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Warto$é fluorescencyjnych badan cytologicznych dla rozpoznania
i leczenia operacyjnego nowotworow, II

3Hadenye QIIOOPECHEHTHBIX IMTOJOTMYECKUX MCCIEAOBAHMIT IJNA PACIO3HABaHUA
¥ OIIEPAIMOHHOIO Je4eHuA omyxodaeir. II
The Significance of Cytological Examinations under Fluorescence Microscope
for Diagnosis and Surgical Treatment of Malignant Tumours. IT

W pracy niniejszej postanowilam przekonaé sie, jaki jest wplyw zabiegu ope-
racyjnego na rozsiew komérek nowotworowych (k.n.) we krwi chorego. Badania
wykonalam u 108 chorych nowotworowych leczonych w I Klinice Chirurgicznej AM
w Lublinie w okresie od 15X 1965—30 XI 1966. Chorych podzielitam na 5 grup:
I — nowotwory zoladka i przelyku, Il — nowotwory pluca, III —nowotwory jelita
grubego, IV—nowotwory sutka, V—nowotwory innych narzadéw. Wszyscy chorzy mieli
ustalone rozpoznanie choroby nowotworowej na podstawie badan klinicznych, cy-
tologicznych i histologicznych (Zakl. Anat. Patol. AM w Lublinie, kierownik: doc.
dr M. Rozynek). Kazdemu choremu pobierano krew z zyly odlokciowej, na godzine
przed zabiegiem operacyjnym i izolowano z niej komérki nowotworowe poslugujac
sie metodg Blichowskiego (3). Nastepnie z osadu wykonywano rozmazy,
utrwalano, i po zabarwieniu oranzem akrydyny wg Bertalanffyego ogladano
w mikroskopie fluorescencyjnym (2). W godzine po zakonczeniu zabiegu pobierano
powtdrnie krew z zyly odlo‘kciowej’i postepowano identycznie. Z 5 ml proébki krwi
uzyskiwano przecietnie ok. 10 rozmazéw.

WYNIKI

Grupa 1

Wyosobniono z niej 14 chorych (podgr. A). Wszyscy oni byli opero-
wani w spos6b doszczetny (tab. 1)

Zaobserwowano, ze kn., we krwi obwodowej po operacji znaleziono
prawie wylgcznie u chorych, ktérzy zmarli po zabiegu. Wprawdzie przy-
czynami zgonéw byly powiklania pooperacyjne, ale u ich podstaw
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Tab. 1. Podgrupa A

Krew Badania Wymnik
Lp.| Ple¢ | Wiek TNM Zabie
P 1 | 11 g histopatologiczne zabiegu
1 m 60 TyNM, 0| 0| Gastrect. Adenocarcinoma dobry
totalis part. solidum
2 k 41 T NeM, 0 | 0 | Resectio Adenocarcinoma dobry
subtotal. cylindrocel. muci-
parum
3 k 58 T3NM, 0 { 0 | Resectio Adenocarcinoma zejScie
cardiae cylindrocellulare Smiert.
papillar.
4| m 58 T3N; M, 0 |-+ | Gastrect. | Adenocarcinoma zejscie
totalis cylindrocel. part. Smiert,
solidum

5( m 61 T,N;M, 0 |+ | Resectio Carcinoma muco- dobry

subtotal. cellulare dispersum
desmoplast.
6| m 47 T,NoM, [|-+|-+ | Resectio Adenocarcinoma zej$aie
subtotal. cylindrocel. muci- Smiert.
parum
71 m 62 T, NoM, 0 | 0 [ Gastrect. Adenocarcinoma dobry
totalis muciparum partim
solidum

