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Kosci sg czestym miejscem wyste-
powania przerzutow nowotworow
ztosliwych, szczegdinie raka piersi
i prostaty. Chociaz nie jest to zjawi-
sko rzadkie, diagnostyka przerzu-
tow do kosci moze sprawiac duze
trudnosci. Podstawowe badania
diagnostyczne to badanie radiolo-
giczne i scyntygrafia. Scyntygrafia
jest badaniem prostym, pozwala na
zbadanie catego koscca i cechuje
sie duzg czutoscig, nie jest jednak
badaniem specyficznym. Ponadto
zwiekszony wychwyt znacznika
moze Swiadczyc o aktywnych prze-
rzutach, ale moze tez byc zwigza-
ny ze wzmozonymi procesami na-
prawczymi u pacjentow odpowia-
dajgcych na leczenie.

Klasyczne badanie radiologiczne
jest bardziej specyficzne przy
znacznie mniejszej czutosci. Po-
trzebne sg wiec inne badania, mo-
ggce pomaoc w przypadku watpli-
wosci. W pewnych sytuacjach takg
role spetniajg markery nowotworo-
we. U pacjentow bez zmian poza
uktadem kostnym, z dodatnim wy-
nikiem scyntygrafii niepotwierdzo-
nym badaniem radiologicznym,
podwyzszony poziom CA 15.3
w raku piersi czy PSA w raku pro-
staty moze swiadczyc o rozsiewie
procesu nowotworowego i posred-
nio o przerzutach do kosci. Inne
dotychczas stosowane badania la-
boratoryjne byty mato przydatne.
W ostatnich latach duze zaintere-
sowanie i nadzieje wzbudzity nowe
markery obrotu metabolicznego ko-
Sci, ktdre sg bardziej czute i bardziej
specyficzne niz stosowane dotych-
czas. Mogg utatwic wczesne rozpo-
znanie przerzutow do kosci. Nie ma
jednak swoistych markerow pozwa-
lajgcych jednoznacznie rozpoznac
przerzuty. Jedynym wyjagtkiem jest
prawdopodobnie kostna forma fos-
fatazy zasadowej u pacjentow
Z przerzutami raka prostaty.
Oznaczanie markerdw obrotu kost-
nego moze byc¢ przydatne w moni-
torowaniu przebiegu leczenia,
szczegolnie wtedy, gdy przerzuty
Sg ograniczone do kosci. Markery
resorpcji korelujg z przebiegiem le-
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Kosci sg czestym miejscem wyste-
powania przerzutéw nowotworéw zto-
Sliwych. Powstajg najczesciej w prze-
biegu raka piersi, prostaty, ptuca, tar-
czycy i nerki. Srednio wystepuja w 20
proc. wszystkich nowotworéw ztosli-
wych. U chorych zmartych z powo-
du raka piersi lub stercza przerzuty
do kosci stwierdza sie w 50-85 proc.
przypadkéw. Chociaz jest to zjawisko
czeste, kliniczna diagnoza przerzu-
tow do kosci nie zawsze jest fatwa.
Przerzuty do kosci majg zwykle typo-
wg lokalizacje, u czesci chorych po-
zostajg jednak bezobjawowe przez
wiele miesiecy [1].

Podstawowym badaniem dia-
gnostycznym jest konwencjonalne
badanie radiologiczne i badanie
scyntygraficzne. Badanie scynty-
graficzne cechuje sie duzg czuto-
$cig, ale jest mato swoiste,
w przeciwienstwie do klasycznej
radiologii, ktéra odznacza sie
znaczng swoistoscig i mniejszg
czutoscig. Prawidtowy wynik tego
badania nie wyklucza obecnosci
przerzutow. Warunkiem uwidocz-
nienia zmiany na zdjeciu RTG jest
zniszczenie beleczkowej struktury
kosci co najmniej w 50 proc.;

