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STRESZCZENIE

Przerzuty raka jajnika do piersi i weziow chtonnych dotu pachowego wystepuja rzadko. Obecnosc takich
zmian wskazuje na stadium przerzutowe raka jajnika. Rokowanie u tych chorych jest zte. W pracy przed-
stawiono przypadek 59-letniej kobiety, u ktorej w przebiegu raka jajnika wystgpity przerzuty do piersi
i weztéw chtonnych dotu pachowego. Dokonano réwniez krétkiego przegladu pismiennictwa dotyczace-
go tego zagadnienia.
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ABSTRACT

Metastases of ovarian carcinoma to the breast and axillary lymph nodes occur rarely. Secondary breast
involvement from an epithelial ovarian cancer means dissemination of the disease and predicts very poor
prognosis. We report 59-years-old patient, who had epithelial ovarian cancer and who developed me-
tastases to the breast and axillary lymph nodes. The second part of the article is a short review of the
literature.
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Wstep

Rak jajnika jest najczestsza przyczyna zgonu spoSrod
wszystkich nowotworéw narzadu rodnego kobiety.
W 2005 roku zanotowano w Polsce 3355 zachorowan
12357 zgondéw z powodu raka jajnika [1]. W Klinice On-
kologii Klinicznej Centrum Onkologii — Instytucie,
Oddziat w Gliwicach, rocznie leczy si¢ okoto 200 kobiet
z tego powodu.

Nowotwor ten, ze wzgledu na niecharakterystyczne ob-
jawy, rozpoznaje si¢ najczesciej w zaawansowanym sta-
dium, przy czym u 85% chorych choroba jest ograni-
czona do jamy otrzewnej [2]. Przerzuty odlegte, zlokali-
zZowane poza jama otrzewnowa, nie sa czgste i zazwy-
czaj wystepuja w watrobie, plucach i optucnej [3, 4]. Prze-
rzuty do piersi z ogniska pierwotnego zlokalizowanego
poza piersia sa rzadkie, a przerzuty z raka jajnika wy-
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stepuja wyjatkowo [5]. Dotychczas w piSmiennictwie
opisano pojedyncze takie przypadki. Najczesciej dotycza
wzglednie mtodych kobiet, u ktérych choroba rozwija
si¢ szybko i przerzuty pojawiaja si¢ rowniez w innych
narzadach. Przebieg kliniczny moze imitowac pierwot-
nego raka piersi. Leczenie istotnie r6zni si¢ w przypad-
ku rozpoznania raka jajnika i raka piersi.
Przedstawiony przypadek ilustruje niezwykly przebieg
raka jajnika u chorej, u ktérej pierwotnie rozpoznano
raka piersi.

Opis przypadku
We wrzesniu 2006 roku do Instytutu Onkologii w Gli-

wicach zglosita si¢ 59-letnia chora z powodu utrzymuja-
cego si¢ od 2 miesiecy guzka w prawej piersi. W bada-
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niu przedmiotowym stwierdzono guz w prawej piersi
o $rednicy 1 cm i powigkszony wezel chtonny w prawym
dole pachowym o §rednicy 3 cm. Wcze$niej kobieta nie
chorowata, nie przyjmowata lekéw hormonalnych.
Pierwsza miesiaczke miata w 15 roku zycia, ostatnia
w wieku 54 lat, 3-krotnie rodzita. W wywiadzie rodzin-
nym odnotowano, ze ojciec pacjentki chorowat na raka
pecherza moczowego. Wykonana biopsja cienkoiglowa
guza piersi oraz wezta chtonnego pachowego potwier-
dzita obecnos¢ komoérek raka w obu umiejscowieniach.
W badaniu immunohistochemicznym nie wykazano eks-
presji receptoréw hormonalnych w komérkach nowo-
tworowych. Na podstawie materialu uzyskanego za po-
moca biopsji chirurgicznej guzka piersi lewej ustalono
rozpoznanie podtypu rdzeniastego raka piersi. Obraz
mammograficzny byl prawidtowy.

