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Streszczenie

Spontaniczna regresja nowotworu, czg$ciowa lub catkowita, jest rzadkim zjawiskiem, zwtaszcza w przypadku raka ptuc. W niniej-
szej pracy opisano przypadek 80-letniego mezczyzny, u ktérego nastapita samoistna regresja pierwotnej zmiany bez zastosowania
leczenia. Nastapita 2 lata po pobraniu prébek ze zmiany w ptucach podczas biopsji przezoskrzelowej. Co ciekawe, zmiana cha-
rakteryzowata si¢ silng absorpcja (maks. warto$¢ absorpcji standardowej: 26,3) w pozytonowej tomografii emisyjnej przy uzyciu
18-fluorodeoksyglukozy wykonanej przed biopsja, za$ regresja nastapita po do$¢ diugim czasie po biopsji. Znamienne byto takze
to, ze wystapita ona u mezczyzny w podeszlym wieku. Nie wiadomo, dlaczego doszto do cofnigcia sig choroby w tym przypadku
i jaki mechanizm spowodowat to zjawisko. Okazuje sig, ze regresja moze wystapi¢ nawet u starszej osoby. Taki pacjent powinien
by¢ objety wnikliwg obserwacja i znajdowac sie pod opiekg lekarska, aby mozliwe byto monitorowanie przebiegu klinicznego

tak niezwyktego zjawiska.
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Wstep

Istniejg doniesienia o samoistnym cofnig-
ciu sie nowotworéw ztosliwych, w tym takze
raka ptuc [1, 2]. To rzadkie zjawisko wystepuje
najczeéciej w przypadku zlosliwego czerniaka,
nerwiaka niedojrzatego i raka nerki [1, 2]. Zgodnie
z definicja, spontaniczna regresja oznacza cze-
Sciowy lub catkowity zanik guza zlo$liwego bez
stosowania terapii lub w przypadku terapii uwa-
zanej za nieadekwatng do wywarcia znaczacego
wplywu na chorobe [1]. Z powodu rzadkosci tego
zjawiska, brakuje jednomys$lnej opinii na temat
mechanizmoéw patogenetycznych zwigzanych ze
spontaniczng regresja nowotworéw zlosliwych.

W niniejszej pracy przedstawiono opis przypadku
mezczyzny w podeszlym wieku, u ktérego pier-
wotny gruczolakorak pluc wykazywal wychwyt
18-fluorodeoksyglukozy (FDG) w badaniu pozy-
tonowej tomografii emisyjnej (PET, positron emis-
sion tomography), lecz wielko$é guza zmniejszyta
sie samoistnie, co wykazal wynik badania tomo-
grafii komputerowej (TK) wykonanej 27 miesigcy
po rozpoznaniu choroby.

Opis przypadku
Osiemdziesigcioletni mezczyzna z nadciénie-

niem tetniczym zostal skierowany do szpitala
autorow niniejszej pracy z powodu przypadkowo
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Rycina 1. Skan TK klatki piersiowej w czasie rozpoznania gruczolakoraka ptuc (A); skan TK klatki piersiowej 19 miesigcy po rozpoznaniu gruczola-
koraka ptuc (B); spontaniczna regresja guza na skanie TK klatki piersiowej 27 miesigcy po rozpoznaniu gruczolakoraka ptuc (C)

Rycina 2. Wynik pozytonowej tomografii emisyjne/tomografii komputerowej (PET/TK) wykazat wychwyt przez mase guza 18F-fluorodeoksyglukozy

(FDG) (maks. warto$¢ poboru standardowego: 26,3)

wykrytego guza podczas badania RTG. U pacjen-
ta odnotowano zwiekszone stezenie antygenu
rakowo-plodowego w surowicy (CEA, carcino-
embryonic antigen). Mezczyzna byl nalogowym
palaczem tytoniu, a w wieku 45 lat chorowal na
gruzlice ptuc. Po zastosowaniu pelnego leczenia
izoniazydem, ryfampicyng i etambutolem nie
doszto do nawrotu choroby. Podczas pierwszego
badania przedmiotowego nie wykryto istotnych
nieprawidtowosci, zaobserwowano natomiast
u pacjenta zaburzenia poznawcze. W TK klatki
piersiowej ujawniono guza w gérnym placie le-
wego pluca (ryc. 1A). W pozytonowej tomografii
komputerowej/tomografii komputerowej (PET/TK)
wykazano wychwyt przez mase guza FDG (mak-
symalna warto$¢ standardowego wychwytu: 26,3)

