konsekwencjami zdrowotnymi uniemozliwiajgcymi badz utrudniajgcymi

przeszczepienie nerki oraz leczenie immunosupresyjne.

Postepowanie terapeutyczne i rokowanie w poszczegélnych nowotworach OUN.

Stopien ztosliwosci guzéw OUN okreslany wedtug klasyfikacji WHO pozwala orientacyjnie ocenic

mediane czasu przezycia chorych z danym nowotworem, ktéra wynosi odpowiednio:

WHO Grade | (G |) — przezycie > 10 lat

WHO Grade Il (G II) — przezycie 5-10 lat
WHO Grade 11l (G Ill) — przezycie 2-5 lat
WHO Grade IV (G IV) — przezycie < 2 lat

Glejaki

Grupa nowotwordw gleju gwiazdzistego, skagpowypustkowego lub wyscidtkowego charakteryzujaca sie
odmiennym obrazem klinicznym, rokowaniem i stopniem ztosliwosci histologicznej. Charakterystyczna jest

progresja ztosliwosci w czasie.

Gwiazdziak wtosowatokomérkowy (G 1) — nowotwér o powolnym wzroscie dobrze ograniczony, np. w
postaci przysciennego guzka w torbieli. Leczenie chirurgiczne radykalne z ewentualng radioterapig po

niedoszczetnym usunieciu guza.

Glejaki naciekajace (G Il) — to gwiazdziaki o wzroscie rozlanym, skapodrzewiaki oraz glejaki mieszane. Grupa
ta charakteryzuje sie zdolnoscig do rozlegtego naciekania mozgowia oraz progresjg ztosliwosci po kazdym

nawrocie. Leczenie chirurgiczne z ww. powoddw trudne do osiggniecia radykalnego wyleczenia.

Glejaki ztosliwe (G lll i G IV) takie jak glejak anaplastyczny (G lll) i skgpodrzewiak anaplastyczny (G Ill) oraz
glejak wielopostaciowy (G IV) to nowotwory rozlane z cechami anaplazji komdrkowej i zwiekszonym
potencjatem proliferacyjnym co powoduje agresywny przebieg choroby. Catkowite usuniecie chirurgiczne
praktycznie niemozliwe.

Wysciodtczaki

Nowotwory powstajgce z wyscidtki komor mdzgowia i kanatu centralnego rdzenia kregowego takie jak:
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e wyscidtczak (G 1)
e wyscidtczak anaplastyczny (G )
e wyscidtczak Sluzowo-brodawkowy (G 1)

e podwyscidtczak (G I)

Leczenie chirurgiczne ma na celu doszczetne usuniecie guza, prawie zawsze z nastepowa radioterapia.

Rdzeniak ptodowy

To nowotwodr zarodkowy mézdzku o niskiej dojrzatosci wystepujacy gtéwnie u dzieci. Standardowe
ryzyko progresji stanowig przypadki bez rozsiewu zaréwno w obrebie OUN jak i poza OUN, z masg guza
ponizej 1,5 ¢cm3 oraz klasycznym lub desmoplastycznym wariantem histologicznym. Pozostate
przypadki to grupa wysokiego ryzyka progresji. Celem leczenia chirurgicznego jest doszczetne
usuniecie guza, zawsze z nastepowa radioterapig. Chemioterapia zarezerwowana jest dla przypadkow

wysokiego ryzyka progres;ji.

Nowotwory z pierwotnych komoérek rozrodczych i guzy pochodzace z migzszu szyszynki

Nowotwory z pierwotnych komoérek rozrodczych to guzy germinalne rozrodczakowe lub
nierozrodczakowe. Zlokalizowane mogg by¢ w szyszynce, okolicy nadsiodtowej i innych czesciach OUN
w linii posrodkowe] ciata. Rdznig sie rokowaniem i leczeniem. Z migzszu szyszynki wywodzg sie:
szyszyniak, szyszyniak zarodkowy i nowotwory szyszynki mieszane. Leczenie chirurgiczne ma na celu
catkowite usuniecie guza. Nowotwory z pierwotnych komdrek rozrodczych niezaleznie do leczenia

chirurgicznego oraz szyszyniaki nieoperacyjne i zarodkowe wymagajg dodatkowo radioterapii.

Oponiaki

Stanowig ok. 1/3 pierwotnych guzéw mozgu. Czesciej wystepujg u kobiet. Charakteryzujg sie z reguty
powolnym wzrostem i dobrym rokowaniem, jednak 5-7% oponiakdw wykazuje cechy atypowosci a
1-3% ztosliwosci (oponiak anaplastyczny). Leczenie chirurgiczne u wiekszosci chorych jest jedynym i
wystarczajgcym leczeniem. Wskazaniem do radioterapii sg oponiaki anaplastyczne i ztosliwe, atypowe,

tagodne po niedoszczetnej resekcji, nawrocie oraz formy angioblastyczne.

Tabela 5. Podziat oponiakéw wg WHO z uwzglednieniem przebiegu klinicznego.

| Niskie ryzyko nawrotu i agresywnego wzrostu | Wyzsze prawdopodobieristwo nawrotu i agresywnego przebiegu |
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Oponiak meningotelialny Oponiak jasnokomdrkowy

Oponiak wtdknisty Oponiak atypowy

Oponiak przejsciowy (mieszany) Oponiak struniakowaty

Oponiak piaszczakowaty Oponiak brodawkowaty

Oponiak naczyniakowy Oponiak rabdoidalny

Oponiak drobnotorbielkowy Oponiak anaplastyczny (ztosliwy)

Oponiak wydzielniczy Oponiak kazdego podtypu i stopnia z wysokim indeksem
Oponiak limfoplazmocytarny proliferacji i/ lub naciekaniem mdzgu

Oponiak metaplastyczny

Gruczolaki przysadki

S3 to gtéwnie gruczolaki przedniego ptata przysadki. Klasyfikacja morfologiczno-kliniczna gruczolakéw
odzwierciedla przebieg kliniczny i skutecznos¢ terapii i bierze pod uwage wielkos¢ guza (< 1 cm —
mikrogruczolaki, > 1 cm — makrogruczolaki), czynno$¢ hormonalng, charakter wzrostu (inwazyjne lub
nieinwazyjne), stopien zajecia zatok jamistych. Leczenie farmakologiczne z wyboru w przypadku
gruczolakéw wydzielajgcych jako monoterapia lub terapia wspomagajgca przed leczeniem

chirurgicznym lub radioterapia.

Czaszkogardlak

tagodny, torbielowaty nowotwdr nabtonkowy. Leczenie chirurgiczne ma na celu poza resekcjg guza

odbarczenie nerwéw wzrokowych i uktadu komorowego.

Guzy pnia mézgu

To zréznicowana grupa nowotwordw, ktére tgczy lokalizacja. Najczesciej w pniu mdzgu wystepuja
gwiazdziaki wlosowatokomadrkowe, naciekajgce. Leczeniem z wyboru jest radioterapia. Guzy rozlane

sg z reguty nieoperacyjne z uwagi na olbrzymie ryzyko groznych powikfan neurologicznych.

Nowotwory pochodzenia neuronalnego

To zwojak, dysembrioplastyczny nowotwoér epitelialny, nerwiak zwojowokomérkowy osrodkowy. We

wszystkich przypadkach leczenie chirurgiczne jest leczeniem z wyboru, rokowanie jest dobre.

Ostoniaki

Ostoniaki nerwu przedsionkowego (nerwiak ostonkowy) to nowotwory tagodne (G 1), poddajgce sie

leczeniu chirurgicznemu, rzadziej radioterapii.
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Nowotwory splotu naczyniéwkowego

Brodawczak to tagodny guz (Gl) komory bocznej lub IV poddajacy sie leczeniu chirurgicznemu. Rak

splotu naczyniéwkowego jest nowotworem wysokoztosliwym (G 1ll) wymagajacym poza leczeniem

chirurgicznym radio- lub chemioterapii uzupetniajgce;j.

Naczyniaki krwiono$ne zarodkowe

tagodne i najczestsze nowotwory pierwotne mdézdzku u dorostych. Mogg towarzyszy¢ chorobie Hippel-

Lindaua. Doszczetne leczenie chirurgiczne na ogoét jest wystarczajgcym postepowaniem.

Obtoniaki

Wysoce ztosliwe nowotwory OUN mogace dawac odlegte przerzuty drogg krwiopochodng. Zasadnicze

leczenie to leczenie chirurgiczne z nastepowa radioterapia.

Struniak

Nowotwér rozwijajacy sie z pozostatosci struny grzbietowej w obrebie podstawy czaszki lub okolicy

krzyzowo-ogonowej. Leczenie to chirurgiczne usuniecia guza.

Pierwotne chtoniaki mézgu

Wystepujg czesciej u ludzi starszych oraz z niedoborem odpornosci. Przewazajg chtoniaki ztosliwe o

typie B-komérkowym.

Nowotwory kanatu kregowego

Nowotwory mdzgu to takze guzy kanatu kregowego, ktére dzielimy (j.n.) ze wzgledu na lokalizacje na
wewnatrz- i zewnatrztwarddwkowe. Oponiaki i rdzeniaki to najczestsze guzy zewnatrzrdzeniowe.
Oponiaki czesto lokalizujg sie u kobiet oraz w odcinku piersiowym. Nerwiaki mogg wystepowac na catej
dtugosci kanatu kregowego. Glejaki dominujg wsréd guzéw wewnatrzrdzeniowych i z reguty rosng

powoli.