8| m 35 TsN,M; | 0 {-| Gastrect. | Carcinoma solidum | zej$cie

totalis anaplasticum $miert.
9] m 38 TN, M, 0 | 4-| Resectio Adenocarcinoma zejsaie
cardiae cylindrocel. partim | &émiert

solidum

10| m 56 TyN;M; 0 |4 | Resectio Neoplasma malig- zejScie

subtotal. num atypicum $miert.
11 m 64 TyN; M, 0 | + | Resectio Adenoca. mucipa- zejscie
subtotal. rum part. solidum Smiert.
‘ part, gelatin.
12| m 63 T,N, M, :T Resectio : Adenoca. mucip. zejscie
subtotal. | partim solidum et Smiert.
 desmoplasticum
13| m 70 T,N¢M, —0_ 0 | Resectio Carcinoma solidum | dobry
subtotal. mucocel. dispersum
14 m 56 T,N,M, 0 [ 0 | Resectio Carcinoma micro- zejscie
subtotal. cellulare solidum Smiert,
desmoplasticum

Objasnienia:
Krew I — badanie krwi obwodowej przed zabiegiem
Krew II — badanie krwi obwodowej po zabiegu
Wynik zabiegu — dotyczy wczesnego wymiku zabiegu
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Tab. 2. Podgrupa B
Krew .
Lp.| Pleé |Wiek| TNM Zabieg _ Badanie Wynik
I (11 histopatologiczne zabiegu
1 m 63 T3NM, 0 { 0 | Endoproteza Adenoca. mucipar. dobry
2 m 75 l T3NMy 0 | 0 | Endoproteza | Carcinoma solidum | zejécie
| ! Smiert.
3 m 53 TN, M, 0 {4 | Laparotomia Ca solid. adenogen. | dobry
4 m 58 T3;N;M, 0 |+ | Laparotomia | Foci carcinomat.
mucipari dobry
5 k 55 T3N; M, 0 | 0 | Laparotomia | Adenoca. metastat. | dobry
6 k 70 T3;N; M, 0 ‘ 0 | Laparotomia | Carcinoma solidum | dobry
7] m 50 TN, M, 0 | 0 | Endoproteza | Adenocarcinoma
partim solidum dobry
8 m 64 TyN;M,; 0 |+ | Laparotomia | Adenoca. cylindro-
cellulare dobry
9| m 64 T,N,M, |-+ |-+ | Laparotomia | Adenocarcinoma
partim solidum dobry
10 k 45 T3N;M, 0 | 0 | Laparotomia | Adenoca. mucipar. | zejscie
Smiert.
! — -
11 k 69 T;N,M, |-+ |-+ | Laparotomia | Adenoca. cylindro-
cellulare dobry
12 m 62 T;N;M, 0 | 0 | Endoproteza Adenoca. mucipar. dobry
13 k 74 T;N;M; 0 || Laparotomia | Adenoca. mucipar. | dobry
14 m 7 TyNoM, 0 |+ | Endoproteza Ca solidum dobry
15 k 66 T3NoM, ¢ |+ | Gastrostomia | Ca solidum adeno-
genes dobry
16 k 36 T,NoM, 0 | 0 | Endoproteza Ca solidum adeno-
genes dobry
17 m 54 TN, M, 0 |+ | Laparotomia | Ca solidum adeno-
genes dobry
18| m 79 T,;N,M; 0 [+ | Laparotomia | Ca solidum adeno-
genes dobry
19| m 62 T,NoyM, 0 (4| Laparotomia | Adenoca. mucipar. | dobry
20 k 52 T,N;M, 0 | 0 { Laparotomia | Carcinoma solidum
adenogenes dobry
21 k 67 T3N, M, 0 | 0 | Laparotomia | Carcinoma solidum
adenogenes dobry
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cigg dalszy tab. 2
Krew . .
Lp.| Ple¢ | Wiek| TNM Zabieg _ Badania Wynik
1 | 11 histopatologiczne | badania
22 m 42 T,3N,M, + | Laparotomia | Foci adenocarcin.
mucipari dobry
23| m 65 T, N, M, -+ | Endoproteza | Adenocarcinoma
muciparum dobry
24| m 57 TN, M, 0 | Laparotomia | Ca adenoides mucip.
et solidum dobry
25 m 54 TIINIMO 0 Lapaorotomia Adenoca. Cylindr. dobry
26| m 66 T;N,M, 0 | Endoproteza | Adenoca. cylindr. dobry
27! m 55 T;N, M, + | Endoproteza | Adenocarcinoma dobry
28 k 56 T,N; M, 0 | Laparotomia | Ca solidum dobry
29 m 48 T3NoM, -+ | Laparotomia Adenocarcinoma
cylindrocellul. dobry
30 m 59 T;N; M, 0 | Laparotomia | Adenocarcinoma
cylindrocellul. dobry
31 m 58 T3N; M, 0 | Gastroente- Adenocarcinoma zejScie
rostomia part. solidum Smiert.
32 m 58 T3N,M, 0 | Laparotomia | Ca mucocellul. dobry
33 m 67 TyNM, “+ | Gastroente- Adenocarcinoma
rostomia muciparum dobry
34 k 71 TN, M, 0 | Gastroente- Adenoca. papill.
rostomia muciparum dobry
35| k 68 T3N; M, 0 | Gastroente- Adenocarcinoma
rostomia cylindrocellul. dobry
36 m 63 TN M, 0 | Laparotomia Ca solidum muco-
cellulare dobry
37| m 43 T3N; M, 4| Laparotomiq | Komorki raka w
ogniskach wlokn. dobry
38 k 62 TNoM, 0 | Laparotomia | Adenocarcinoma
cylindrocellulare dobry
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lezala choroba nowotworowa. Komoérki nowotworowe we krwi obwo-
dowej po zabiegu stwierdzalam przede wszystkim w nisko zroinicowa-
nych postaciach histopatologicznych raka Zzotadka.