ognisko o s$rednicy mniejszej niz
1 cm moze nie zosta¢ wykryte.
Mate zmiany mogg by¢ uwidocz-
nione w scyntygrafii, jednak nie
zawsze obecnos¢ ognisk wzmozo-
nego wychwytu jest rownoznacz-
na z obecnoscig przerzutow. Ba-
danie to opiera sie na pomiarze
wychwytu znacznika przez oste-
oblasty, jest wiec mniej przydatne
W ocenie przerzutdw czysto oste-
olitycznych. Zmiany w przeptywie
krwi, czy zwiekszona aktywnosc¢
osteoblastéw spowodowana inny-
mi niz przerzuty czynnikami mogg
by¢ przyczyng wynikow fatszywie
dodatnich. W przypadku niekto-
rych nowotwordw, takich jak czer-
niak czy rak nerki, obrot kostny
jest nieznacznie wzmozony i prze-
rzuty mogg by¢ niewidoczne. In-
nym problemem jest monitorowa-
nie przebiegu leczenia. Wzmoze-
nie wychwytu znacznika w badaniu
scyntygraficnym moze Swiadczyc¢
o aktywnych przerzutach, ale mo-
ze tez by¢ zwigzane ze wzmozo-
nymi procesami naprawczymi
u pacjentow odpowiadajgcych na
leczenie.

Nowoczesne techniki radiolo-
giczne, takie jak tomografia kom-
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czenia bifosfonianami. Potrzebne
sg jednak dalsze badania, by do-
ktadniej okreslic ich znaczenie
w onkologii i dlatego nie zaleca sie
stosowania nowych markerow ob-
rotu kostnego w codziennej prakty-
ce Kliniczneyj.

Stowa kluczowe: przerzuty do ko-
Sci, markery obrotu kostnego.

puterowa (CT) i badanie z zasto-
sowaniem magnetycznego rezo-
nansu jadrowego (MRI) sg bardzie;
specyficzne. Techniki te pozwalajg
okresli¢ rodzaj przerzutéw (osteoli-
tyczne, osteosklerotyczne) i zasieg
zmian. CT i MRI pomimo swych
niewatpliwych zalet sg rzadko sto-
sowane ze wzgledu na wysoki
koszt i matg dostepnosc¢ [2-4].

Zadne z powszechnie stosowa-
nych badan laboratoryjnych nie
jest specyficzne. Oznaczanie mar-
kerow nowotworowych, np. PSA
dla raka stercza i CA -15.3 dla
raka piersi umozliwia rozpoznanie
rozsiewu choroby nowotworowej
i posrednio moze pomoc w rozpo-
znaniu przerzutow do kosci.

W ostatnich latach duze zain-
teresowanie i nadzieje wzbudzity
nowe markery obrotu metabolicz-
nego kosci. Jak wiadomo, kosc¢
podlega statej przebudowie we-
wnetrznej, ktéra jest niezbedna do
utrzymania funkcji mechanicznych
i metabolicznych. W procesie tym
uczestniczg 2 rodzaje komorek:
osteoklasty resorbujgce kosc
i osteoblasty, ktére tworzg nowg
kos¢. W warunkach prawidtowych
zachodzi réwnowaga pomiedzy re-
sorpcjg i kosciotworzeniem. Obec-
nos¢ przerzutow zakidca te rowno-
wage. W przypadku przerzutéw
osteolitycznych  dochodzi  do
znacznego nasilenia aktywnosci
osteoklastéw, a tym samym do
przewagi resorpcji. Uwalniane
w trakcie resorpcji produkty de-
gradacji kolagenu powodujg dal-
sze pobudzanie osteoklastow
i by¢ moze oddziatujg chemotak-
tycznie na komorki guza. Pomiar
parametréow metabolizmu kostne-
go moze pomdc w ocenie tego
procesu. Niektére z tych badan
stosowane sg od dawna. Inne
zostaty wprowadzone w ciggu Kkil-
ku ostatnich lat i wymagajg we-
ryfikacji klinicznej i laboratoryjne;j.
Najczesciej dzieli sie je na mar-
kery resorpcji oraz markery ko-
sciotworzenia.