Tabela 6. Lokalizacja nowotworéw CUN

| Lokalizacja | Najczgstszy typ nowotworu (guza)
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Zewnatrztwardowkowe Przerzuty (rak, chtoniak, czerniak, miesak)
Struniak
Pierwotne nowotwory kregostupa

Wewnatrztwardéwkowe
— zewnatrzrdzeniowe (ok. 80%) Nerwiaki (30%)

Oponiaki (25—-46%)

Miesaki (10%)

Thuszczaki

Torbiel naskorkowa (guz) i inne (10%)
— wewnatrzrdzeniowe (ok. 20%) Wyscidtczaki (50-60%)

Gwiazdziaki (30%)
Ttuszczaki, naskdrzaki, potworniaki, torbiel skorzasta (guz), naczyniaki
ptodowe (10%)

Dostepne zrddta nie uwzgledniajg ogromnej réznorodnosci nowotworédw OUN zaréwno w czestosci ich
wystepowania w populacji chorych z niewydolnoscig nerek, dializowanych jak i po przeszczepieniu
nerki a takze w karencji do przeszczepienia nerki. Ogdlnie przyjmuje sie, ze ryzyko wystgpienia
nowotworu mézgu w populacji chorych z przewlektg chorobg nerek jest mniejsze niz w populacji
0gblnej (0,19) i wzrasta (1,1) wsrdd chorych dializowanych, a nastepnie ponownie maleje (0,57) wsréd
chorych po przeszczepieniu nerki. Liczby te mogg $wiadczy¢, ze dializoterapia jest bardziej istotnym

czynnikiem ryzyka rozwoju nowotworu moézgu niz przeszczepienie nerki i leczenie z tym zwigzane.

Brak jednoznacznym zalecenn co do okresu karencji przed przeszczepieniem nerki w przypadku
nowotworéw OUN. Prawdopodobnie wynika to z réznorodnosci w tej grupie nowotworéw jak tez
matej grupy chorych, u ktérych wykonano przeszczepienie nerki z rozpoznanym i wyleczonym
wczesniej guzem OUN. Radykalne wyleczenie nowotwordw OUN nie zawsze jest osiggalne, stad grupa
chorych, u ktdérych nie osiggnieto radykalnego wyleczenia, nie jest uwzgledniana w kwalifikacji do

przeszczepienia nerki.

Stanowisko GR PTT/PTN: Nowotwory OUN WHO stadium Il i IV dyskwalifikujg chorych z
przeszczepienia nerki. Nowotwory WHO stadium | i Il nie powinny stanowi¢ przeciwwskazania do
przeszczepienia nerki po 5-letnim okresie karencji od zakonczenia radykalnego leczenia bez cech

nawrotu.
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Nowotwory skéry - Beata Imko -Walczuk, Alicja Debska-Slizien

Nieczerniakowe nowotwory skéry (ang. nonmelanoma skin cancer — NMSC) sg najczestszymi nowotworami
u ludzi rasy kaukaskiej. Rak podstawnokomérkowy (ang. basal cell carcinoma — BCC) i rak
kolczystokomdrkowy (ang. squamous cell carcinoma — SCC) stanowig 95% wszystkich nowotworéw
ztosdliwych skéry. Nowotwory skéry powstajgce po przeszczepieniu narzadu stanowig istotny problem
kliniczny. SCC staje sie najczesciej wystepujgcym rakiem skory wérdd biorcow narzgddw. Stosunek czestosci
SCC do BCC po transplantacji zmienit sie z0,2:1 na 2,7:1. Wedtug niektérych autoréw czestos¢ wystepowania
raka skéry wynosi 1-6,5% po 5 latach i az 6—35% po 10 latach od transplantacji. U pacjentéw, u ktérych
rozwinat sie SCC, ryzyko wystgpienia nastepnego nowotworu skéry wynosi ponad 60% w ciggu 5 lat od

pojawienia sie ogniska pierwotnego.

Rak ptaskonabtonkowy moze wystgpi¢ w postaci egzofitycznego guza lub drgzgcego owrzodzenia. W
populacji ogdélnej ogniska SCC charakteryzujg sie zazwyczaj powolnym wzrostem, brakiem bolesnosci,
naciekiem oraz tworzeniem krwawigcych nadzerek, owrzodzen z martwicg lub tez wystepuja pod postacig
guzkéw i guzow. Obserwuje sie rdzne odmiany kliniczne SCC. Do najczesciej obserwowanych naleza:
rogowiak kolczystokomérkowy, choroba Bowena, odmiana wrzecionowatokomérkowa SCC oraz rak

brodawkujacy.

Ryzyko rozwoju BCC jest okoto 10-21 razy wieksze po transplantacji w poréwnaniu z populacjg ogdlna.
Najczesciej nowotwdr manifestuje sie powstaniem matego, pertowego guzka lub grudki, z licznymi
teleangiektazjami. Moze prezentowal sie réwniez jako powierzchowne owrzodzenie przypominajgce
zadrapanie lub jako rumieniowa, liszajowata, rogowaciejaca grudka lub tarczka. W zaleznosci od cech
morfologicznych wyrdznia sie nastepujgce odmiany BCC: guzkowa, barwnikowa, wrzodziejgca,
twardzinopodobng, torbielowaty, powierzchowna. Nalezy podkresli¢, ze nowotwory skéry w populacji
chorych po przeszczepieniu majg tendencje do pojawiania sie w mifodszym wieku niz u oséb

immunokompetentnych, tempo ich wzrostu jest szybsze oraz czesciej dajg przerzuty.

W wiekszosci przypadkéw zdiagnozowanie nowotworu skéry w okresie przedtranplantacyjnym nie jest
przeciwwskazaniem do przeszczepienia narzadu. Jednak chorzy ktérzy rozwineli przerzuty w przebiegu
nowotworéw skdry z trudem poddaja sie leczeniu, wiec szansa radykalnego wyleczenia i dtugotrwatej remis;ji
jest u nich niewielka, a co za tym idzie — mozliwos¢ zgtoszenia do transplantacji réwniez. Poza tymi dwiema

skrajnymi sytuacjami klinicznymi nalezy mie¢ na uwadze chorych, ktérzy mieli raka skory wysokiego ryzyka.

Rak skdry wysokiego ryzyka jest definiowany jako nowotwadr spetniajgcy jedng z nastepujacych cech: guz > 2
cm, guzy mnogie, szybki wzrost guza, owrzodzenie powierzchni guza, lokalizacja w czesci Srodkowej twarzy,

na powiekach, w okolicy brwi, w okolicy oczodotéw, nosa, warg, podbrddka, zuchwy, okolicy przedusznej i

59



zausznej, skroni i uszu oraz w okolicy genitaliéw i palcow rak. W takich przypadkach klinicznych mozliwe jest

uaktywnienie choroby i rozwiniecie przerzutdw po witgczeniu terapii immunosupresyjnej.

W Tabeli 1. zaprezentowano zalecenia dotyczgce kwalifikacji chorych do transplantacji w przypadku réznych

nowotworéw skory.

Tabela 1. Proponowany okres karencji od radykalnego leczenia do zgtoszenia do transplantacji nerki w

przypadku réznych nowotwordw skéry

Typ nowotworu Przeszczepienie Przeszczepienie bez | Czas karencji w latach od
dozwolone bez czasu | czasu karencji | radykalnego leczenia bez
karencji od radykalnego | niedozwolone wznowy

Rak podstawnokomarkowy (BCC)

Ognisko pierwotne X

Ognisko pierwotne, wysokie ryzyko X 2 lata

Przerzuty w catkowitej remisji X 5 lat

Przerzuty Nie zalecane
Rak ptaskonabtonkowy (SCC)

Ognisko pierwotne, niskie ryzyko X

Ognisko pierwotne, wysokie ryzyko X 3 lata

Przerzuty w remisji X 5 lat

Przerzuty Nie zalecane

Czerniak (MM)1

In situ X 2 lata
Stadium la X 2 lata
Stadium Ib 2-5 lat
Stadium lla, llb,llla X 5-10 lat
Stadium Il b, Illc X 10-15 lat
Stadium IV X 10-15 lat

Rak z komadrek Merkela (MCC)

Ognisko pierwotne X 2-3 lata

Przerzuty w remisji X 3-5 lat

Przerzuty X Nie zalecane

Guzowaty wiékniakomiesak skory X

(DFSP) (Dermatofibrosarcoma

protuberans)

Rak z gruczotéw tojowych (SC) 3 lata

Rak ekrynowy 3 lata

Drobnotorbielowaty rak 3 lata

przydatkowy (Microcystic adnexal

Choroba Pageta — lokalizacja 3 lata

pozasutkowa

1Stadium choroby jest okreslane przez ocene stopnia zaawansowania klinicznego na podstawie mikrostadium czerniaka
pierwotnego oraz po ocenie klinicznej i radiologicznej przerzutéw. Po usunieciu czerniaka pierwotnego (T) nalezy ocenic
klinicznie i radiologicznie regionalne wezty chtonne (N) oraz narzagdy wewnetrzne (M) pod katem przerzutéw (Tabela
2,3)
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W kazdym przypadku przed zgtoszeniem do transplantacji konieczna jest konsultacja dermatologiczna.

