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Ocena wynikow leczenia chorych na raki piersi wspélistniejace z ciaza.

Stowa kluczowe: rak piersi wspolistniejacy z cigza, noworodek, chemioterapia, mastektomia,
wewnatrzmaciczne zahamowanie wzrostu

Niniejsze opracowanie poswigcone jest analizie materialu gromadzonego
prospektywnie, dotyczacego chorych ci¢zarnych, leczonych z powodu raka piersi w Klinice
Nowotworoéw Piersi i Chirurgii Rekonstrukeyjnej Narodowego Instytutu Onkologicznego -
Panstwowego Instytutu Badawczego (do 2020 roku: Centrum Onkologii-Instytutu) im. Marii
Sktodowskiej-Curie w Warszawie, w latach 1995 — 2020. Ostatecznej analizie poddano 84
chore oraz jednoczes$nie oceniono ich 72 dzieci. Do badania wlaczono wytacznie pacjentki z
rakiem piersi rozpoznanym w czasie cigzy, wykluczajac te chore, ktore diagnoze¢ miaty
postawiong po porodzie.

Glownymi celami pracy byty:

1) Charakterystyka rakéw piersi wspotistniejacych z cigza w oparciu o analiz¢ ich
epidemiologii, diagnostyki, leczenia i rokowania.

2) Ocena wpltywu rozpoznania i leczenia rakdw piersi u cigzarnych na przebieg cigz, porodow
oraz na parametry urodzeniowe noworodkow.

W celu udzielenia odpowiedzi na postawione pytania badawcze przeprowadzono
analizy statystyczne przy uzyciu pakietu IBM SPSS Statistics 26.

Wiek leczonych pacjentek wahat sie od 25 do 43 lat (mediana — 33 lata). Prawie
polowa ocenianej grupy (46,4%), miala postawiong diagnoz¢ PABC w ciagu ostatnich 8 lat
przeprowadzonej analizy. Niektore parametry oceniano dodatkowo w podziale na dwa okresy
czasowe: lata 1995-2012 i 2013-2020, co wynika z wdrozenia w Klinice po 2012 roku
nowych standardéw diagnostyczno-terapeutycznych.

W lachach 2013-2020 zaawansowanie choroby w stadium I-Il stwierdzano u 59,0%
pacjentek, a w stadium Ill u 35,9%, natomiast w latach 1995-2012 odpowiednio u 51,1% i
44,9% chorych. Raka naciekajacy przewodu NOS stwierdzono u 80,9% pacjentek, a raka
zrazikowego - u 6,0% chorych; pozostate pacjentki miaty rozpoznane inne podtypy raka
piersi. Najwigksza grupe stanowity chore, u ktérych rozpoznano raki luminalne A i luminalne
B HER2-ujemne (39,3%), nastepnie HER2-pozytywne - luminalne B i nieluminalne (29,1%)
oraz raki potrdjnie negatywne (25,3%).

Najwigcej (39,3%) przypadkéw PABC rozpoznano w drugiej cigzy.

Ukoniczenie cigzy cigciem cesarskim mialo miejsce u 69,4% pacjentek, natomiast
sitami natury urodzito 30,6% spos$rod badanych kobiet (p < 0,004). Porody przedwczesne
dotyczyty 59,5% kobiet, a mediana wystapienia porodu przedwczesnego wyniosta 36 tygodni.

Powiklania cigzy wystapity u 17 (20,2%) chorych, najci¢zszymi byly 2 obumarcia
ptodu - w 29. oraz 26. tygodniu cigzy.



Dane na temat plci zebrano dla 87,7% noworodkéw - w tej grupie znalazlo si¢ 42
(59,2%) chtopcow oraz 29 (40,8%) dziewczynek. Mediana masy urodzeniowej w ocenionej
grupie dzieci wyniosta 2905,0 gramow, mediana dlugosci ciata - 53 centymetry, a mediana
punktow Apgar ocenianych w pierwszej minucie zycia noworodka wyniosta 10,0. Dostepne
parametry urodzeniowe wczesniakéw naniesiono na siatki centylowe Fenton - niezaleznie od
plci, najwigksza grupa wczesniakow znalazta si¢ pomiedzy 10 a 50 centylem, jesli chodzi o
wage urodzeniowa, za$ dtugos¢ ciata noworodkow urodzonych przed terminem w wigkszos$ci
przypadkow lokalizowata si¢ powyzej 50 centyla.

U 3 (4,2%) dzieci stwierdzono wady wrodzone serca nie wymagajace interwencji
kardiochirurgicznej (3-milimetrowy ubytek czgsci migsniowej przegrody miedzykomorowe;j
serca oraz 2 przypadki przetrwatego otworu owalnego); u 1 dziecka stwierdzono wrodzonego
naczyniaka jamistego twarzy. W momencie zamknig¢cia niniejszego badania najliczniejsza
grupe stanowity dzieci do 6 roku zycia, a najstarsza osoba z ocenionej grupy miata 26 lat.
Wszystkie dzieci zyja, a ich rozwo6j byt i pozostaje prawidlowy.