(ryc. 2). Wynik badania laboratoryjnego wykazal
liczbe krwinek biatych na poziomie 5700/ul,
stezenie biatka C-reaktywnego 1,94 mg/dl, a takze
zwiekszone stezenie CEA — 22,1 ng/ml. Ste-
zenie beta-glukanu D w surowicy pozostawalo
w normie. Wyniki badain w kierunku antygenéw
Aspergillus i Candida w surowicy byly ujemne. Na
podstawie biopsji materialu pobranego podczas
badania bronchofiberoskopowego, zmiang roz-
poznano jako gruczolakoraka ptuc (ryc. 3A) bez
mutacji aktywujacej w genie receptora naskorko-
wego czynnika wzrostu (EGFR, epidermal growth
factor receptor) lub biatka fuzyjnego EML4-ALK
(echinoderm microtubule-associated protein-like
4-anaplastic lymphoma kinase). Immunocytoche-
miczna ekspresja tarczycowego czynnika tran-
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Rycina 3. Biopsja materiatu pobranego ze zmiany podczas bronchofiberoskopii doprowadzita do rozpoznania guza jako gruczolakoraka ptuc (A);
immunocytochemiczna ekspresja tarczycowego czynnika transkrypcji-1 (TTF-1) (B)

skrypcji 1 (TTF-1, thyroid transcription factor 1)
(ryc. 3B), biatka surfaktantu A (SP-A, surfactant
apoprotein A), cytokeratyny 7 i CEA wykazaty
reakcje dodatnig. W badaniu bronchoskopowym
nie ujawniono bezposredniego nacieku nowotwo-
rowego ani stanu zapalnego. Nie wystepowata
tez wydzielina sugerujaca stan zapalny. Badano
plyn z plukania tchawicy i oskrzeli w kierunku
bakterii kwasoopornych, posiew w kierunku bak-
terii, grzybéw i bakterii kwasoopornych przyniést
wynik ujemny, podobnie jak wynik testu PCR na
Mycobacterium tuberculosis, M. avium i M. intra-
cellulare. Rodzina pacjenta nie wyrazita zgody na
radykalng terapie z powodu wieku chorego i za-
burzen funkcji poznawczych, dlatego mezczyzna
zostal poddany obserwacji. Wynik przeprowadzo-
nego 19 miesigcy po rozpoznaniu gruczolakoraka
pluc TK klatki piersiowej wykazal postep choroby
(ryc. 1B). Jednak wykonane 27 miesiecy po rozpo-
znaniu nowotworu zdjecie klatki piersiowej i skan
TK ujawnily spontanicznag regresje guza (ryc. 1C).
Obecnie mezczyzna jest w dobrym stanie zdro-
wia, od 31 miesiecy znajduje sie pod kontrolg
lekarska, zdjecie RTG potwierdzilo dalsze zmniej-
szenie sie zmiany.

Omowienie

Zgodnie z powszechnie przyjetg definicja,
spontaniczna regresja choroby nowotworowej
oznacza catkowity lub czesciowy, okresowy
lub trwaty zanik wszystkich lub co najmniej
niektérych istotnych parametréw rozpoznanej
choroby nowotworowej, niebedacy skutkiem
zastosowanego leczenia lub wystepujacy po

leczeniu, ktére jest uwazane za nieadekwatne
do uzyskanego wyniku regresji [1]. Zgodnie
z ta definicjg przedstawiony przypadek moze
by¢ zaklasyfikowany jako czeSciowa regresja
spontaniczna. Everson i wsp. [1] odnotowali
tylko 176 przypadkéw spontanicznej regresji
zarejestrowanych pomiedzy 1900 a 1964 ro-
kiem, z szacowana czesto$cig wystepowania
1/60 000-100 000 oséb chorych na raka. Z kolei
Challis i Stam [2] doniesli o 741 przypadkach
samoistnego cofniecia sig nowotworu opisanych
w pi$miennictwie pomiedzy 1900 a 1987 rokiem.
Przypadki spontanicznej regresji byly obserwo-
wane w r6znych chorobach nowotworowych [2].
Chociaz samoistne cofnigcie sie schorzenia
zdarza sig w wielu chorobach nowotworowych,
w przypadku raka pluc jest uwazane za wyjatko-
wo rzadkie zjawisko [1-10]. Istniejg doniesienia
na temat spontanicznej regresji guzéw potwier-
dzonych w badaniu FDG/PET [10-13]. Wszystkie
dotyczyly oséb chorych na nowotwory krwi
[11-13], z wyjatkiem jednego pacjenta z rakiem
pluc [10]. U chorego na raka ptuc rak ptaskona-
blonkowy zostal potwierdzony histopatologicz-
nie po wycieciu chirurgicznym wykonanym kilka
miesiecy po badaniu PET/TK [10].