Przeszczepieniu mogg byé poddawani chorzy, dla ktdrych leczenie immunosupresyjne nie bedzie
stanowito zbyt duzego ryzyka. W przypadku chorych z przebytg chorobg nowotworowg skéry w
wywiadzie, nalezy bardzo szczegétowo zebraé¢ wywiad medyczny, zbadac chorego klinicznie idoktadnie
przeanalizowaé rozpoznanie histologiczne danego nowotworu skoéry. Badania obrazowe mogg
przyczyni¢ sie do wskazania ewentualnych niewyleczonych ognisk, aczkolwiek badania radiologiczne
majg dos¢ duzo ograniczen w przypadku nowotwordow skory. PET (positron emission tomography) jest
najbardziej czutg metodg w wykrywaniu przerzutdéw czerniaka, SCC wysokiego ryzyka oraz raka Merkla

(MCC), podczas gdy TK jest w tych przypadkach bardziej swoistg metods.

W Tabeli 1. przedstawiono ogdlne zalecenia co do decyzji o przeszczepieniu narzadéw w przypadku
réznych nowotwordw iich réznego stadium zaawansowania wraz z podaniem czasu obserwacji miedzy
radykalnym leczeniem nowotworu a zgtoszeniem do transplantacji. Biorgc pod uwage, ze przerzuty
agresywnych nowotworéw skéry pojawiajg sie w krétkim czasie po powstaniu ogniska pierwotnego
(Srednio kilkanascie miesiecy), ryzyko nawrotu i przerzutéw znaczgco maleje z czasem. W zwigzku z tym
w takich przypadkach po odpowiednim czasie od radykalnego leczenia ogniska pierwotnego nalezy
ponownie podjgé¢ sie ewaluacji ryzyka u chorego. Pamieta¢ jednak nalezy, ze leczenie
immunosupresyjne wigze sie zwiekszonym ryzykim przerzutéw w przypadku kazdego nowotworu

skory.

Rak podstawnokomorkowy i rak ptaskonabtonkowy (BCC i SCC)

Ryzyko przerzutéow w przypadku BCC jest minimalne, w zwigzku z tym wiekszos¢ chorych z tym nowotworem
po radykalnym leczeniu jest akceptowana do transplantacji. Jednak w przypadku raka wysokiego ryzyka
(patrz powyzej) przeszczepienie narzadu jest mozliwe po dwuletnim czasie karencji od leczenia radykalnego.
W rzadkich przypadkach przerzutéw w przebiegu BCC, ktére trudno poddaja sie terapii, przeszczepienie jest
dopuszczane jedynie w sytuacji, gdy po radykalnym ich leczeniu uzyska sie co najmniej 5-letnig remisje bez
cech wznowy choroby. Przypadki $miertelne w wyniku rakéw skoéry o typie BCC lub SCC obserwuje sie
rzadko, jednak wykazano, ze obecnos¢ raka skéry przed transplantacjg byta znamiennym czynnikiem
ryzyka wystgpienia po transplantacji nie tylko nowotworu skéry ale réwniez PTLD, nowotworu narzgdu
migzszowego oraz zgonu i niewydolnosci przeszczepionej nerki. Ryzyko przerzutéw w przebiegu SCC u
chorych immunokompetentnych wynosi 3,6% w ciggu 3 lat. Z kolei dla chorych poddawanych
immunosupresji ryzyko to siega az 7%. Chcac ocenié¢ prawdopodobieristwo nawrotu, przerzutéw czy
ryzyka Smierci z powodu SCC, nalezy uwzgledni¢ wiele czynnikow zwigzanych z samym guzem, tj. rodzaj

histologiczny, obraz kliniczny, przebieg leczenia, lokalizacje guza. Z reguty chorzy z SCC wysokiego ryzyka
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majg duze ryzyko rozwoju przerzutow i w takich przypadkach rozsadne jest odsuniecie transplantacji w czasie
(Tabela 1). 90% wszystkich przerzutéw pojawia sie w ciggu pierwszych 3 lat. Po tym czasie nalezy ocenic czy
nie ma cech wznowy miejscowej i ewentualnych przerzutdw. Chorzy z przerzutami w przebiegu SCC maja
zte rokowanie. Trzyletnie przezycie chorego po przeczepieniu z przerzutami SCC wynosi zaledwie 56%,
natomiast 5-letnie juz tylko 34%. Ze wzgledu na wysokie ryzyko wznowy w przebiegu przerzutéw SCC,
nalezy odczeka¢ co najmniej 5 lat od radykalnego leczenia bez cech wznowy do zgtoszenia na liste

oczekujgcych na przeszczepienie.

Pacjenci z wieloogniskowymi nowotworami skéry przed transplantacjg powinni zosta¢ ocenieni, a przy
planowaniu leczenia immunosupresyjnego nalezy uwzgledni¢ zwiekszone ryzyko nowotworzenia.
Niemniej jednak wieloogniskowy rak skory, zaréwno BCC, jak i SCC, nie jest przeciwwskazaniem do
przeszczepienia, o ile chory nie ma bardzo licznych ognisk lub tez bardzo wysokiego osobniczego ryzyka
rozwoju kolejnych ognisk SCC po transplantacji (jasny fototyp skory | -lll wg klasyfikacji Fitzpatricka,
niebieskie/ orzechowe oczy i blond wtosy, wysoka kumulacyjna dawka promieniowania UV, okres po
transplantacji powyzej 10 lat, liczne ogniska przednowotworowe podczas pierwszej konsultacji,
wczesniejsze transplantacje, wczesniejsze leczenie immunosupresyjne choroby podstawowej). Chorzy
z wieloogniskowymi rakami skory przed transplantacjg powinni miec zalecone radykalne leczenie zmian
nowotworowych i przednowotworowych oraz zastosowang $cistg profilaktyke przeciwstoneczng pod

nadzorem dermatologa, jeszcze przed wpisaniem ich na liste oczekujgcych na przeszczepienie.

Stanowisko GR PTT/PTN: Rak podstawnokomdrkowy (BCC) niskiego ryzyka i bez cech przerzutéw: chory
moze by¢ zgtoszony bez karencji; (BCC) wysokiego ryzyka bez cech przerzutéw zalecany okres 2-letniej

karencji od radykalnego leczenia bez cech nawrotu.

Rak kolczystokomérkowy — SCC niskiego ryzyka: chory moze by¢ zgtoszony bez okresu karencji, w
przypadku guzéw wysokiego ryzyka zalecany okres 3-letniej karencji od radykalnego leczenia bez cech

nawrotu.

W przypadku BCC i SCC w okresie remisji przerzutdw 5 lat karencji po zakonczeniu radykalnego leczenia

bez cech nawrotu.
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Czerniak

Wiekszos¢ chorych z czerniakiem o matym ryzyku lub z wywiadem kilkuletnim co do przechorowania,
ale bez objawdw choroby, moze byé zakwalifikowanych do transplantacji. Czerniak in situ, wliczajgc w to
réwniez lentigo maligna, ma dobre rokowanie co do przezycia (100%). W zwigzku z tym chorych z takim
rozpoznaniem nalezy kwalifikowaé do przeszczepiania po uptywie 2 lat. Chorzy z czerniakiem ponizej
1 mm grubosci oraz bez owrzodzenia powierzchni (stadium I), majg bardzo dobre rokowanie, z okresem
5-letniego przezycia ok. 85% (Tabela 2. i 3.). Ze wzgledu na to, ze ryzyko przerzutow w tym przypadku
czerniaka istnieje, osoby te powinny by¢ kwalifikowane do transplantacji po okresie
2-letniej (1a) i 5-letniej (Ib) obserwacji. Chorzy z czerniakiem powyzej 4 mm grubosci, majgcym duzy
potencjat przerzutéw, maja zte rokowanie, z okresem 5-letniego przezycia wynoszacym 45-67%.
Transplantacja u 0séb z czerniakiem w stadium zaawansowania Il lub lll powinna by¢ odroczona o 5-10
lat. Warto przy tym pamietaé, ze ryzyko wystgpienia przerzutdw istnieje nawet po 10-20 latach od

usuniecia ogniska pierwotnego. Czerniak zazwyczaj nawraca w formie przerzutéw odlegtych.

W badaniu Penn i wsp. w przypadku chorych po przeszczepieniu ryzyko wznowy czerniaka wyniosto 19%, co
jest wynikiem podobnym jak w populacji immunokompetentnych oséb. Smiertelnos¢ wéréd chorych, ktérzy
rozwineli czerniaka po przeszczepieniu wynosi 30% - 2-krotnie czesciej niz w populacji ogdlnej. W badaniu
tym czerniaki miaty grubos¢ powyzej 0,75 mm, co znamiennie wptyneto na powyzszy wynik. W Tabeli 2.
przedstawiono stopnie zaawansowania klinicznego czerniaka, a w Tabeli 3. klasyfikacje TNM czerniaka

(AJCC/UICC).
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Tabela 2. Stopnie zaawansowania postaci skérnej czerniaka oraz wskazniki przezycia.