W czasie cigzy chemioterapi¢ otrzymaty 72 (85,7%) pacjentki. Do roku 2013
najczesciej w leczeniu PABC stosowano antracykliny z alkaloidami Vinca. Po 2012 roku
rozpoczeto znacznie czgstsze wykorzystywanie taksoidow 1 pochodnych platyny. Schematy o
standardowej gestosci dawki zastosowano u 78,6% chorych, natomiast chemioterapia o
wysokiej gestosci dawki (dose-dense) zostala zastosowana u 15 (17,9%) pacjentek -
wickszos¢ w latach 2013-2020. Dzieci pacjentek, u ktorych stosowano chemioterapie o
standardowej gestosci dawki charakteryzowaty si¢ wyzsza waga 1 wigkszg dlugoscia
urodzeniowymi, w porownaniu do dzieci chorych leczonych schematami typu dose-dense,
ktore rodzily si¢ istotnie mniejsze (p=0,006). Stwierdzono rowniez, ze im wigksze bylo
zaawansowanie cigzy w momencie rozpoczynania leczenia cytostatycznego, tym dzieci
cechowaly wyzsza masa urodzeniowa (p=0,033) oraz wigksza dtugos¢ ciata (p=0,003).
Wyzsze wyjsciowe zaawansowanie kliniczne PABC w momencie jego rozpoznania
korelowato z mniejszymi masg urodzeniowg dzieci (p=0,023) oraz dtugoscig ciata (p=0,041).

W czasie cigzy chirurgicznemu leczeniu raka piersi poddano 38,1% pacjentek 1
mediana zaawansowania cigzy w momencie operacji wyniosta 19 tygodni.

Catkowitg patologiczng remisj¢ (pCR) raka piersi osiggnieto w 9 (22,5%)
przypadkach, przy czym wszystkie one stwierdzono w latach 2013-2020.

Okres obserwacji wyniost 299 miesigcy (mediana: 55 miesigcy).

Ostatecznie na podstawie przeanalizowanych dostepnych danych sformutowano
nastepujace wnioski:

1) Raki piersi wspolistniejace z cigzg sa najczesciej rozpoznawane okoto 33 roku zycia
w cigzy drugiej, a ich charakterystyka patomorfologiczna odpowiada rakom piersi
stwierdzanym u mlodych kobiet; sama cigza nie determinuje podtypu molekularnego
choroby.

2) Aktualna diagnostyka chorych z PABC zblizona jest do diagnostyki u pacjentek
nieci¢zarnych 1 opiera si¢ na badaniu przedmiotowym USG piersi 1 regionalnych weztow
chlonnych, mammografii oraz biopsji gruboiglowej. W uzasadnionych przypadkach nalezy
wykonac¢ inne badania obrazowe.



3) Zdecydowana wigkszos¢ chorych z rozpoznanym PABC (86%) rozpoczyna terapi¢
systemowg w czasie cigzy. Dominujg schematy o standardowej intensywnosci, chociaz w
wyselekcjonowanych przypadkach wybiera si¢ programy o podwyzszonej gestosci dawki
(dose-dense). Stosowane u pacjentek z PABC schematy chemioterapii sg dobrze tolerowane i
tozsame z podawanymi u nieci¢zarnych

4) Operacje u 2/3 kobiet z rozpoznanym PABC wykonywane sa po porodzie. Nadal
dominujg mastektomie (2/3 pacjentek) i limfadenektomie pachowe (3/4 pacjentek), jednak
zauwazalny jest trend wzrostowy wykonywania operacji oszcze¢dzajacych piersi i regionalne
wezty chionne.

5) W badanym materiale, w okresie trwania obserwacji, nie zostaly osiagnigte
mediany czasu przezycia wolnego od choroby (DFS) i czasu przezycia catkowitego (OS).
Oszacowane wskazniki przezy¢ (pacjentki pierwotnie z cecha MO - n=79) wyniosly
odpowiednio dla DFS i OS: 5-letnie 60,8% i 79,0% i 10-letnie: 56,2% i 68,8%.

6) Chemioterapia w czasie cigzy stanowi istotny czynnik ryzyka wystgpienia zaburzen
wewnatrzmacicznego wzrastania ptodu, nie zwigkszajac ryzyka wystgpienia wad
wrodzonych. Wigksza liczba cykli chemioterapii podanych w czasie cigzy oraz schematy o
zwigkszonej gestosci  dawki istotnie statystycznie zwigkszajg ryzyko wystapienia
zahamowania wzrostu ptodu. W opracowanym materiale stwierdzono tendencj¢ do czgstszego
wystepowania porodéw przedwczesnych i ukonczenia cigzy cigciem cesarskim.

7) Pacjentki z PABC wymagajace najbardziej agresywnego leczenia powinny by¢
kwalifikowane do niego po szczegdlnie wnikliwej ocenie korzysci dla matki i ryzyka dla
ptodu, przy bardzo $cistej wspotpracy onkologa i ginekologa-potoznika, w celu wczesnego
wykrywania zaburzen wzrastania ptodu.

8) Przy optymalnym postepowaniu multidyscyplinarnym i $cistej wspolpracy
onkologow, ginekologdw i neonatologéw, nowoczesne leczenie PABC jest skuteczne i
bezpieczne zaréwno dla ciezarnych jak i dla noworodkéw, nie wywotujac negatywnych
odlegtych skutkéw dla rozwoju tych dzieci.

Calo$¢ analizy stata si¢ nie tylko wnikliwa charakterystyka badanej grupy, ale i
dostarczyta wynikow, ktore moga mie¢ znaczenie w codziennej praktyce klinicznej oraz maja
szanse pomo6c w optymalizacji postgpowania W tej wyjatkowo ztozonej i trudnej sytuacji jaka
jest wspotistnienie cigzy z zagrazajacg zyciu matki chorobg nowotworows.