Nasuwa sie pytanie, w jaki sposéb mozna
udowodnié¢, ze regresja widoczna u opisanego
pacjenta w badaniu obrazowym nie byla spo-
wodowana remisjg stanu zapalnego. Autorzy
niniejszej pracy uwazajg, ze za tym, iz sponta-
niczna regresja nie byla zwigzana ze stanem za-
palnym, przemawia sze$¢ nastgpujacych faktéw:
1) w przebiegu choroby nie wystepowaty symp-
tomy kliniczne wskazujace na obecno$é stanu
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zapalnego, 2) w przebiegu klinicznym choroby
nie bylo serologicznych lub bakteriologicznych
danych sugerujacych obecnosé stanu zapalnego,
3) wynik badania bronchoskopowego nie wykazat
obecnosci stanu zapalnego, 4) w biopsji prébki
pobranej ze zmiany nie ujawniono komérek na-
cieku zapalnego, 5) nie bylo potrzeby podawania
antybiotykow w celu zmniejszenia masy guza,
6) guz ulegl zmniejszeniu w czeéci, gdzie skan
FDG/PETTK wykazywat wynik dodatni. Wcze-
$niej autorzy niniejszej pracy pisali o dwéch
pacjentach w wieku 74 i 65 lat, ktérzy chorowali
na gruczolakoraka pluc i u ktérych wystapito
samoistne cofnigcie choroby [3, 4]. W pierwszym
przypadku spontaniczna regresja zmiany prze-
rzutowej na skérze glowy nastapita miesigc po
wykonanej biopsji pobranej prébki, zas regresja
pierwotnej zmiany w ptucach takze miata miejsce
miesigc po biopsji przezoskrzelowej [3]. W dru-
gim przypadku samoistne cofnigcie sig choroby
dotyczylo nie tylko zmiany przerzutowej w we-
ztach chtonnych szyjnych, ale r6wniez miesiac po
uzyskaniu materiatlu biopsyjnego, regresji ulegta
pierwotna zmiana w plucach [4]. Warto odno-
towaé, ze spontaniczna regresja u tych dwéch
pacjentéw nastgpita wkrétce po bezposredniej
ingerencji inwazyjnej, co w duzym stopniu suge-
ruje zwigzek miedzy poczatkiem regresji a zmiang
mechanizmu immunologicznego wewnatrz guza
nowotworu pomiedzy gospodarzem a guzem. Zja-
wisko to mozna wyjasni¢ istnieniem bodZca zwia-
zanego z bezposrednim inwazyjnym podej$ciem
do zmiany, ktéry zapoczatkowuje spontaniczng
regresjg. W prezentowanym przypadku samoistne
cofniecie choroby nastgpito 27 miesigcy po bez-
posredniej inwazyjnej ingerencji, czyli zupelnie
inaczej, niz mialo to miejsce w przypadku dwé6ch
chorych opisywanych wczesniej. Dlatego sugeruje
sie, ze w przedstawionym przypadku zadzialal
inny mechanizm niz ,bodziec zwigzany z bez-
posrednig inwazyjna ingerencjg wobec zmiany”,
jednak jego dziatanie nie jest obecnie znane.
Sugeruje sie, ze w procesie samoistnej regresji
uczestniczy pewien proces immunologiczny [14].
W praktyce klinicznej staty sie dostepne inhibito-
ry punktéw kontrolnych uktadu odpornosciowego
iszczegoblne zainteresowanie wzbudza udziat me-
chanizméw odpornoéciowych w regresji guzow.
Przebieg spontanicznej regresji nie jest doktadnie
znany i potrzeba dalszych badan, aby wyjasni¢
ten proces. Chociaz zdarza sie to niezwykle
rzadko, udokumentowano 6 opiséw przypad-
kéw, w ktérych nastapito samoistne cofniecie sie
nowotworu pluc u pacjentéw w wieku powyzej
70 lat [3, 5-9]. Najstarsza byla 84-letnia kobieta

chora na niedrobnokomérkowego raka ptuca [7].
Mozliwe, ze kolejne badania ujawnig przyczyny
i poszerzg wiedze na temat tego niecodziennego
zjawiska. Jak donoszg inne opisy przypadkéw,
a takze niniejszy, nawet u 0os6b starszych moze na-
stapi¢ spontaniczna regresja. W takim przypadku
chory powinien by¢ objety wnikliwg obserwacjg
medyczna, aby mozna byto monitorowac przebieg
kliniczny tego wyjatkowego zjawiska.
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