Stadium [Stopien zaawansowania w badaniu klinicznym |Stopien zaawansowania w badaniu patologicznym [10-letnie
przezycie (%)
T N M T N M
0 ITis NO MO Tis NO MO 99
la Tla NO MO Tla NO MO 88
1B T1lb NO MO T1lb NO MO 83
T2a NO MO T2a NO MO 79
lia T2b NO MO T2b NO MO 64
IT3a NO MO T3a NO MO 64
1B T3b NO MO T3b NO MO 51
T4a NO MO T4a NO MO 54
Ic T4b NO MO T4b NO MO 32
D Wszelkie T N1 MO
N2
N3
liia T1-4a N1a MO 63
T1-4a N2a MO 57
1B T1-4b N1a MO 38
T1-4b N2a MO 36
T1-4a N1b MO 48
T1-4a N2b MO 39
T1-4a/b N2c MO
Ic T1-4b N1b MO 24
T1-4b N2b MO 15
N3 MO 18
v Uakikolwiek T lakikolwiek N |Jakikolwiek M [Jakikolwiek T lakikolwiek N |[M1a 16
M1b
M1lc
Tis —in situ

@ W stopien zaawansowania klinicznego wchodzi mikrostadium czerniaka pierwotnego oraz ocenakliniczna/ radiologiczna

przerzutéw. Po catkowitym wycieciu pierwotnego czerniaka nalezy dokonac oceny klinicznej obecnosci regionalnych i

odlegtych przerzutéw.

bW stopniu zaawansowania patologicznego bierze sie pod uwage mikrostadium pierwotnego czerniaka oraz dane z badania

histologicznego dotyczace regionalnych weztéw chtonnych po czesciowej lub catkowitej limfadenektomii. Pacjenci w

stadium patologicznym Olub 1ato wyjgtek; nie wymagasie u nich oceny histopatologicznej weztéw chtonnych.

°W przypadku czerniakainsitunieistnieja oficjalne wartoscidlawskaznika przezy¢, ale zblizajg sie one do 100%.

4Nie wyrdznia sie podgrup stadium Ill w przypadku oceny klinicznej stopnia zawansowania.
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Tabela 3. Klasyfikacja TNM czerniaka (AJCC/UICC).

T grubosc (Breslow) Stan owrzodzenia
T1 <1,0 mm a: bez owrzodzenia i I/l stopien Clarka
b: z owrzodzeniem lub IV/V stopien Clarka
T2 1,01-2,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
T3 2,01-4,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
T4 >4,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
N Liczba weztéw z przerzutami apa przerzutu w wezle
N1 1 wezet a: mikroprzerzuta
b: makroprzerzutb
N2 2-3 wezty a: mikroprzerzuta
b: makroprzerzutb
c: in-transit met(y)/ satelita(y) bez przerzutéw do weztéw
N3 Cztery lub wiecej przerzutow do weztéw, lub wezty
splatane, lub in-transit met(y)/ satelitaly) z
przerzutami do weztow
M Lokalizacja Aktywnos¢ LDH w surowicy
M1la | Odlegle przerzuty do skoéry, tkanki podskdrnej lub | Prawidtowa
weztow
M1b | Przerzuty do ptuc Prawidtowa
M1c | Wszystkie inne przerzuty narzagdowe Prawidtowa
Jakikolwiek odlegty przerzut Podwyzszona

a mikroprzerzuty diagnozowane sg po limfadenektomi wartowniczej lub elektywnej.

b makroprzerzuty sg klinicznie wykrywalnymi przerzutami do weztéw potwierdzonymi terapeutyczng limfadenektomia lub gdy
przerzuty do wezta przechodzg przez torebke wezta

Stanowisko GR PTT/PTN: Czerniak in situ wymaga 2 lat karencji do transplantacji. Stadium la — 2 lata,

Ib — transplantacja po 2-5 latach od radykalnego leczenia i bez cech wznowy. Stadia lla, llb, llla: chory

postaci gtebszych czas ten powinien wynosi¢ co najmniej10—15 lat.
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Amyloidoza - Jolanta Matyszko, Janusz Ktoczko

Amyloidoza nazywana réwniez skrobiawicg to choroba, ktéra polega na gromadzeniu sie w tkankach i
narzadach nierozpuszczalnego, wtdknikowego biatka o nazwie amyloid. Te ztogi mogg powodowac rdzne
manifestacje kliniczne w zaleznosci od ich typu, lokalizacji i ilosci. Skrobiawica wystepuje w postaci
pierwotnej, czyli bez konkretnej przyczyny, oraz w postaci wtérnej, ktora zazwyczaj pojawia sie na tle choréb
przewlektych. Amyloidoza wtérna (amyloidoza AA) moze by¢ powiktaniem réznych chordb zakaznych lub
zapalnych, takich jak: reumatoidalne zapalenie stawodw, tuszczycowe zapalenie stawow, zesztywniajgce
zapalenie stawéw kregostupa, choroba Lesniowskiego-Crohna, gruzZlica, przewlekte ropne zapalenia kosci.
Wyrdznia sie takze amyloidoze wrodzong i rodzinng. Wrodzona, uwarunkowana genetycznie amyloidoza
(hereditary amyloidosis) jest efektem mutacji w genie odpowiedzialnym za synteze biatka fibrylarnego np.
biatka fibrynogenu (Afib) czy transtyretyny (ATTR), za$ rodzinna amyloidoza (familial amyloidosis) np.
amyloidoza AA moze wystepowac rodzinnie z powodu mutacji w genach odpowiedzialnych za ekspresje
biatek, nie amyloidu. Wyrézniamy takze amyloidoze dializacyjng, po kilkunastu latach dializ 3, mikroglobulina

gromadezi sie najczesciej w okolicy ciesni nadgarstka.

W Polsce nie ma danych oceniajacych czestosé wystepowania amyloidozy. Z danych zgromadzonych w
Stanach Zjednoczonych wynika, ze czesto$¢ choroby wynosi 5,1-12,8 przypadkéw na 1 000 000 oséb/ rok.
W 90% przypadkdw choroba wystepuje u oséb po 50. roku zycia.

Obraz kliniczny amyloidozy zazwyczaj jest zdeterminowany przez rodzaj biatka prekursorowego, jego
lokalizacje oraz ilosé. Cechy kliniczne sugerujgce amyloidoze to tatwe siniaczenie sie, woskowata skéra, oczy
»,Sszopa” (purpurowo-brgzowe zabarwienie wokdt oczu w wyniku krwawien), powiekszone migsnie np.

jezyka, objawy niewydolnosci serca, powiekszenie watroby, biatkomocz rzedu nerczycowego, cechy
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przewlektej choroby nerek, obwodowa i/ lub autonomiczna neuropatia oraz cechy uposledzenia uktadu

krzepniecia.

Przy rozpoznaniu amyloidozy nalezy wykonac biopsje tkanki ttuszczowej (w poszukiwaniu ztogédw amyloidu
w barwieniu czerwienig Kongo), ewentualnie biopsje nerki. W biopsji szpiku z immunohistochemig
wykonywane jest barwienie na CD138, faricuchy kappa i lambda oraz czerwienig Kongo na amyloid. Badania
w kierunku wolnych tancuchdéw lekkich w surowicy/ moczu (Freelite test) umozliwiajg diagnostyke
amyloidozy AL i s zalecane szczegdlnie u oséb, u ktdrych nie wykazano biatka monoklonalnego metoda
immmunofiksacji. Obecnie ,ztotym standardem”, aczkolwiek mozliwym do wykonania w wybranych
osrodkach referencyjnych, gtéwnie w USA, jest laserowa mikrodyssekcja i spektrometria mass,
umozliwiajaca praktycznie 100% rozpoznanie. Poniewaz ok. 10% przypadkéw stanowi amyloidoza o podtozu
genetycznym, nalezy wykonac badanie genetyczne w kierunku V1221 mutacji (amyloidoza transtyretynowa-
ATTR). Typowanie amyloidu przy uzyciu spektrometrii mass jest szczegdlnie istotne u Afroamerykandw z
gammapatia monoklonalng, mezczyzn powyzej 70. r.z. z kardiomiopatig i u oséb rasy hiszpanskiej z
uszkodzeniem nerek. W przypadku braku dowoddw na obecnos¢ dyskrazji komérek plazmatycznych, nalezy
by¢ ostroznym w rozpoznaniu amyloidozy AL. Badania majg na celu wykluczenie szpiczaka mnogiego oraz
dobranie odpowiedniej dla chorego terapii. Nalezy sie przede wszystkim okresli¢ rodzaj amyloidozy zanim
zostanie rozpoczete leczenie. Celem leczenia jest remisja bgdz zahamowanie progresji oraz leczenie
wspomagajace funkcje narzgddw zajetych przez amyloidoze. Leczenie wspomagajgce ukierunkowane jest
na zwalczanie objawdw towarzyszgcych zaburzeniom pracy poszczegdlnych narzagddw zajetych przez ztogi

amyloidu.

Amyloidoza AL

Zazwyczaj pojawia sie spontanicznie, ale moze wspodfistnie¢ z dyskrazjg komodrek plazmatycznych jak
szpiczak mnogi, rzadziej z makroglobulinemig Waldenstroma, objawy zwykle nie korelujg z typem
amyloidozy. Amyloidoze AL nalezy podejrzewac w przypadku niewyjasnionej proteinurii, z kardiomiopatig,

neuropatig czy hepatomegalig, u pacjentéw ze szpiczakiem mnogim.