W badaniu USG jamy brzusznej i miednicy stwierdzo-
no obecnosé 9-centymetrowego guza lewych przydatkéw
i dlatego w grudniu 2006 roku chora poddano zabiego-
wi chirurgicznemu, w trakcie ktérego usuni¢to narzad
rodny i sie¢. W badaniu mikroskopowym wykazano gru-
czotowego raka jajnika o podtypie endometrioidalnym,
w stopniu zto§liwosci G3, zlokalizowanego w obu jajni-
kach i w prawym jajowodzie. Komorki raka znaleziono
rowniez w plynie z jamy otrzewnej. Ponowna ocena hi-
stopatologiczna materiatu pochodzacego z guza piersi
prawej i guza przydatkow pozwolita potwierdzi¢ obec-
no$¢ przerzutu raka jajnika do prawego gruczotu pier-
siowego. Wyniki badan immunohistochemicznych: bar-
wienia na obecnos¢ cytokeratyn 7 i 20, biatek epithelial
antigen oraz GCDFP-15 (gross cystic disease fluid prote-
in) byly ujemne, natomiast stwierdzono obecnos¢ WT-1
Protein (Wilm’s Tumor 1 Protein) oraz receptora estro-
genowego.

W lutym 2007 roku chorg przyjeto do Kliniki Onkologii
Klinicznej Instytutu Onkologii w Gliwicach. W badaniu
przedmiotowym stwierdzono wéwczas konglomerat
weztow chlonnych w prawym dole pachowym o Sredni-
cy 4 cm. W badaniu USG w prawym dole nadobojczy-
kowym wykazano obecnos¢ licznych weztéw chtonnych
o $rednicy do 1 cm. Stezenie markera Ca 125 wynosito
197 IU/ml. Nie odnotowano innych cech choroby no-
wotworowej. Do czerwca 2007 roku chora otrzymata
6 cykli chemioterapii wedlug schematu paklitaksel
(w dawce 175 mg/m?) i cisplatyna (w dawce 75 mg/m?).
Tolerancja leczenia byta dobra. Zaobserwowano cze-
Sciowa remisje wielkosci konglomeratu weztowego
w prawym dole pachowym oraz normalizacj¢ wartoSci
stezenia markera Ca 125. W pazdzierniku 2007 roku
chora poddano paliatywnej radioterapii fotonami X na
obszar uktadu chtonnego dotu pachowego i nadoboj-
czykowego po prawej stronie. Podano dawke catkowita
30 Gy w 10 frakcjach. Stwierdzono catkowita remisj¢
choroby. Chorg objeto okresowymi badaniami w Insty-
tucie Onkologii w Gliwicach.

Dyskusja

Rak piersi jest najczgstszym nowotworem wystepujacym
u kobiet. Przerzuty do piersi z nowotworéw o innej lo-
kalizacji sa rzadkie, przerzuty do piersi z raka jajnika
naleza do kazuistyki.

Rak jajnika jest nowotworem, ktory tworzy przerzuty
poprzez rozsiew ztuszczonych komoérek nowotworowych
do otrzewnej, dlatego najczesciej dochodzi do rozsiewu
Srédotrzewnowego [6, 7]. Rak jajnika moze réwniez sze-
rzy¢ si¢ przez naczynia limfatyczne do miednicy mniej-
szej i weztéw chtonnych paraaortalnych. Rozsiew droga
krwiono$na w chwili rozpoznania raka jajnika obserwu-
je si¢ rzadko [6]. Przerzuty raka jajnika stanowia okoto
0,03-0,6% wszystkich nowotworéw piersi [8, 9]. Najcze-
Sciej (ok. 70% przypadkéw) wystepuja one w przypad-
ku raka surowiczego. W przypadku innych podtyp6w hi-
stologicznych, takich jak dysgerminoma, rak endome-
trioidalny, przerzuty do piersi wystepuja wyjatkowo [6,
10]. U opisywanej chorej zdiagnozowano podtyp endo-
metrioidalny pierwotnego raka jajnika.