MARKERY RESORPCJI
KoScl

Wydalanie wapnia z moczem

Wydalanie wapnia z moczem
jest najprostszym i najtariszym
sposobem mierzenia resorpcji
kostnej. Jest to jednak metoda
nieswoista tkankowo, charaktery-
zujgca sie matg czutoscig. Moze
by¢ wiarygodnym wskaznikiem tyl-
ko w stanach znacznego nasile-
nia obrotu kostnego. Stezenie
wapnia w moczu jest wypadkowg
wchtaniania jelitowego, resorpcji
w kanalikach nerkowych i metabo-
lizmu kostnego. Na ostateczne
stezenie  wptywajg  hormony,
przede wszystkim parathormon,
kalcytonina, a takze glukokortyko-
idy i estrogeny.

Hydroksyprolina

Hydroksyprolina to aminokwas
wystepujacy wytgcznie w kolage-
nie. Oznaczanie wydalania hy-
droksyproliny z moczem byto do
niedawna najczesciej stosowang
metodg oznaczania resorpcji ko-
$ci. Jednak tylko 10 proc. hydrok-
syproliny powstatej w wyniku roz-
padu kolagenu wydalane jest
z moczem. Wiekszos¢ resorbowa-
na jest w kanalikach nerkowych
i podlega degradacji w watrobie.
Ze wzgledu na matg specyficz-
nos$¢ metoda ta jest obecnie rza-
dziej stosowana. Hydroksyprolina
nie jest swoista dla tkanki kostnej,
wystepuje we wszystkich typach
kolagenu i we wszystkich rodza-
jach tkanki tgcznej. Zrédtem nie-
kolagenowym hydroksyproliny mo-
ga by¢ réwniez niektére biatka su-
rowicy, szczegolnie sktadnik C1q
dopetniacza.

Istotng wadg tej metody bada-
nia resorpcji kosci jest takze fakt,
ze dieta moze wptywac na zawar-
tos¢ hydroksyproliny w moczu. Hy-
droksyprolina znajduje sie w po-
karmach bogatych w kolagen lub
zelatyne i podlega wchtanianiu je-
litowemu.
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The skeleton is a common site for
metastases in patients with mali-
gnancies, especially with breast
and prostate cancer. The diagno-
sis of bone metastases can be dif-
ficult. The screening for bone me-
tastases is based on radioisotopic
bone scans, confirmed by supple-
mental radiographic bone surveys.
Scintigraphy is simple, can examine
the whole skeleton and is sensitive
but lacks specificity. Changes of
bone scintigraphy uptake is difficult
to interpret because scintigraphy
detect not only the osteoblastic me-
tastatic lesions but also the healing
process of bone metastases. Co-
nventional radiology plays a central
role in the diagnosis of metastases
but is less sensitive and radiologi-
cal changes in bone metastases
are very slow.

Elevation of tumor associated mar-
kers (CA 15.3 in breast and PSA in
prostate cancer) can be an early
sign of metastatic disease and bo-
ne matastases.

In recent years new biochemical
markers of bone remodeling hold
great promise because of their re-
latively sensitivities and specifici-
ties.

Markers of bone turnover could
help the clinician in the early dia-
gnosis of bone metastases. They
correlate with presence of bone
metastases and extend of bone di-
sease, but there are no laboratory
findings which are pathognomonic
for skeletal metastases with possi-
ble exception of BALP in prostate
carcinoma.

Bone markers can be used for mo-
nitoring patients especially when
bone is the only site of metastases.
Bone resorption markers may be
useful for follow-up bisphosphona-
te therapy. The use of biochemical
markers of bone turnover to monitor
therapy is not suggested for routine
care. More studies are necessary to
determine usefulness of bone mar-
kers in oncology.

Key words: bone metastases, mar-
kers of bone turnover.

Winianooporna kwasna fosfataza
(TRAP)

Jest to specyficzny izoenzym,
uwalniany przez osteoklasty resor-
bujgce kos¢. Jego funkcja biolo-
giczna nie jest znana. Wydaje sie,
ze enzym ten mogtby sta¢ sie do-
brym markerem aktywnosci oste-
oklastéw, gdyby nie trudnosci me-
todyczne. W surowicy znajdujg sie
inhibitory tego enzymu, jest on
niestabilny i trudny do odrdznienia
od kwasnych fosfataz uwalnianych
z tkanek pozakostnych.