Leczenie amyloidozy
W leczeniu amyloidozy nalezy dazy¢ do zmniejszenia ilosci prekursoréw biatek fibrylarnych z jedne;j
strony, a z drugiej do zmniejszenia powstawania/ odktadania widkien. Leczenie amyloidozy AA

(wtdrnej) obejmuje zmniejszenie biatek prekursorowych poprzez stosowanie lekow przeciwzapalnych
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czy innych jak leki biologiczne w chorobie Crohna, czy kolchicyna w rodzinnej goraczce
Srédziemnomorskiej. W celu zahamowania tworzenia witdkien stosowano eprodisoate sodium.
Standardowe terapie pierwszej linii leczenia amyloidozy pierwotnej oparte s3 na schematach
zawierajgcych melfalan, w tym wysokodawkowany melfalan z przeszczepieniem autologicznych
krwiotwdrczych komdrek macierzystych (auto-HSCT). Prowadzone w ostatnich latach badania kliniczne
wskazujg na przydatnos¢ stosowania schematdw opartych na nowych lekach t.j. talidomid, lenalidomid
i bortezomib. Za preferowang opcje leczenia uwaza sie schematy zawierajgce bortezomib. Zajecie
serca jest kluczowe do ustalenia rokowania w amyloidozie AL. Aczkolwiek pacjenci z amyloidozg AL
majg gammapatie monoklonalng, to nie wszyscy pacjenci z chorobg nerek i gammapatiag monoklonalng
maja amyloidoze AL. Wzglednie wysoka czestos¢ wystepowania gammapatii monoklonalnej o
nieznanej istotnosci jest spotykana u zdrowych oséb po 70. roku zycia. Pacjenci z amyloidozg nerek, u
ktorych stwierdza sie progresje do schytkowej niewydolnosci nerek (ESKD), powinni by¢ leczeni
nerkozastepczo dializami lub przeszczepieniem nerki. Dane dotyczace przeszczepienia nerki u
pacjentéw z amyloidozg sg gtdwnie dostepne przy amyloidozie AA, zas niewiele wiemy o amyloidozie
AL, poza faktem, ze przezycie chorych jest krotsze. Istotnym problemem klinicznym jest nawrot
choroby po transplantacji. Ztogi amyloidu pojawiajg sie w przeszczepie u 20—-30% pacjentéw z powodu
aktywnosci choroby podstawowej. U pacjentéw z uogdlniong amyloidozg (AL lub AA) nawrdt choroby
wystepuje u 10-40% po transplantacji nerki. Rokowanie po transplantacji zalezy przede wszystkim od
ciezkosci choroby (gtdwnie zajecia serca). Z drugiej strony utrata przeszczepu z powodu amyloidozy
jest rzadka. Amyloidoza tancucha alfa-fibrynogenu nawraca czesto po transplantacji nerki, zatem
nalezy rozwazy¢ przeszczep faczony watroby i nerki jako preferowang metode leczenia. W amyloidozie
AL u pacjentéow z ESKD nalezy rozwazyé autologiczny przeszczep komérek szpiku, a po uzyskaniu
catkowej remisji hematologicznej mozna przeprowadzi¢ transplantacje nerki.

Zgodnie z wytycznymi Kanadyjskiego CST (Canadian Society of Transplanation) pacjenci z amyloidozg
moga by¢ kwalifikowani do transplantacji nerki, jesli nie stwierdza sie zajecia serca. Pacjenci z
pierwotng amyloidozg AL nie mogg by¢ kwalifikowani do transplantacji nerki, jesli wspdtistnieje
szpiczak mnogi. Pacjenci z amyloidozg AA nie mogg by¢ kwalifikowani do transplantacji nerki do
momentu remisji choroby odpowiedzialnej za amyloidoze. W przypadku rodzinnej gorgczki
Srédziemnomorskiej pacjenci powinni otrzymywac kolchicyne jako prewencje nawrotu choroby w

przeszczepie.

Stanowisko GR PTT/PTN: jest zgodne z zaleceniami CST.
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Szpiczak mnogi - Jolanta Matyszko, Janusz Ktoczko

Szpiczak mnogi (multiple myeloma;, MM) stanowi ok. 1 % wszystkich nowotworéw oraz 10-15%
nowotworéw hematologicznych. Charakteryzuje sie on nadmierng iloscig krgzacych immunoglobulin lub ich
fragmentéw produkowanych przez monoklonalne plazmocyty. Patologiczne biatka sg odktadane w réznych
narzadach (poza o$rodkowym ukfadem nerwowym) i prowadzg do dysfunkcji narzadéw. Srednia wieku
chorych w momencie rozpoznania wynosi 65 lat. Chociaz czestos¢ wystepowania ESKD w przebiegu MM
zmniejszyta sie w ostatnich dwdch dekadach, to nadal smiertelnos¢ 3-letnia jest wyzsza niz u oséb z innymi
przyczynami ESKD. Pomimo postepdw w leczeniu MM pozostaje chorobg nieuleczalng z mediang zycia
chorych 5-7 lat. 85% monoklonalnych immunoglobulin jest nefrotoksyczna, 70% jest toksycznych dla cewek
nerkowych a 30% dla ktebuszkow. Zajecie nerek w MM obejmuje szerokie spektrum: kfebuszkowe zapalenie
nerek (btoniastorozplemowe, rozplemowe z odktadaniem monoklonalnych immunoglobulin,
glomerulopatia C3, wtdkienkowe ktebuszkowe zapalenie nerek), nefropatia taricuchow lekkich, choroba
depozytowa monoklonalnych immunoglobulin, amyloidoza AL, tubulopatia proksymalna faricuchéw lekkich
i zespot Fanconiego, krioglobulinemia, bezposredni naciek plazmocytowy, zespdt nadlepkosci, histiocytoza z
depozytami krysztatdw. Uszkodzenie nerek jest obserwowane u okoto 20% chorych w momencie
rozpoznania, a u 3% wystepuje koniecznos¢ leczenia nerkozastepczego. Poprawa funkcji nerek lub
niezaleznos¢ od dializ jest zwigzane z lepszym rokowaniem. Szybka redukcja krazacych taricuchéw lekkich
jest krytyczna dla powrotu funkcji nerek. Gtéwng przyczyng zgondw chorych z MM i ESKD s3 infekcje.
Leczenie obejmuje chemioterapie wysokodawkowsg wspomagang przeszczepieniem autologicznych
krwiotwdrczych komadrek macierzystych izolowanych z krwi obwodowe;j, dla oséb ktére spetniajg kryteria
takiego postepowania (ponizej 70 . r.z. lub powyzej, ale bez chordb wspétistniejacych). Leczenie zaczyna sie
od protokotéw z inhibitorami proteasomoéw. ESKD nie jest przeciwwskazaniem do przeszczepienia szpiku.
Niewydolnos$¢ nerek nie ma wptywu na uzyskanie CD34-dodatnich komdrek szpiku czy przeprowadzenie
przeszczepienia szpiku. Melfalan, ktéry jest zwykle uzywany do kondycjonowania przez przeszczepieniem,
wymaga redukcji dawki w niewydolnosci nerek, aby zapobiec nadmiernej supresji szpiku. Niewydolnos¢
nerek jest zwigzana z niewielkim wzrostem ryzyka zgonu przy przeszczepieniu szpiku (> 4% vs < 1%).
Wiekszos¢ pacjentow z MM nie powinna by¢ kwalifikowana do transplantacji. Gammapatia monoklonalna
nie jest bezwzglednym przeciwwskazaniem do transplantacji, jednak istotna czes¢ pacjentéw z gammapatia
monoklonalng rozwija MM po transplantacji. Czestos¢ nawrotu MM po transplantacji wynosi od 67% do
100%. Nawrdét paraproteinemii po transplantacji nie zawsze wiedzie do utraty graftu. Nowe terapie, w tym
przeszczepienie szpiku, mogg prowadzi¢ do wieloletniej remisji, ale nie ma wystarczajacych danych aby

zalecad czas oczekiwania na transplantacje po udanym przeszczepieniu szpiku.

Wedtug zalecen CARIi CST MM jest przeciwwskazaniem do transplantacji nerki.
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Stanowisko GR PTT/PTN: jest zgodne z zaleceniami CARI i CST (MM jest przeciwwskazaniem do transplantacji

nerki).
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Chtoniaki - Jolanta Matyszko, Janusz Ktoczko

Chtoniak Hodgkina to klonalny rozrost tzw. komodrek Reed i Sternberga oraz komdrek Hodgkina,
wywodzacych sie z linii komdrek B, otoczonych komérkami odczynowymi, gtéwnie w obrebie weztéw
chtonnych. Etiologia choroby jest nieznana; moze wystepowac rodzinnie. Szczyty zachorowan obserwuje sie

w wieku 20—40 lat i > 50 lat

Tabela 1. Klasyfikacja oceny stopnia zaawansowania chfoniakéw pierwotnie weztowych Lugano (2014) —

zmodyfikowana klasyfikacja z Ann Arbor

Stopien | Charakterystyka

| Zajety jeden wezet chionny lub jedna grupa przylegtych weztéw chtonnych, lub pojedyncza zmiana
pozaweztowa bez zajecia weztéw chtonnych

lia > 2 grupy weztdw chtonnych po tej samej stronie przepony lub stopien | lub Il dla zmian weztowych z
ograniczonym zajeciem narzadu pozaweztowego przez ciggtosc¢

11 Wezty chtonne po obu stronach przepony lub wezty chtonne powyzej przepony z réwnoczesnym zajeciem
Sledziony

\Y) Zajecie narzadu pozalimfatycznego nie przez ciggtosc z zajetymi weztami chtonnymi

Migdatki, pierscienn Waldeyera i $ledzione uznaje sie za tkanke weztowa.