We krwi obwodowej przed zabiegiem operacyjnym stwierdzilam ko-
morki nowotworowe u 6 chorych. Po zabiegu natomiast — u 17 i to
zaré6wno u chorych poddanych wylacznie prébnemu otwarciu jamy
brzusznej, jak i u chorych, ktérym wykonano =zabiegi lagodzace, jak
zalozenie endoprotezy, zespolenie zoladkowo-jelitowe. U 2 chorych
(przyp. 9 i 11) obserwowano k.n. przed i po zabiegu operacyjnym (tab. 2).

Kn, we krwi zylnej obwodowej przed- i po zabiegu operacyjnym
zjawialy sie niezaleznie od typu histopatologicznego guza, od rodzaju
wykonywanego zabiegu i niezaleznie od obecnosci przerzutow w weztach
chlonnych. Znalezienie k.n. u znacznej liczby badanych chorych, po ope-
racji, stanowi¢ moze dowod, ze zabiegi operacyjne nawet nie
duze, jak zwiadowcze otwarcie jamy brzusznej, przyczyniajg sie do

Tab. 3. Grupa 1I

Krew ; 7 -
Lp. | Ple¢ |Wiek| TNM Zabieg Badanie histopa

I |II tologiczne
1 m 47 T;N;M, |+ |+ | Thoracoto- Carcinoma
mia planoepith.

2| m 44 T,N,M, |- {4 | Thoracoto- Carcinoma soli-

mia dum partim fu-
socellulare
3 m 48 T3N; M, 0, 0 ' Lobectomia Carcinoma
planoepith.
4 m 65 T3N,M, 0 | 0 | Thoracoto- Carcinoma
mia planoepith.
5| m 48 T,N;M, |-+ |+ | Thoracoto- Carcinoma

mia anaplasticum

6 m 33 T3N;M, |-+ |+4| Thoracoto- Carcinoma
mia planoepith.
7 m 63 T,N,M, 0 | 0 | Thoracoto- Carcinoma
mia planoepith.
8 m 50 T,NoM, 01 0 | Thoracoto- Carcinoma
mia planoepith.
9 m 57 T,N,M, 0 | 0 | Lobectomia Carcinoma
planoepith.
10 m 53 T N,M, 0| 0 | Lobectomia Carcinoma
planoepith.
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wprowadzenia ich do krwiobiegu. By¢ moze w raku przeltyku i zoladka
stopien wzajemnego przylegania komorek jest szczegélnie siaby; po-
nadto obfitos¢ naczyn chlonnych w Scianie Zoladka moze mie¢ réwniez
znaczenie jako droga rozsiewu (tab. 3).