Wigzania sieciujace kolagen
pirydynolina (Pyr)
| dezoksypirydynolina (DPyr)

Pirydynolina i dezoksypirydyno-
lina to zwigzki, ktére tworzg mie-
dzyczgsteczkowe wigzania w doj-
rzatych formach kolagenu. Chociaz
wigzania te nie sg swoiste dla ko-
lagenu kosci, to jednak przypusz-
cza sie, ze obecne w moczu
zwigzki Pyr i DPyr pochodzg gtow-
nie z kolagenu kostnego.

Zaletg tej metody badania obro-
tu kostnego jest fakt, ze obecne
w moczu zwigzki Pyr i DPyr pocho-
dzg wytagcznie z procesu resorpciji,
nie sg metabolizowane i nie sg
wchtaniane z pozywieniem. Okoto
40 proc. wigzan sieciujgcych poja-
wia sie w moczu w stanie wolnym,
reszta jest zwigzana z peptydami.
Wolng Pyr i DPyr mozna oznaczac
metodg immunoenzymatyczng.

Wszystkie powyzsze markery
nie sg swoiste dla tkanki kostnej.
Zastosowanie metod radioimmuno-
logicznych i immunoenzymatycz-
nych pozwolito na oznaczanie
fragmentéw kolagenu swoistych
dla kolagenu typu I.

Usieciowane telopeptydy
kolagenu typu |
Karboksyterminalny telopepyd
kolagenu typu I (ICTP)

Ten telopeptyd jest produktem
degradaciji kolagenu typu I, zawie-

ra pirydynolinowe wigzania sieciu-
jace. Dostepne sg zestawy radio-
immunologiczne do oznaczania
ICTP w surowicy. Wydaje sie jed-
nak, ze marker ten jest raczej
markerem obrotu kolagenu, a wiec
na jego stezenie moze wptywac
réwniez kosciotworzenie.

C-koncowy usieciowany
telopeptyd fancucha
o kolagenu typu | (CTx)

Uwalniany podczas degradacji
kolagenu i wydalany przez nerki
telopeptyd nie jest bezwzglednie
swoisty dla tkanki kostnej. Jest
obecny we wszystkich tkankach,
w ktérych w kolagenie typu | two-
rzg sie pirydynolinowe wigzania
sieciujgce. Mimo to jest bardziej
czutym i bardziej swoistym marke-
rem niz Pyr i DPyr. Dostepne sg
zestawy do oznaczania CTx
w moczu (CrossLaps) i w surowi-
cy (Serum CrossLaps).

N-koncowy telopeptyd tancucha
o kolagenu typu | (NTx)

Wigzanie sieciujgce w tym pep-
tydzie ma charakterystyczng dla
kolagenu kosci lokalizacje. NTx nie
wystepuje w niezmineralizowanych
kolagenach, co sprawia, ze jest
obecnie najczulszym i najbardziej
swoistym markerem resorpcji ko-
§ci. Zestaw do oznaczania NTx
W moczu metodg immunoenzyma-
tyczng dostepny jest pod handlo-
wg nazwg Osteomerk.

MARKERY TWORZENIA
KOScClI

Osteokalcyna

Osteokalcyna jest specyficz-
nym, niekolagenowym biatkiem
macierzy kostnej, syntetyzowanym
przez osteoblasty i odontoblasty.
Czes¢ osteokalcyny, ktéra nie zo-
stata zdeponowana w macierzy
kostnej uwalniana jest do uktadu
krazenia. Wykrywana we krwi sta-
nowi ok. 15 proc. wytwarzanej
osteokalcyny. Biologiczna rola
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osteokalcyny nie jest w petni wy-
jasniona, jednak jej swoistos¢ dla
tkanki kostnej sprawia, ze jest
uwazana za dobry marker koscio-
tworzenia. Stezenie osteokalcyny
w surowicy okresla sie metodami
immunologicznymi.