Dodatkowo w chtoniaku Hodgkina: A — objawy ogdlne nieobecne; B — obecne objawy ogdlne: gorgczka (>38°C) bez
uchwytnej przyczyny, poty nocne lub utrata >10% masy ciata w ciggu ostatnich 6 mies.

A stopien Il masywny — stopien Il jw. Oraz masywna zmiana weztowa (bulky), czyli pojedyncza zmiana weztowa o wielkosci
>10 cm lub obejmujgca >1/3 szerokosci klatki piersiowej oceniana w TK na kazdej wysokosci kregostupa piersiowego.

Na podstawie: J. Clin. Oncol., 2014; 32: 3059-3067

Klasyfikacja histopatologiczna (WHO 2008):

1) HL klasyczny — stwardnienie guzkowe (NSHL; 70-80% przypadkow HL), posta¢ mieszana (MCHL), postac
z zanikiem limfocytéw (LDHL), postaé bogata w limfocyty (LRCHL); wiekszos¢ przypadkéw rozpoznaje sie we
wczesnym stopniu zaawansowania z zajeciem goérnych weztdw szyjnych, zwykle nie wystepujg objawy

ogoblne, szerzy sie na przylegte grupy weztéw chtonnych

2) HL nieklasyczny (guzkowy z przewaga limfocytéw) — kilka procent chorych, zajete wezlty chtonne
obwodowe (najczesciej w jednej okolicy limfatycznej), przebiega zwykle bardzo powoli, przez wiele lat bez

klinicznej progresji, wznowy dobrze poddajg sie leczeniu

Leczenie postaci klasycznej obejmuje stosowanie w pierwszym rzucie chemioterapii, zazwyczaj w skojarzeniu
z radioterapig na zmiany resztkowe lub okolice pierwotnie zajete. W przypadku progresji lub wznowy w
wiekszosci przypadkéw jest to chemioterapia drugiej linii, nastepnie chemioterapia wysokodawkowana +
auto-przeszczep komoérek szpiku + ew. radioterapia. Przy postaci nieklasycznej w stopniu zaawansowania IA
lub 1A (z wyjatkiem przypadkéw z zajeciem > 2 grup weztéw chtonnych lub rozlegtg chorobg ponizej
przepony): chirurgiczne wyciecie zmienionych chorobowo weztéw chtonnych i radioterapia. Przy wyzszym

stopniach zaawansowania - chemioterapia z ew. z dodatkiem rytuksymabu i radioterapii. Przy stosowaniu
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wspoétczesnych strategii leczenia 80-90% chorych na HL zostaje trwale wyleczonych. Wieloletnie przezycia

catkowite w grupie chorych po auto-przeszczepieniu komdrek szpiku wynoszg okoto 50%.

Chtoniaki nie-Hodgkinowskie (nieziarnicze) to grupa chordb nowotworowych charakteryzujgca sie
klonalnym rozrostem komodrek limfoidalnych odpowiadajgcych réinym stadiom zrdznicowania
prawidtowych limfocytéw B, rzadziej limfocytéw T lub naturalnych komodrek cytotoksycznych (NK). Czynniki
o udowodnionym zwigzku przyczynowym z zachorowaniem: $rodowiskowe (narazenie na substancje
chemiczne, herbicydy i pestycydy, benzen, azbest, promieniowanie jonizujgce), zakazenia wirusowe
(wirusami HTLV-1, EBV, HIV, HHV-8, HCV), zakazenia bakteryjne (Helicobacter pylori), choroby
autoimmunologiczne, niedobory odpornosci (w tym leczenie immunosupresyjne po przeszczepieniu

narzadu lub komérek krwiotwérczych), wezesniejsza chemioterapia (zwtaszcza w skojarzeniu z radioterapig).

Klasyfikacja histopatologiczna wg WHO obejmuje > 30 podtypdw, w tym:
1. biataczka/chtoniak limfoblastyczny B- lub T-komérkowy (B/T-ALL/LBL)
2. nowotwory z dojrzatych komérek B:
a) chtoniaki z matych komoérek B: przewlekta biataczka limfocytowa/chtoniak z matych
limfocytow (CLL/SLL), biataczka wtochatokomérkowa (HCL), chtoniaki strefy brzeinej
(MZL), chtoniak grudkowy (FL), chtoniak limfoplazmocytowy/makroglobulinemia
Waldenstroma (LPL/WM), chtoniak z komérek ptaszcza (MCL)
b) chtoniaki z duzych i Srednich komérek B: chtoniak rozlany z duzych komérek B (DLBCL) i
jego warianty, chtoniak Burkitta (BL)
3. nowotwory z dojrzatych komadrek T i NK: chtoniak z obwodowych komdrek T, nieokreslony

(PTCL), biataczka z duzych ziarnistych limfocytéw (LGL), ziarniniak grzybiasty (MF)

Chtoniaki wystepuja czesciej u pacjentéw z ESKD niz w populacji ogolnej, ale nie we wszystkich badaniach.
Standaryzowany wspétczynnik wystepowania dla chtoniakéw nie-Hodgkinowskich wynosi 1,4
(95% przedziat ufnosci 0,8-2,6) w Australii i Nowej Zelandii; 0,6 (0,5-0,9) w Europie i 1,7 (1,5-1,8) w USA.
Standaryzowany wspodtczynnik wystepowania dla chtoniakéw Hodgkinowskich wynosi u chorych
dializowanych 4,7 (95% przedziat ufnosci 1,8—12,5) w Australii i Nowej Zelandii; 1,0 (0,7-1,5) w Europie i 1,6
(1,3-2,1) w USA. Uwaza sie, iz ryzyko wystepowania chtoniakow nie-Hodgkinowskich jest zwiekszone u
pacjentow po transplantacji nerki. Nawrdt chtoniakéw zaréwno nie-Hodgkinowskich jak i Hodgkinowskich
po transplantacji wynosi ok. 11%. Ponad 75% pacjentéw z chtoniakami otrzymato leczenie ponad 5 lat przed
transplantacjg nerki i najprawdopodobniej byto wyleczonych. Minimalny okres oczekiwania zalecany w
przypadku przebytego chtoniaka wynosi 2 lata przed zakwalifikowaniem pacjenta do transplantaciji.

Limfoproliferacyjna choroba po transplantacji (post-transplant lymphoproliferative disorder - PTLD) moze
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powodowac niewydolnos¢ przeszczepu prowadzac do koniecznosci retransplantacji. Czestos¢ nawrotu PTLD

wynosi 3% ze $rednim okresem do nawrotu po transplantacji 37 miesiecy. Przezycie biorcow nerki jest

dtuzsze niz biorcéw innych narzadéw unaczynionych. Wedtug zalecer CARI u pacjentéw z PTLD skutecznie

leczonych, czas oczekiwania na powtdrng transplantacje powinien wynosi¢ co najmniej 2 lata.

Wedtug zalecen CARI, CST i AST (American Society of Transplantaion) czas od uzyskania catkowitej remisji do

zgtoszenia w wiekszosci typdw chtoniakéw powinien wynosi¢ co najmniej 2 lata.

Stanowisko GR PTT/PTN: jest zgodne z zaleceniami CARI, CST i AST (czas od uzyskania catkowitej remisji do

zgtoszenia powinien wynosi¢ co najmniej 2 lata).
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Biataczki - Jolanta Matyszko, Janusz Ktoczko

Ostre biataczki szpikowe to nowotwory ztosliwe uktadu biatokrwinkowego powstajgce wskutek proliferac;ji
klonu transformowanych komdrek, wywodzacych sie z wczesnych stadidéw mielopoezy. Komadrki te dominujg
w szpiku i we krwi, a takze mogg tworzy¢ nacieki w réznych narzadach, uposledzajac ich czynnosé. Etiologia
tego schorzenia jest nieznana. Udowodnionymi czynnikami ryzyka s3: narazenie na promieniowanie
jonizujgce i benzen, wczesniejsza chemioterapia (leki alkilujgce, inhibitory topoizomerazy). U dorostych okoto
80% ostrych biataczek stanowig ostre biataczki szpikowe. Mediana wieku w chwili rozpoznania wynosi okoto
65 lat. Rokowanie zalezy od grupy ryzyka cytogenetyczno-molekularnego, wieku, chordb wspétistniejgcych i
zastosowanego leczenia. Najwiekszg szanse wyleczenia majg chorzy w wieku <60 lat, z korzystnymi
zmianami cytogenetycznymi, bez obcigzajgcych zmian molekularnych, u ktérych chemioterapia indukujgca
powoduje catkowitg remisje. Dla wiekszosci chorych < 60 r.z. allo-HSCT jest najlepszg metoda leczenia. U

pacjentéw > 60 r.z. bedgcych w remisji nalezy rozwazy¢ allo-HSCT ze zredukowanym kondycjonowaniem.