U 4 chorych stwierdzono k.n. we krwi obwodowej zaréwno przed-
jak i po operacji. Wszyscy ci chorzy nie nadawali sie¢ do zabiegu do-
szezetnego. W przypadku nr 1, gdzie guz naciekal zyle glowng goérng,
spotykano we krwi grupy kn. U 4 chorych stwierdzilam k.n. we krwi
zylnej po zabiegu; byly to przypadki przewaznie Ts, ale o réznym utka-
niu histopatologicznym. Stosunkowo maly pooperacyjny wysiew k.n. do
krwi zylnej nie moze byé¢ tlumaczony, gdyz badania przeprowadzono na
zbyt malej liczbie przypadkéw. Moze sie tylko nasuwa¢ uwaga, ze brak
kn. u chorych poddanych zabiegom doszczetnym (nr 3, 8, 9, 10) moze
by¢ wynikiem techniki operacyjnej: sprawne dotarcie do odpowiednich
naczyn krwionosnych i podwiagzanie ich (tab. 4).

U 5 chorych stwierdzitam k.n. we krwi Zylnej po operacji, nieza-
leznie od jako$ci zabiegu operacyjnego i postaci histopatologicznej guza.
Wszystkie te przypadki zaszeregowano do grupy T, By¢ moze, ze sto-
sunkowo maly pooperacyjny wysiew kmn. stwierdzony w tej grupie
wynika z techniki zabiegu: przy doszczetnej operacji zwykle bez trud-
nosci dociera sie do odpowiednich naczyn krwionosnych i podwigzuje
je w plerwszym etapie (tab. 5).

W grupie tej wysiew k.. nie jest charakterystyczny, dotyczy réz-
nych postaci guzéw. (Zar6wno w grupie IV, jak i II, u wszystkich cho-
rych wczesny wynik pooperacyjny byt — dobry) (tab. 6).

U wiekszosci chorych (10) stwierdzono po =zabiegu operacyjnym
obecnos¢ komoérek nowotworowych we krwi zylnej obwodowej. Nie
stwierdzono ich natomiast w przypadku nr 11, mimo iz guz wrastal do
zyly nerkowej. Prawdopodobnie nalezy odnies¢ to do szybkiego pod-
wigzania szypuly naczyniowej nerki.

Zestawiajgc wszystkie przeprowadzone badania uwazam, ze kazdy,
nawet zwiadowczy zabieg operacyjny, moze przyczyni¢ sie do wpro-
wadzenia k.n. do krwi. We krwi obwodowe]j przed operacjg stwierdzitam
kn. w 21,2% badanych chorych, za$ po operacji — u 43,4%.

Leczenie operacyjne w chorobie nowotworowej stanowi wielki atak
terapeutyczny skierowany tylko na jeden z objawéw choroby — guz.
Przy dzisiejszym powszechnym uznaniu rozprzestrzeniania sie choroby
nowotworowej za posrednictwem komorek, idealem leczenia bedzie taki
sposob, ktéry nie przyczyni sie do masowego rozsiewu komoérek. Z drugiej
za$ strony, jak wykazuje doswiadczenie, sam stress operacyjny zmniej-
sza oporno§¢ ustroju umozliwiajae wiecej ,,pobran” wszczepionych ko-
mérek (4). Chirurgia nowotworu zlosliwego wymaga specjalnego poste-
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Tab. 5. Grupa IV

Krew ;
Lp.| Ple¢ |Wiek| TNM Zabieg ~ Badania
I | 1 histopatologiczne
1 k 47 T NoM, 0 0 Mastect. Carcinoma cylin-
radic. drocel. part.

microcel. et disp.

2 k 46 T,N;M, 0 0 | Mastect. Carcinoma micro-
radic. focale

3 k 70 TiN,M, -+ 0 | Mastect. Carcinoma micro-
radic. focale

4 k 56 T N1M, 0 0 | Mastect. Carcinoma micro-
radic. cellul. partim

cylindr. dispersum

5 k 57 ToNyM, 0 -+ | Mastect. Carcinoma micro-

radic. cellul. microfocale
6 k 53 T1NM, 0 -+ Mastect. Carcinoma micro-
radic. cellul. microfocale
7 k 71 Ti1NM, + + | Mastect. Carcinoma micro-
radic. cellul. dispersum
8 k 85 TN, M, + + | Mastect. Ca adenoides muci-
simpl. parum partim ge-
latinosum
9 k 41 TN, M, 0 0 Mastect. Carcinoma micro-
radic. cellulare dispersum
10 k 53 TN M,y 0 0 Mastect. Ca macrocellul.
radic. macro- et micro-
focale