W piSmiennictwie dotychczas istnieja nieliczne donie-
sienia na temat przerzutéw raka jajnika do piersi.
W najwickszej pracy pochodzacejz M.D. Anderson Can-
cer Center (MDACC) w ciagu 14 lat obserwacji zebrano
18 przypadkéw chorych z obecnoscia przerzutdéw suro-
wiczego raka jajnika do gruczotu piersiowego i/lub we-
ztéw chtonnych dotu pachowego [6]. Pozostate prace do-
tyczyly jedynie pojedynczych przypadkow.

Rzadko guz piersi znajdowano, zanim rozpoznano raka
jajnika jako ognisko pierwotne, u wigkszosci chorych
bowiem najpierw rozpoznawano raka jajnika [11]. Naj-
czesciej raka jajnika rozpoznawano w zaawansowanym
stadium z szybkim rozsiewem do piersi lub we wezesnym
stadium z rozsiewem do piersi pojawiajacym si¢ po kil-
ku latach od rozpoznania raka jajnika. W prezentowa-
nym przez autoréw niniejszej pracy przypadku zaawan-
sowanej (ale bezobjawowej) postaci raka jajnika towa-
rzyszyl wezesny rozsiew do piersi.

Klinicznie przerzuty raka jajnika do piersi sa zwykle
guzami jednostronnymi, pojedynczymi, potozonymi
powierzchownie, dobrze odgraniczonymi i rzadko sa
zwiazane z otaczajacymi tkankami. Zazwyczaj nie na-
ciekaja skory. Stosunkowo czgsto dochodzi do prze-
rzutéw do weztéw chtonnych dotu pachowego [11].
W obrazach mammograficznych, w odréznieniu od
pierwotnych rakéw piersi, ktore cechuja si¢ nieréwny-
mi i zatartymi granicami, przerzuty prezentuja si¢ jako
dobrze odgraniczone i silnie wysycone zmiany [6]. Nie
stwierdza si¢ zazwyczaj zwapnien. Jednak w piSmien-
nictwie opisuje si¢ rowniez zmiany obustronne [11] lub
powodujace naciek skory [12]. Obserwowano tez obec-
nos$¢ zwapnien w badaniu mammograficznym, co wy-
nika z brodawkowatego typu rozrostu nowotworu
i obecnosci ciat psammowatych [13]. W prezentowa-
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nym przypadku obraz mammograficzny obu piersi byt
prawidiowy.

Budowa histologiczna rakéw gruczotu piersiowego ijaj-
nika moze by¢ zblizona, co moze prowadzi¢ do bled-
nych rozpoznah. W cytowanej pracy pochodzacej
z MDACC u 4 chorych (sposréd 18) wstepnie rozpo-
znano raka piersi i wdrozono pierwotne leczenie chi-
rurgiczne, odpowiednie dla raka piersi [6].

Najczesciej przerzuty raka jajnika w obrazie mikrosko-
powym cechuja sie rozrostem typu brodawkowatego. Nie
stwierdza si¢ zmian w przyleglym nablonku gruczotu
piersiowego ani zmian o charakterze raka in situ.
W obrazie cytologicznym komérki przerzutowe cechu-
je wysoki stosunek objetosci jadra do cytoplazmy, ani-
zocytoza i atypia jadrowa. Stwierdza si¢ rowniez lity cha-
rakter zmian. Stopien ztoSliwosci histologicznej kore-
sponduje z obrazem pierwotnego nowotworu. We wspo-
mnianej pracy z M.D. Anderson Cancer Center w 4 przy-
padkach na 18 poczatkowo rozpoznano niskozréznico-
wanego raka przewodowego. U przedstawionej chorej
pierwotnie rozpoznano rdzeniastego raka piersi.
Osobnym zagadnieniem podczas réznicowania zmian
pierwotnych i przerzutowych w piersi jest szczegélna
postac raka piersi: invasive micropapillary carcinoma.
Zblizony obraz histopatologiczny utrudnia wlasciwe
rozpoznanie. Jednak obraz kliniczny, wynik badania
mammograficznego oraz obecno$¢ komponenty we-
wnatrzprzewodowej w badaniu mikroskopowym pozwa-
la na prawidtowe rozpoznanie [14].