Ostre biataczki/chtoniaki limfoblastyczne sg nowotworami wywodzacymi sie z prekursoréw (limfoblastéw)
linii limfocytdw B lub T, ktdre zasiedlajg gtéwnie szpik i krew (ostre biataczki limfoblastyczne z linii B lub T
[B/T-ALL]) lub (rzadziej) gtéwnie wezty i tkanki pozaweztowe (chtoniaki limfoblastyczne z linii B lub T [B/T-
LBL]). Stanowig okoto 75% wszystkich ostrych biataczek w populacji pediatrycznej, a u dorostych okoto 20%.
W leczeniu chorych na ALL/BLL stosuje sie chemioterapie/ immunochemioterapie, postepowanie
wspomagajgce oraz profilaktyke i leczenie zmian w osrodkowym uktadzie nerwowym. U czesci pacjentow
wykonuje sie allo-HSCT, rzadziej auto-HSCT. Wskazaniem do allo-HSCT jest choroba z grupy wysokiego
ryzyka w okresie 1 catkowitej remisji (CR) oraz choroba nawrotowa. Chorzy z niekorzystnym czynnikiem
ryzyka (g34; q11)— gen fuzyjny BCR-ABL wystepujacy u ok. 20% pacjentéw z ALL — wymagaja dodatkowego

leczenia inhibitorami kinazy tyrozynowe;j.

Przewlekta biataczka szpikowa to nowotwdr mieloproliferacyjny, ktérego istotg jest klonalny rozrost
nowotworowo zmienionej wielopotencjalnej komdrki macierzystej szpiku. Czynnikiem ryzyka jest ekspozycja
na promieniowanie jonizujgce. W wyniku wzajemnej translokacji ramion dtugich chromosomoéw 9 i 22
powstaje chromosom Philadelphia (Ph) i dochodzi do potaczenia gendw BCR i ABL1 i powstania genu
fuzyjnego BCR-ABL1, ktérego produktem jest biatko bcr-abl wykazujgce statg aktywnosé kinazy tyrozynowe;.
Wywotuje ona wzmozong proliferacje klonu macierzystych komarek szpikowych, zahamowanie apoptozy
oraz uposledzenie przylegania komdrek biataczkowych do podscieliska szpiku. Lekami pierwszego rzutu sg
inhibitory kinaz tyrozynowych (TKI) stosowane przewlekle. Allo-HSCT mozna rozwazy¢ u chorych
kwalifikujgcych sie do tej procedury, bedgcych w fazie przewlektej choroby, z mutacjg T315I (przy braku

dostepu do ponatynibu) lub z niepowodzeniem i/ lub nietolerancjg leczenia TKI. Interferon alfa stosuje sie u
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kobiet ciezarnych w monoterapii, oraz u chorych niebedacych kandydatami do allo-HCT po niepowodzeniu

leczenia TKI. Odpowiedz na leczenie TKI jest najistotniejszym czynnikiem rokowniczym.

Przewlekta biataczka limfatyczna to choroba nowotworowa morfologicznie dojrzatych limfocytéw B
wystepujgcych we krwi, szpiku kostnym, tkance limfatycznej i w innych narzadach. Etiologia jest nieznana.
Zachorowania zwykle obserwuije sie po 50. r.z. (mediana okofo 70 lat). W leczeniu stosuje sie analogi puryn i
bendamustyne w monoterapii lub w skojarzeniu z przeciwciatem monoklonalnym — rytuksymabem.
U chorych z delecjg 17p/ mutacja T53 wysoka skutecznos$¢ wykazuje ibrutynib — inhibotor kinazy Brutona
oraz idelalisib — inhibitor P13K. U mtodszych chorych z delecjg 17p/mutacja T53, w dobrym stanie ogdlnym,
nalezy rozwazy¢ allo-HSCT. Propozycja dla starszych chorych ze wspétistniejgcymi chorobami jest
chlorambucyl w monoterapii lub w skojarzeniu z przeciwciatem anty-CD20 (rytuksimab, ofatumumab,
obinutuzumab) lub bendamustyna. W przypadku przewlektej biataczki limfatycznej i zastosowanego leczenia
nalezy zwrdci¢ uwage, iz ryzyko wystgpienia innego nowotworu ztosliwego (guzéw litych lub choréb

rozrostowych ukfadu krwiotwérczego) jest od 2 do 7 razy wieksze niz w populacji ogdlnej.

Aczkolwiek dane dotyczace nawrotu biataczki s ograniczone w populacji oséb po transplantacji nerki, zaleca

sie co najmniej 2-letni okres oczekiwania na transplantacje po uwiericzonym sukcesem leczeniu biataczki.

Stanowisko GR PTT/PTN: Zalecany jest co najmniej dwuletni okres karencji po uzyskaniu catkowitej remisji.
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Guzy neuroendokrynne - Jolanta Matyszko

WSspdlng cechg nowotwordw neuroendokrynnych (neuroendocrine neoplasms — NEN) jest to, ze rozwijajg
sie z komérek rozproszonego uktadu wydzielania wewnetrznego. Dlatego komérki NEN wykazujg podobne
cechy, pomimo ich réznego pochodzenia i lokalizacji, majac zdolno$é do produkcji szeregu peptydéw o
czynnosci hormondw (czesto neurohormondw) lub neuroprzekaznikdédw oraz zwigzane z tym podobierstwo
cech mikroskopowych, widoczne przede wszystkim w badaniach immunohistochemicznych i wynikajgce z
ekspresji tych samych gendéw. Dodatkowo ich wspdlng cechg jest obecno$¢ takich markeréw
neuroendokrynnych, jak chromogranina A i synaptofizyna, oraz receptorow somatostatynowych, co ma
potencjalne implikacje kliniczne, gdyz somatostatyna moze hamowac ich aktywnosc. Z drugiej strony cechy
te wykazujg takze komorki wewnatrzwydzielnicze o udowodnionym pochodzeniu neuroektodermalnym, np.

komorki C tarczycy lub komérki rdzenia nadnerczy.

Guzy te majg rézny stopien zréznicowania, od G1 do G3, oraz ekspresje neuroendokrynnych markeréw w
komérkach tych nowotwordw. Wsrdd nich wyrdznia sie guzy neuroendokrynne (neuroendocrine tumors —
NET): NET G1 — o wysokim stopniu zréznicowania i matym stopniu ztosliwosci, i NET G2 — o srednim stopniu
zréznicowania i Srednim stopniu ztosliwosci, ktére w pismiennictwie i w klasyfikacji WHO okresla sie réwniez
jako NEN G1 i NEN G2, oraz raki neuroendokrynne (neuroendocrine carcinomas — NEC), bedace

nowotworami niskozréznicowanymi o duzym stopniu ztosliwosci.

Dodatkowo NEN mozna podzieli¢ na guzy czynne, czyli wydzielajgce hormony, i nieczynne, nie wytwarzajace
hormondw. Obraz kliniczny zazwyczaj zalezy od nadmiernego wydzielania hormonu przez guz, rozmiary
guza sg zwykle niewielkie, co utrudnia jego umiejscowienie. Cechy neuroendokrynne nowotwordw klinicznie
nieczynnych czesto mozna wykazac tylko w badaniu immunohistochemicznym. Czynne, jak i nieczynne
hormonalnie guzy mogg wykazywac stopien ztosliwosci G1 lub G2 (NET G1 i NET G2), a raki

niskozréznicowane (NEC G3) tracg czynnos¢ wydzielnicza.

Czestos¢ wystepowania NEN w latach 1994-2009 wzrosta z 2,48 do 5,86 na 100 000/ rok. Epidemiologia
NEN zalezy od opracowania. W 2017 roku opublikowano szereg zalecenr dotyczacych diagnostyki i leczenia
NEN. Rakowiaki ptuc stanowig okoto 30% wszystkich nowotwordéw neuroendokrynnych, wsréd guzéw
uktadu pokarmowego najczestsze sg nowotwory neuroendokrynne jelita cienkiego (okoto 20%), w
przewazajacej czesci wytwarzajace serotonine, aczkolwiek wiele z nich (okofo 50%) jest nieczynnych. NET
przewodu pokarmowego zlokalizowane sg najczesciej w jelicie i w zaleznosci od miejsca mogg by¢ w
przewazajgcej czesSci nowotworami neuroendokrynnymi w stopniu ztoSliwosci G1 (jak w wyrostku

robaczkowym) lub w stopniu G2 (jak w jelicie cienkim).
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W zadnym z dotychczasowych opublikowanych zalecen towarzystw transplantacyjnych nie ma informac;ji

odnosnie kwalifikacji pacjentow z NEN.

Stanowisko GR PTT/PTN: Pacjentdw z guzami o niskim stopniu ztosliwosci (NEN G1, G2) mozna kwalifikowac
do zabiegu transplantacji nerki po co najmniej 2-letnim okresie karencji od wyleczenia bez cech nawrotu

nowotworu, a pozostatych po co najmniej 5-letnim okresie karenciji.
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Miesak Kaposiego - Alicja Debska-Slizier, Beata Imko-Walczuk, Stawomir Lizakowski

Miesak Kaposiego (MK) nalezy do ztosliwych nowotworéw pochodzenia naczyniowego, wywodzi sie ze
zdolnych do wielokierunkowego réznicowania komaérek mezenchymy naczyniowej. Rozwijajac sie z komdrek
naczyn krwionosnych i limfatycznych, nowotwér ten powstaje wieloogniskowo z niezaleznych zmian, ktére
W miare progresji tworzg ztozone guzy. W obrazie klinicznym pierwotnie zajeta jest skdra, natomiast w
przebiegu choroby dochodzi réwniez do zajecia narzagdéw wewnetrznych. Wyrdzniamy 4 gtéwne odmiany

kliniczne miesaka Kaposiego: postac klasyczng, endemiczng, epidemiczg i jatrogenng (Tabela 1.).