powania, specjalnej starannosci. Jak wiadomo, spelnia¢ musi szereg
warunkéw: 1) Izolacja i podwigzanie szypuly naczyniowej majgcej zwig-
zek z guzem, w pierwszym rzedzie zyly. 2) Wyciecie wezléw i drog
chtonnych regionalnych poczawszy od grup najdalszych, w kierunku
ku guzowi, wszystko razem w jednym bloku z guzem. 3) Rekoczyny
zZ samym guzem powinny by¢ ostatnim etapem operacji. 4) Wyeciecie
guza w linii makroskopowej dalekiej od zmiany, tam gdzie nie spodzie-
wamy sie istnienia Zywotnych komoérek (1, 5, 6, 17). Izolacja naczyn
i podwigzanie ich przed rekoczynami z samym guzem w praktyce jest
niekiedy niemozliwe do wykonania (11).

Chorzy, poddani zwlaszcza wielkiej chirurgii nowotworowej, sg na-
razeni na ,zakazenie” swej krwi, rany, jamy ciala, komérkami nowo-
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tworowymi (8). Moore i Sandberg uwazaja, Ze nie ma powia-
zania pomiedzy zluszczaniem k.. do krwi a rekoczynami operacyjnymi.
Pooperacyjny wysiew komorek zalezy, wedlug tych autoréw, raczej od
aktywnosci biologicznej guza (12). Natomiast Melamed, Potter,
Prudente i Roberts uwazajg, ze istnieje duza zaleinoéé pomie-
dzy wykonywaniem zabiegu operacyjnego a wysiewem kn. do krwi
(10, 13, 14, 15).

Z moich badan wynika, ze stwierdzenie k.n. we krwi obwodowej po
operacji ksztaltuje sie réinie w raku réznych narzadéw. Np. w raku
zolgdka, w podgr. A (tab. 1), odsetek dodatnich stwierdzeh — 50% —
odnosi sie wylacznie do tych chorych, ktérzy zmarli. Podobne obser-
wacje przytaczajg Roberts i Long (16). W podgrupie B (tab. 2)
k.n. zjawialy sie we krwi obwodowej po zabiegu w 44,7% przypadkow
niezaleznie od typu histopatologicznego guza i obecnosci przerzutéw.
Obserwacje te zgadzajg sie z doniesieniami Pottera (13). Nasuwa
sie uwaga, ze w raku zolgdka, niezaleznie od rodzaju zabiegu operacyj-
nego, rozlegloéci procesu nowotworowego oraz utkania histopatologicz-
nego guza, nastepuje znaczny pooperacyjny wysiew kn. do krwi.

U chorych z rakiem jelita grubego pooperacyjny wzrost liczby k.n.
we krwi obwodowej jest wyzszy tylko o 10% od stanu przedoperacyjnego.
Wedlug badan Blichowskiego rak jelita grubego wykazuje naj-
mniejszg sklonnosé do rozsiewania komoérek na skutek urazu operacyj-
nego (3). Znaczny wysiew pooperacyjny do krwi w raku sutka, stwier-
dzony w przypadkach operacyjnych, o réznym utkaniu histopatologicz-
nym, nasuwa mysl, ze embolie komérek raka tego narzgdu wystepuja
latwo, prawdopodobnie wystepujg roéwniez wczesnie, Stwierdzenie to
absolutnie nie moze dyskwalifikowaé¢ chorych od doszczetnego zabiegu
operacyjnego, czego domaga sie Long i z ktérego opinig trudno sig
zgodzi¢ ((9).

