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Wiesław Tupikowski1, Grażyna Bednarek-Tupikowska2, Agnieszka Florczak3

1Dolnośląskie Centrum Onkologii we Wrocławiu, 
2Katedra i Klinika Endokrynologii i Diabetologii AM we Wrocławiu,
3Oddział Chorób Wewnętrznych, Samodzielny Publiczny Zespół Opieki Zdrowotnej w Kędzierzynie–Koźlu

Streszczenie
Przedstawiono aktualne dane na temat raka kory nadnercza i metod jego leczenia. Choroba
wyst´puje rzadko - 1-2 przypadki na rok na milion mieszkaƒców. Guz ma du˝à z∏oÊliwoÊç a
Êredni czas prze˝ycia wynosi 28 miesi´cy. Wyst´puje cz´Êciej u kobiet (58,6%) ni˝ u m´˝czyzn
(41,4%). Etiologia pozostaje nieznana. Rak ten w wi´kszoÊci przypadków jest hormonalnie czyn-
ny. Najcz´Êciej wytwarza kortyzol (30%), rzadziej androgeny (20%), estrogeny (10%) lub aldos-
teron (2%). Typowe jest szybkie narastanie objawów zespo∏u Cushinga z wirylizacjà. Guz cz´sto
rozpoznaje si´ w zaawansowanym stadium. Jedynym skutecznym post´powaniem jest leczenie
operacyjne. W diagnostyce nale˝y oprzeç si´ na wynikach badaƒ hormonalnych i obrazowych,
które pozwalajà te˝ na ocen´ stopnia zaawansowania choroby. Stosuje si´ tomografi´ kompu-
terowà, rezonans magnetyczny lub obie metody ∏àcznie. Chemioterapia obejmuje skojarzone
leczenie mitotanem z doksorubicynà, etopozydem i cisplatynà.

Wyniki leczenia sà niezadawalajàce. Prowadzone sà wielooÊrodkowe badania nad optymalizacjà
adiuwantowej chemioterapii.

Słowa kluczowe: rak kory nadnerczy•leczenie raka kory nadnerczy•chemioterapia kory nadnerczy•mitotan, 
doksorubicyna•cisplatyna•etopozid

Summary
Adrenocortical carcinoma is a rare tumor with an annual incidence of 1 to 2 cases per million
people. It is a very aggressive tumor, with a median survival of 28 months, and is slightly more
common in women (58.6%) than in men (41.4%). The etiology of disease is still unknown. Most
adrenocortical neoplasms are hormone functional. These tumors most commonly produce cor-
tisol (30%), then androgens (20%), estrogens (10%) or aldosterone (2%). The rapid onset of
Cushing’s syndrome, with its virilizing features, is characteristic of this cancer. Adrenal tumors
are often detected at an advanced stage.

In diagnostics, measurement of serum hormone levels and imaging studies, e.g. CT, or MRI,
are essential. They also indicate the spread of disease.

Complete surgical resection is the only curative treatment for adrenal cancer. Treatment also
includes chemotherapy, especially with mitotane, usually in combination with doxorubicin,
etoposide, and cisplatin. Results of treatment are not satisfying, so adjuvant multicenter trials
are still underway.
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Wstęp

Rak kory nadnerczy jest guzem rzadko wyst´pujàcym,
o du˝ej z∏oÊliwoÊci i z∏ym rokowaniu. Rozpoznaje si´
go Êrednio w 0,05 do 0,2% wszystkich nowotworów
z∏oÊliwych [33, 42]. Oznacza to, ˝e rocznie nowotwór
ten stwierdza si´ w jednym przypadku na 600 tys. do
1,7 mln mieszkaƒców [3]. W USA wyst´puje z
cz´stoÊcià 1-2 przypadki rocznie na milion
mieszkaƒców [1]. Podobnie w Szwecji cz´stoÊç jego
wyst´powania ocenia si´ na 0,5 do 2 przypadków
rocznie na milion mieszkaƒców, co daje ∏àcznie w tym
kraju 16 nowych przypadków rocznie [2]. W Polsce nie
ma danych epidemiologicznych na ten temat.
Najwi´kszy materia∏ w Polsce, bo liczàcy a˝ 65 chorych
z rakiem kory nadnercza przedstawi∏a ostatnio
Kasperlik-Za∏uska i wspó∏pr. [29]. W dost´pnym
piÊmiennictwie Êwiatowym znajdujà si´ opisy mniej ni˝
2000 przypadków pierwotnego raka kory nadnerczy
[11]. Guz ten nieco cz´Êciej wyst´puje u kobiet
(58,6%) ni˝ u m´˝czyzn (41,4%), najcz´Êciej u dzieci
poni˝ej 5 r. ˝. oraz w 4-5 dekadzie ˝ycia [37].

Etiologia

Etiologia raka kory nadnerczy jest nieznana. Badania
ostatnich lat wskazujà istnienie u cz´Êci chorych
zaburzeƒ chromosomalnych i nieprawid∏owoÊci w wy-
twarzaniu czynników wzrostu. Zaburzenia chromoso-
malne stwierdzono w rodzinnie wyst´pujàcych
zespo∏ach obejmujàcych raka kory nadnercza i inne
zaburzenia, jak to si´ dzieje w zespole gruczolakowa-
toÊci wewnàtrzwydzielniczej typu I (MEN 1), w zes-
pole Li-Fraumeni, zespole Beckwitha-Wiedemanna i
zespole Carneya [47].