Tabela 1. Postaci miesaka Kaposiego

Postaé Grupy ryzyka

Klasyczna Starsi Zydzi ptci meskiej lub europejscy mieszkaficy basenu Morza
Srédziemnego

Endemiczna Mieszkancy Afryki rownikowej

forma guzkowa, agresywna lub zywoczerwona Dorosli

postac zwigzana z chorobami uktadu chtonnego | Dzieci

Epidemiczna Osoby zakazone HIV/AIDS (gtéwnie homoseksuali$ci ptci meskiej)

Jatrogenna Pacjenci po przeszczepieniu narzgdow migzszowych, rzadziej u innych

Postac¢ klasyczna charakteryzuje sie wystepowaniem niebieskawo-czerwonych, dobrze odgraniczonych
zmian plamistych i guzowatych na dystalnych czesciach konczyn dolnych. Posta¢ klasyczna czesciej
wystepuje u mezczyzn i charakteryzuje sie dos¢ dobrym rokowaniem. Posta¢ endemiczna jest postacig
dotyczacg gtéwnie dzieci i charakteryzuje sie agresywnym przebiegiem i ztym rokowaniem. Postac
epidemiczna dotyczy pacjentow zakazonych wirusem HIV, natomiast postac jatrogenna wywofana jest
stosowaniem lekéw immunosupresyjnych w przebiegu transplantacji narzgdéw (potransplantacyjna postac;
PT-MK). PT-MK jest jednym z najczestszych nowotwordw wystepujgcych u oséb po przeszczepieniu
narzgdow, przede wszystkim wsrdd mieszkarncow Bliskiego Wschodu, Azji Zachodniej i Afryki Pétnocnej. Czas
pojawienia sie tego nowotworu u biorcéw narzgddéw wynosi zwykle od 5 do 21 miesiecy od transplantaciji.
Wyrazny szczyt zachorowania obserwuje sie do dwdch lat po transplantacji, po czym nastepuje spadek
czestosci zachorowan. Najprawdopodobniej kazda z postaci MK zwigzana jest z zakazeniem ludzkim wirusem
herpes typu 8 (Human herpes virus 8; HHV-8) (Tabela 2.). W zdrowej populacji wirus ten nie jest
odpowiedzialny za wywotywanie zadnej konkretnej jednostki chorobowej. U oséb zakazonych czasami moga
przejsciowo wystgpic¢ objawy niespecyficzne tj. powiekszenie weztéw chtonnych, biegunka, meczliwos¢ lub
réznej postaci wysypki skorne. Najwiecej przypadkow PT-MK rozwija sie w przebiegu reaktywacji zakazenia
wirusem HHV-8, aczkolwiek odnotowano réwniez przypadki rozwoju tego nowotworu u pacjentéw, ktdrzy
ulegli zakazeniu wirusem HHV-8 de novo po transplantacji. Zakazenie wirusem HHV-8 u chorych po
przeszczepieniu narzgddw nie zawsze prowadzi do rozwoju PT-MK. W populacji amerykariskiej obserwowano

zakazenie tym wirusem u 20% populacji pacjentéw, natomiast do rozwoju nowotworu doszto zaledwie u 0,5%
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chorych z tej grupy. Nalezy jednoczesnie podkresli¢, ze ponad 80% biorcow narzgddw miato juz kontakt z
wirusem HHV-8 (seropozytywni) przed transplantacjg. Do chwili obecnej nie ustalono zasad postepowania u
chorych seropozytywnych w zakresie HHV-8 bez objawdw infekcji po przeszczepieniu narzaddw.
Seropozytywnos¢ w kierunku zakazenia HHVS jest traktowana raczej jako dowdd weczesniejszej infekcji i nie
wyklucza mozliwosci wykonania przeszczepienia narzadu. Nalezy mie¢ jednak na uwadze mozliwosé
uaktywnienia replikacji HHV-8 po transplantacji u seropozytywnych biorcéw oraz infekcji pierwotnej u

pacjentéw HHV-8 negatywnych otrzymujacych narzad od dawcy HHV-8 pozytywnego.

Tabela 2. Czynniki ryzyka wystgpienia potransplantacyjnej postaci miesaka Kaposiego (PT-MK)

Zakazenie HHV-8 Seropozytywni biorcy (reaktywacja)
Seronegatywni biorcy, ktorzy otrzymali narzad od seropozytywnych dawcow (zakazenie
pierwotne)
Osoczowy poziom czastek [ Wzrost poziomu czastek wirusa po transplantacji (niezalezny czynnik ryzyka dla pt-mk")
wirusa po transplantacjit
Schemat immunosupresji Inhibitory kalcyneuryny 2: cyklosporyna, takrolimus,
Terapia indukcyjna (globuliny anty-tymocytowe, przeciwciata przeciw receptorom dla il-
2)
Czynniki u biorcy Kolor skodry, kraj urodzenia
Wiek w czasie transplantacji (=50 rok zycia)
Predyspozycja genetyczna HLA: A2, A19, B18,B5,B8 i DR5
Kontakty seksualne3 Kontakty homoseksualne z wieloma partnerami
Ludnosc i rejon geograficzny Pochodzenie: srodziemnomorskie, zydowskie, arabskie, karaibskie i afrykanskie
Transplantacja Wiekszo$¢ PT-MK wystepuje we wczesnym okresie po transplantacji: w ciggu pierwszego
roku

IKontrolowanie poziomu czgstek HHV- 8 po transplantacji, zwtaszcza u seropozytywnych biorcow, ktdérzy otrzymali narzady
od HHV-8 seropozytywnych dawcdéw, wydaje sie przydatnym badaniem oceniajgcym ryzyko rozwoju MK

2 |stotna wydaje sie sumaryczna dawka leku, a nie rodzaj leku z grupy inhibitoréw kalcyneuryny

3W wiekszosci seroprewelencyjnych rejondéw

Potwierdzeniem rozpoznania MK jest badanie histopatologiczne. We wczesnych stadiach
immunotypowanie komodrek przeciwciatami skierowanymi przeciw latentym antygenom wirusa HHV-8

moze by¢ przydatne w diagnostyce te go nowotworu.

Opierajac sie na badaniu klinicznym mozna rozrdznic cztery stadia miesaka Kaposiego:

stadium 1: zmiany skérne dotycza tylko jednej koriczyny;

e stadium 2: zmiany nadal dotyczg wytacznie skéry, ale zajmujg wiecej lokalizacji;

e stadium 3: charakteryzuje sie zajeciem weztdow chtonnych lub narzagdéw wewnetrznych,

e stadium 4: do zmian jak w stadium 1-3 dofacza sie zagrazajgca zyciu infekcja lub guz nowotworowy

o innym utkaniu np. chtoniak.
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Podstawowym postepowaniem w postaci jatrogennej czyli PT-MK jest obnizanie dawek lekéw
immunosupresyjnych. Leki z grupy inhibitoréw mTOR (sirolimus, everolimus), znalazty zastosowanie w
leczeniu MK jako leki cechujgce sie wyrazng aktywnoscig antyproliferacyjng i przeciwnowotworowas.
Wiaczenie schematdw immunosupresji opartych na lekach z grupy inhibitoréw mTOR jest wskazane u
wszystkich pacjentéw z wysokim ryzykiem MK oraz u pacjentéw u ktérych nowotwér ten wystepowat w
przesztosci. Od 2004 roku opisano liczne przypadki pacjentow z potransplantacyjnym miesakiem Kaposiego
skutecznie leczonych za pomocg inhibitoréw mTOR z jednoczasowym odstawieniem lekéw z grupy
inhibitoréw kalcyneuryny. Warto podkresli¢, ze w powyzszych badaniach jedynie kilku pacjentéw miato
postac narzgdowa. Dane te wskazujg, ze najlepsze wyniki terapeutyczne mozna uzyskac przy jak najszybszym
wprowadzeniu inhibitoréw mTOR po rozpoznaniu choroby. Nalezy réwniez wspomnie¢ o przypadkach
nawrotu MK po wczesniejszej remisji spowodowanej zmiang immunosupresji oraz opornosci na stosowanie
mTOR, co moze sugerowad, ze regresja MK byla wynikiem raczej obnizonych dawek lekéw
immunosupresyjnych, a nie bezposredniego wptywu sirolimusu. Z danych z rejestru z Cincinnati wynika, ze
po transplantacji w przebiegu postaci skdrnej MK zmarto 11% chorych i 57% w przebiegu postaci narzadowe;j.
WSsrdd chorych po przeszczepieniu nerki, u ktérych wystapit MK od 21% do 58% pacjentéw wymagato

ponownej dializoterapii. W tym miejscu nalezy postawic pytanie, czy s oni kandydatami do retransplantaciji.

Stanowisko GR PTT/PTN: Pacjenci z jatrogenng postacig MK, u ktérych doszto do rozwoju PT-MK w stadium
choroby 1-2 i utraty funkcji nerki mogg by¢ kwalifikowani do re-transplantacji po uptywie dwéch lat od
wyleczenia bez cech wznowy. Do rozwazenia protokdt immunosupresyjny z zastosowaniem inhibitora
mTOR. Kwalifikacja chorych z klasyczng postacig MK w stadium choroby 1-2 do rozwazenia po dwéch latach
od radykalnego leczenia bez cech wznowy. Epidemiczny MK jest zazwyczaj przejawem zaawansowania
choroby podstawowej (HIV/ AIDS) i stanowi przeciwwskazanie do kwalifikacji. Endemiczny MK stanowi

przeciwwskazanie do kwalifikacji.
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