Wedlug Blichowskiego, uraz operacyjny wzmaga 3—4-krot-
nie liczbe k.n. we krwi, za$ sklonno$é komorek do odszczepiania sie od
guza macierzystego ma zaleze¢ w gléwnej mierze od narzadu, w ktérym
guz powstal. Zgadzam sie calkowicie z pierwszg czeScig opinii tego
autora: w 46% przypadkéw stwierdzilam po operacji 3—4-krotny wzrost
liczby komoérek znajdowanych we krwi obwodowej, natomiast co do
drugiej jej czesci, to chociaz moje obserwacje pokrywajg sie z obser-
wacjami Blichowskiego, ale moja analiza statystyczna (przepro-
wadzona w I czeSci pracy) wykazata, ze wysiew k.. do krwi nastepuje
niezaleznie od umiejscowienia guza. Poniewaz w analizie nie uwzgled-
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niltam czynnika ,rozsiew pooperacyjny”’ dlatego tez trudno mi jest
oceni¢ stuszno$é¢ tej opinii. Obserwowane przeze mnie kn nie réznily
sie ani zabarwieniem fluorescencyjnym, ani budowg od k.n. opisanych
w I czesci pracy. Rozpoznanie ich nie nastreczalo wiec klopotdéw (2).

‘WNIOSKI

1. Wykazano rozsiew komoérek nowotworowych do krwi zwigzany
z zabiegiem operacyjnym.

2. Wysiew komorek nowotworowych do krwi po zabiegu operacyj-
nym ksztaltuje sie réznie w raku réznych narzadow.

3. Obecnos¢ wiekszej liczby k.n. we krwi po zabiegu wymaga zwroé-
cenia szczegdélnej uwagi na delikatnos¢ wykonywania zabiegu, zacho-
wywanie aseptyki komoérkowej, wczesne podwiazywanie odpowiednich
duzych naczyn krwionosnych.
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PESIOME

Ilesnnr paBoThl — 93T0 BBIABJICHME OIEPAIMOHHOTO BMENIATENLCTBA Ha
pacceB HeOIIIa3MaTUHECKMX KJIETOK B nepudepudeckyro KpoBb. Vcememo-
Basn 108 GosnBHBIX CO 3JI0KAYECTBEHHBIM IpoleccoM. Ilpumensmm daroo-
PECLIEHTHBII MUMKPOCKOIT ¥ OKPACKY OPAHIKEBBIM aKpUIAMHOM. ¥ Bcex 6oib-
HBIX IIPOBOAMJM MCCJAENOBaHME HA NMPUCYTCTBME HEOIJIA3MATHIECKUX KJIe-
TOK B nepucepnyeckoil BEHO3HO} KpOBM II€pef ONEpPaTMBHBIM BMeEIla-
TEJBCTBOM M CIYCTA dYac HOCJIe HeTro. YCTaHOBJEHO HaJ udue pacceBa
HEOINIa3MAaTHUUIECKUX KJIETOK B NIepUGEPMUYECKYI0 KPOBBL IIOCJIE OIepaTHB-
HOTO BMEIIATEJLCTBA HE3aBMCHMMO OT €ro pofa. YIOMAHYTEHII pacceB ObLI
BBIpaxKeH pa3JMyHO IpHU pakoBOM 3abosieBaHMM pa3HBIX OpraHOB.
3roT hakr YKa3bIBaeT Ha TO, ¥TO Heobxoammo obpamiath ocoboe BHUMA-
HMEe HA JeJMKATHOCTL IIPM IIPOBEJeHMM OIlepaliMM, IIOBeJeHMe KJIeTOd-
HOM ,,aCenITHMKN’, a TakK¥Xe Ha pPAHHIOI I[EePeBA3KY COOTBETCTBYIOIIMX
KPYHHBIX KPOBEHOCHBIX COCYZOB, IIPE3KJle BCErO BEH.

SUMMARY

The aim of the paper was to find out the influence of operation on
the spreading of cancer cells in the peripheral blood. The total number
of patients affected with malignant tumours was 108. The cytological
examinations were made under fluorescence microscope with orange
acridine. In all the patients malignant cells in the peripheral blood were
examined before and 1 hour after the operation.

It was stated that after the operation malignant cells were spreading
in the blood independently of the operation procedure and differently
in the tumours of different organs. These very important facts indicate
that great attention should be paid to the delicacy of operation pro-
cedure and early ligation of the proper blood vessels, especially veins.
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