Biorac pod uwage zblizony obraz mikroskopowy pier-
wotnych rakéw piersi i przerzutéw raka jajnika do pier-
si, podobnie jak w opisywanym przypadku, w celu réz-
nicowania tych zmian stosuje si¢ badania immunochi-
stochemiczne oceniajace obecnos$¢ biatek WT-1
i GCDFP-15 w komorkach nowotworowych.

Gen WT-1 jest genem supresorowym zlokalizowanym
na krétkim ramieniu chromosomu 11. Jest jednym
z gléwnych genéw bioracych udziat w rozwoju guzéw
Wilmsa (stad nazwa). W prawidtowych tkankach jego
ekspresja jest obserwowana w trakcie plodowego roz-
woju narzadéw piciowych i nerek, a u oséb dorostych
jest on obecny w komorkach jajnika, jajowodu i jadra.
Stwierdzono, ze komorki surowiczego raka jajnika
w 97% wykazuja pozytywna reakcj¢ na obecnos¢ WT-1
[15]. Jednoczesnie nie wykazano ekspresji tego genu (lub
bardzo niska) w pierwotnych rakach piersi [16].
GCDFP-15 jest biatkiem uwazanym za marker komo-
rek apokrynowych i komérek raka piersi z réznicowa-
niem apokrynowym. Wykazano jego wysoka specyficz-
nos¢ i czuto$¢ w diagnostyce rakow piersi. Okoto 70%
komérek raka piersi wykazuje pozytywna reakcje na
obecnos¢ tego biatka [17].

U chorej w niniejszym przypadku pierwotnie rozpozna-
no rdzeniastego raka piersi. Dopiero pézniejsza ponow-
na ocena patologiczna z zastosowaniem wspomnianych

powyzej technik immunohistochemicznych pozwolita na
postawienie prawidtowego rozpoznania: pierwotny en-
dometrioidalny rak jajnika z przerzutami do piersi.
Stezenie markera Ca 125 jest podwyzszone u okoto 85%
chorych na niesluzowego raka jajnika, natomiast u cho-
rych na raka piersi najczg¢Sciej mieci si¢ ono w grani-
cach normy [7]. Badanie to jest przydatne w réznicowa-
niu tych dwéch nowotworéw. Wezesne postawienie wia-
Sciwej diagnozy pozwala chorej na uniknigcie niepo-
trzebnej operacji piersi i umozliwia zastosowanie wiha-
Sciwej chemioterapii.

Rokowanie u chorych, u ktérych stwierdza si¢ przerzu-
ty do piersi, jest zte. Wiekszos¢ pacjentek umiera w krét-
kim czasie od rozpoznania, $rednio 13-16 miesiecy [6].

Podsumowanie

Przerzuty raka jajnika do gruczolu piersiowego albo
weztéw chtonnych dotu pachowego wystepuja niezwy-
kle rzadko. Prawidlowe rozpoznanie ma kluczowe zna-
czenie dla rokowania oraz pozwala na wlaczenie ade-
kwatnego leczenia. Ze wzglgedu na trudno$ci w ocenie
histopatologicznej potwierdzenie obecnos$ci biatka
WT-1 oraz nieobecno$c¢ biatka GCDFP-15 w komdrkach
nowotworu sa szczegdlnie pomocne.

U wiekszosci chorych przerzuty wystepuja w przebiegu
Zaawansowanego procesu nowotworowego w jamie
brzusznej. Przedstawiony przypadek dokumentuje jed-
nak mozliwos¢ wezesnego zajecia gruczolu piersiowego
i weztéw chlonnych dotu pachowego jako pierwszego
objawu raka jajnika.