Fosfataza zasadowa (ALP)

Marker ten cechuje sie brakiem
swoistosci tkankowej. Na catkowi-
tg aktywnosc¢ fosfatazy zasadowej
sktada sie aktywnosc¢ 4 izoenzy-
mow: jelitowego, tozyskowego, izo-
enzymu z nabtonka rozrodczego
gonad i kostno/wagtrobowo/nerko-
wego. Ten ostatni wystepuje
w trzech izoformach, ktére réznig
sie budowg tanicuchdéw bocznych.
Rdznice te zostaty wykorzystane
do opracowania metod, umozliwia-
jacych oznaczenie kostnej postaci
fosfatazy zasadowej (BALP). Izo-
enzym kostny jest syntetyzowany
przez osteoblasty, najprawdopo-
dobniej jest potrzebny w proce-
sach mineralizacji kosci. Frakcje
kostng alkalicznej fosfatazy ozna-
cza sie metodg immunoenzyma-
tyczna.

C-koncowy propeptyd prokolagenu
typu | (PICP)

Propeptydy prokolagenu | z kon-
ca karboksylowego (PICP - pro-
colagen type | carboxyterminal pro-
peptide) i z korica aminowego
(PINP — procollagen type | amino-
terminal propeptide) sg uwalniane
w trakcie zewnatrzkomdrkowego
przetwarzania prokolagenu w ko-
lagen. Obecne w krgzeniu PICP
i PINP odzwierciedlajg wiec licz-
be nowo utworzonych czgsteczek
kolagenu. Poza tkankg kostng pro-
pepydy kolagenu | wytwarzane
sg rowniez w innych tkankach
syntetyzujgcych kolagen |. Nie
sg wiec markerami swoistymi
tkankowo, ale szkielet wydaje sie
by¢ gtownym Zrédtem propepty-
déw w krazeniu. Szybkos¢ kliren-
su metabolicznego PICP zmienia
sie w chorobach watroby i tar-
czycy.

N-koncowy propeptyd prokolagenu
typu | (PINP)

Uwalniany z korica aminowego
propeptyd prokolagenu typu | wy-
daje sie byc¢ lepszym markerem
syntezy kolagenu od PICP. PINP
W surowicy mozna oznaczyC me-
todg radioimmunologiczng [5-8].

KOSTNA SIALOPROTEINA
(BSP)

Funkcja tej proteiny nie jest jed-
noznacznie poznana. Odgrywa ro-
le w procesach adhezji, jest wydzie-
lana przez osteoklasty i osteoblasty
i jest niezbedna w procesie tgcze-
nia sie tych komodrek z macierzag
kostng. Poziom sialoproteiny wzra-
sta w chorobach ze wzmozonym
obrotem kostnym, takich jak oste-
oporoza i choroba Pageta. Stwier-
dzano réwniez podwyzszony po-
ziom BSP u pacjentéw z rakiem
piersi i przerzutami do kosci [9].

KLINICZNE ZASTOSOWANIE
MARKEROW OBROTU
KOSTNEGO W ONKOLOGII

Diagnostyka laboratoryjna
przerzutow do kosci

Do niedawna podstawowymi ba-
daniami biochemicznymi, wykony-
wanymi u pacjentéw z podejrze-
niem przerzutéw do kosci, byto
oznaczanie wydalania z moczem
wapnia i hydroksyproliny. Badania
te sg jednak niespecyficzne i po-
zwalajg na wykrycie tylko bardzo
duzych zmian w obrocie kostnym.

Nowsze markery obrotu kostne-
go sa bardziej specyficzne.
W licznych badaniach stwierdza-
no podwyzszone wartosci tych
markeréw u chorych z przerzuta-
mi do kosci. Nasilona resorpcja
sprawia, ze w moczu pacjentow
wystepuje wiecej produktéw roz-
padu kolagenu, takich jak Pyr,
DPyr, CTx i NTx. Nie ma jednak
swoistych markeréw jednoznacz-
nie wskazujgcych na przerzuty do
kosci. Podwyzszone wartosci Pyr,
DPyr, CTx i NTx i ICTP stwierdza
sie rowniez u czesci pacjentéw

z uogolniong chorobg bez zmian
w badaniu scyntygraficznym. Zda-
niem niektérych autorow moze to
oznaczac, ze u pacjentow tych ist-
niaty wczesne przerzuty, ktérych
nie wykryto metodami konwencjo-
nalnymi. Inni uwazajg, ze u kobiet
z rakiem piersi jest to raczej zwia-
zane z przedwczesng menopauza,
wywotang chemioterapig.