Pismiennictwo

—_

Krajowy Rejestr
epid.coi.waw.pl/krn.
Zielinski J., Krzakowski M. Rak jajnika. W: Krzakowski M. (red.).

Onkologia Kliniczna. Tom Il. Wydawnictwo Medyczne Borgis

Warszawa, 2006; 945-962.

3. BonnefoiH., AHern R.P., Fisher C. i wsp. Natural history of stage
IV epithelial ovarian cancer. Am. J. Clin. Oncol. 1999; 17: 767—
-775.

4. Cormio G., Rossi C., Cazzola A. i wsp. Distant metastases in
ovarian carcinoma. Int. J. Gynecol. Cancer. 2003; 13: 125-129.

5. Kayikgioglu F., Boran N., Ayhan A., Guler N. Inflammatory breast
metastases of ovarian cancer: A case report. Gynecol. Oncol.
2001; 83: 613-616.

6. Recine M.A., Deavers M.T., Middleton L.P., Silva E.G., Malpica A.
Serous carcinoma of the ovary and peritoneum with metastases
to the breast and axillary lymph nodes. A potential pitfall. Am. J.
Surg. Pathol. 2004; 28: 1646-1651.

7. Hockstein S., Keh P., Lurain J., Fishman D. Ovarian carcinoma
initially presenting as metastatic axillary lymphadenopaty. Gyne-
col. Oncol. 1997; 65: 543-547.

8. Hajdu S.I., Urban J.A. Cancers metastatic to the breast. Cancer
1972; 29: 1691-1696.

9. Rose P.G., Piver M.S., Tsukada Y., Lau T.S. Metastatic patterns
in histologic variants of ovarian cancer: an autopsy study. Can-
cer 1989; 64: 1508-1513.

10. Kattan J., Droz J.P., Charpenter P. iwsp. Ovarian dysgerminoma

metastatic to the breast: case report. Gynecol. Oncol. 1992; 46:

Nowotworéw. Dostepne na: http://

n

27



ONKOLOGIA W PRAKTYCE KLINICZNEJ 2008, tom 4, nr 1

11.

12.

13.

14.

104-106.

Duda R.B., August C.Z., Schink J.C. Ovarian carcinoma meta-
static to the breast and axillary lymph node. Surgery 1991; 110:
552-556.

Ozsaran AA., Dikmen Y., Terek M.C. i wsp. Bilateral metastatic
carcinoma of the breast from primary ovarian cancer. Arch. Gy-
necol. Obstet. 2000; 264: 166-167.

Yamasaki H., Saw D., Zdanowicz J., Faltz L.L. Ovarian carcino-
ma metastasis to the breast: case report and review of the litera-
ture. Am. J. Surg. Pathol. 1993; 17: 193-197.

Pettinato G., Manivel C.J., Panico L., Sparano L., Petrella G. In-
vasive micropapillary carcinoma of the breast: clinicopathologic
study of 62 cases of a poorly recognized variant with highly ag-

gressive behavior. Am. J. Clin. Pathol. 2004; 121: 857-866.

. Al-Hussaini M., Stockman A., Foster H., McCluggage W.G. WT-1

assist in distinguishing ovarian from uterine serous carcinoma
and in distinguishing between serous and endometrioid ovarian
carcinomas. Histopathology 2004; 44: 109-115.

. Ordo?ez N.G. Value of TTF-1, E-cathedrin, BG8, WT-1 and CD44S

immunostaining in distinguishing epithelial pleural mesothelio-
ma from pulmonary and nonpulmonary adenocarcinoma. Am. J.
Surg. Pathol. 2000; 24: 598-606.

. Monteagudo C., Merino M.J., LaPorte N., Neumann R.D. Value

of gross cystic disease fluid protein-15 in distinguishing meta-
static breast carcinoma among poorly differentiated neoplasms
involving the ovary. Hum. Pathol. 1991; 22: 368-372.

28