Wydaje sie, ze z badanych
markeréw obrotu kostnego Nitx jest
najbardziej przydatny w wykrywa-
niu przerzutéw [4, 10, 11]. Stwier-
dzono réwniez, ze poziom niekto-
rych markerow koreluje ze stop-
niem zajecia uktadu kostnego.
Wartosci kostnej formy fosfatazy
zasadowej w surowicy i NTx
w moczu byty znamiennie wyzsze
u pacjentow z wiekszg liczbg
przerzutow. Oba parametry miaty
wieksze wartosci w przypadku
przerzutéw osteosklerotycznych niz
w przerzutach osteolitycznych
i mieszanych. W innym badaniu
poziom ICTP i kostnej fosfatazy
korelowat ze stopniem zajecia
uktadu kostnego i natezeniem bo-
lu [10, 12].

W duzej grupie pacjentow z ra-
kiem prostaty badano przydatnosc¢
kostnej formy fosfatazy zasadowej
w wykrywaniu przerzutéw do ko-
$ci. Badanie to pozwalato na wy-
krycie przerzutéw u 88 proc. pa-
cjentow ze 100-procentowg czuto-
$cig. Oznaczajgc jednoczesnie
BALP i PSA, przerzuty mozna wy-
kryé u 96 proc. pacjentéw. Zaden
z pacjentow z rakiem prostaty
i bez przerzutow do kosci nie wy-
kazywat podwyzszonego poziomu
BALP [13, 14].

Okreslanie grup pacjentow
0 gorszym rokowaniu

W badaniu obejmujacym grupe
250 pomenopauzalnych pacjentek
z przerzutami raka sutka do kosci
badano prognostyczne znaczenie
podwyzszonego poziomu NTx
w surowicy. Przed leczeniem pod-
wyzszony poziom NTx stwierdzano
u 60 pacjentek. Srednie przezycie
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tych pacjentek byto wyraznie gor-
Sze niz w grupie pozostatych 190
chorych, u ktérych nie stwierdza-
no podwyzszonych wartosci NTx
w surowicy (Srednie przezycie od-
powiednio 663 i 941 dni). W gru-
pie pacjentek z podwyzszonym
poziomem NTx dalszy wzrost tego
wskaznika w trakcie leczenia hor-
monalnego wigzat sie ze ztym ro-
kowaniem. Na podstawie tego ba-
dania trudno jest jednoznacznie
powiedzie¢, czy Ntx nalezy tu trak-
towac¢ jako czynnik prognostyczny
przebiegu choroby, czy jako czyn-
nik predykcyjny odpowiedzi na le-
czenie hormonalne [15]. Réwniez
badanie Costy wykazato korelacje
pomiedzy wzrostem poziomu NTx
a postepem choroby. U pacjentow,
u ktérych nastepowata progresja
w kosciach stwierdzano wzrost po-
ziomu NTx w moczu srednio
o 151,9 proc. i ICTP w surowicy
Srednio o 132,5 proc. [16].

W badaniu finskim stwierdzono
korelacje pomiedzy poziomami pro-
peptydéw  prokolagenu  typu
I (PINP i PICP) a agresywnym
przebiegiem raka piersi. U pacjen-
tek z agresywng chorobg poziom
PINP byt 7-krotnie wyzszy niz
w grupie chorych ze stabilizacjg
choroby. Wzrostowi PINP nie towa-
rzyszyt jednak proporcjonalny wzrost
PICP, a przeciez w trakcie syntezy
czgsteczek kolagenu powstaje taka
sama ilos¢ propepeptyddw amino-
terminalnych (PINP) i karboksyter-
minalnych (PICP). By¢ moze jest to
zwigzane z nieco odmiennym me-
tabolizmem tych peptydéw. Wyttu-
maczeniem moze by¢ réwniez zja-
wisko istnienia innych wariantéw
czasteczki kolagenu (3 tancuchy o-
1, normalnie 2 o-1 i 1 o-2) [17].

Monitorowanie wynikéw leczenia

Monitorowanie wynikow leczenia
przerzutdw do kosci nie jest tatwe.
Subiektywna poprawa i ustgpienie
dolegliwosci bolowych nie zawsze
oznaczajg obiektywng odpowiedz.
Ocena konwencjonalnym bada-

niem radiologicznym jest mozliwa
po diugim czasie (3 do 6 mies.),
a wynik badania scyntygraficzne-
go nie zawsze jest jednoznaczny.
Poszukuje sie wiec metod bioche-
micznych, ktére mogtyby utatwi¢ to
zadanie. Po zastosowaniu bifosfo-
nianéw obserwowano spadek war-
tosci CTx, DPyr i hydroksyproliny.
CTx okazat sie w tych badaniach
najlepszym markerem oceny odpo-
wiedzi na leczenie [18, 19].

W innym badaniu oceniano
markery obrotu kostnego u 28 pa-
cjentow ze szpiczakiem mnogim.
Wszyscy pacjenci leczeni byli cy-
tostatykami, czes¢ dodatkowo bi-
fosfonianem. Po 3 mies. terapii
w grupie leczonej bifosfonianem
stwierdzono spadek poziomu NTx
w moczu. W grupie leczonej tylko
cytostatykami poziom NTx pozo-
stat niezmieniony. W obu grupach
nie ulegty zmianie wartosci kost-
nej frakcji fosfatazy zasadowe]
i osteokalcyny [20].

W klinice autorow oznaczano
CTx w surowicy i w moczu pa-
cjentek z rakiem piersi i przerzu-
tami do kosci. Po 6-8 tyg. lecze-
nia klodronianem nastgpit spadek
wartosci CTx w moczu $rednio
0 40 proc. [21].

Obnizenie poziomu NTx stwier-
dzono réwniez w badaniu poréwnu-
jacym pamidronian z nowym bifos-
fonianem — zoledronianem. Spadek
NTx w moczu w granicach od 37
do 60,8 proc. wystgpit u wszystkich
pacjentoéw leczonych bifosfonianami
[22]. Wydaje sie, ze w monitorowa-
niu wynikéw leczenia najbardziej
przydatne jest oznaczanie NTx [23].

Amerykariskie Towarzystwo On-
kologii Klinicznej radzi, by nie sto-
sowac powszechnie markeréw ob-
rotu kostnego do monitorowania
przebiegu leczenia [24].

Okreslanie grup pacjentow
ze zwiekszonym ryzykiem
wystapienia przerzutow do kosci

Liczne badania dowiodty, ze za-
stosowanie lekow z grupy bifosfo-

niandw u pacjentéw z przerzutami
do kosci zmniejsza bdl i liczbe
powiktan, takich jak ztamania pa-
tologiczne i epizody hiperkalcemii.
Sg doniesienia o korzystnym pro-
filaktycznym stosowaniu tych lekéw
[25-27]. W tej sytuaciji okreslenie
grup pacjentéw o zwiekszonym ry-
zyku wystgpienia przerzutow do
kosci bytoby bardzo pozgdane.
Wykazano, ze przydatne do tego
celu moze by¢ okreslanie pozio-
mu kostnej sialoproteiny (BSP).
Przez 2 lata obserwowano grupe
264 kobiet, operowanych z powo-
du raka piersi. U 19 pacjentek wy-
stgpity przerzuty do kosci. U 17
z nich stwierdzano przed operacja
podwyzszony poziom BSP [28].

PODSUMOWANIE

Nowe markery obrotu kostnego
sg bardziej czute i bardziej spe-
cyficzne niz stosowane dotych-
czas. Mogg utatwi¢ wczesne roz-
poznanie przerzutéw do kosci. Nie
ma jednak swoistych markerow,
pozwalajgcych jednoznacznie roz-
poznac¢ przerzuty. Jedynym wyjat-
kiem jest kostna forma fosfatazy
zasadowej u pacjentéw z przerzu-
tami raka prostaty.

Oznaczanie markeréw obrotu
kostnego moze by¢ przydatne
w monitorowaniu przebiegu lecze-
nia, szczegolnie wtedy, gdy prze-
rzuty sg ograniczone do kosci.
W chwili obecnej zastosowanie no-
wych markeréw obrotu kostnego
w codziennej praktyce klinicznej nie
powinno by¢ zalecane. Potrzebne
sg dalsze badania, by doktadnigj
okresli¢ ich znaczenie w onkologii.
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