U chorych z zespo∏em MEN 1 stwierdza si´
wyst´powanie najcz´Êciej guza przysadki, przytarczyc,
tarczycy, trzustki, a tak˝e gruczolaka lub raka nadner-
cza [12].

Zespo∏em Li-Fraumeni okreÊla si´ wyst´powanie w
m∏odym wieku licznych pierwotnych nowotworów
z∏oÊliwych. W dzieciƒstwie najcz´Êciej wyst´pujà raki
nadnercza, mi´saki, bia∏aczki i guzy mózgu. Póêniej
obserwuje si´: raka sutka, gwiaêdziaki, raka p∏uc,
trzustki, gruczo∏u krokowego, czerniaki i guzy
wywodzàce si´ z pierwotnych komórek rozrodczych
[12, 25].

Zespó∏ Beckwitha-Wiedemanna jest zwiàzany z nad-
miernym wytwarzaniem IGF-II i sk∏ada si´ z
nast´pujàcych objawów: du˝ej masy urodzeniowej,
du˝ego j´zyka, wad pow∏ok jamy brzusznej, rowków
p∏atków usznych, przerostu po∏owiczego cia∏a oraz

wyst´powania guzów nowotworowych, g∏ównie kory
nadnerczy, guza Wilmsa, hepatoblastoma lub rhabdo-
myosarcoma [12, 25].

U chorych z zespo∏em Carneya stwierdza si´
wspó∏wyst´powanie nowotworów gruczo∏ów
dokrewnych – sà to rodzinnie wyst´pujàce raki nad-
nerczy, a tak˝e raki tarczycy, przytarczyc, zespo∏y
MEN oraz plamkowo-grudkowe zmiany skórne i
Êluzaki [12, 25].

W ostatnich latach trwajà prace nad analizà genomu
pacjentów z rodzin obcià˝onych dziedzicznie
wyst´pujàcymi nowotworami nadnerczy. Byç mo˝e
pozwoli to w przysz∏oÊci na wyodr´bnienie kilku
genów, które prawdopodobnie majà istotne znaczenie
w etiopatogenezie sporadycznie wyst´pujàcych raków
nadnerczy [25].

Czynniki ryzyka raka kory nadnerczy nie zosta∏y poz-
nane. Wyniki niektórych badaƒ sugerujà, ˝e czyn-
nikiem ryzyka u m´˝czyzn jest palenie papierosów, a u
kobiet doustna antykoncepcja [22]. Dane te zosta∏y
potwierdzone wynikami prac doÊwiadczalnych na
samcach szczurów poddawanych inhalacji dymem
papierosowym, u których stwierdzono znamienny
statystycznie wzrost zapadalnoÊci zarówno na raka jak
i gruczolaka kory nadnerczy [14]. Podobnie by∏o u
samic szczurów otrzymujàcych estrogeny [36].

Obraz kliniczny i rozpoznanie

U ponad po∏owy chorych rak kory nadnerczy jest
guzem hormonalnie czynnym, rzadziej wyst´pujà guzy
niewydzielajàce hormonów. Najcz´Êciej guz wytwarza
glikokortykosteroidy i klinicznie stwierdza si´ objawy
hiperkortyzolemii (30%). Nieco rzadziej guz wydziela
same androgeny (20%) lub estrogeny (10%) albo
aldosteron (2%). Najcz´Êciej guz wydziela jed-
noczeÊnie kilka hormonów, zwykle kortyzol i androge-
ny (35%) [24, 38].

Hormonalnie czynny rak kory nadnerczy najcz´Êciej
przebiega z klinicznymi objawami zespo∏u Cushinga
ze szczególnie nasilonà wirylizacjà, a rozwój objawów
ma przewa˝nie gwa∏towny przebieg [13, 19, 30, 33, 34,
39, 42,45].

Rozpoznanie potwierdzajà wyniki badaƒ laborato-
ryjnych, które wykazujà podwy˝szony lub tzw. „szty-
wny” profil dobowy kortyzolu i podwy˝szone
wydalanie z moczem wolnego kortyzolu lub jego
metabolitów – 17-hydroksykortykosteroidów (17-
OHCS) przy jednoczeÊnie ma∏ym st´˝eniu ACTH.
Stwierdza si´ brak hamowania wydzielania kortyzolu
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w teÊcie z deksametazonem. Cz´sto wspó∏istnieje
wysokie st´˝enie dehydroepiandrosteronu (DHEA)
i/lub jego siarczanu (DHEA-S), a niekiedy tak˝e
innych androgenów – testosteronu, androstendionu.
Niekiedy rak kory nadnercza u kobiet mo˝e przebie-
gaç jedynie z objawami znacznej wirylizacji a st´˝enia
androgenów w surowicy sà znacznie podwy˝szone,
podwy˝szone jest tak˝e wydalanie 17-ketosteroidów w
moczu i nie ulegajà one obni˝eniu w teÊcie hamowa-
nia z deksametazonem.

W wyjàtkowo rzadko wyst´pujàcych u m´˝czyzn
guzach, przebiegajàcych z objawami feminizacji,
stwierdza si´ podwy˝szone st´˝enie estradiolu w
surowicy [27].

W rzadkich przypadkach z∏oÊliwych guzów o typie
aldosteronoma oprócz nadciÊnienia t´tniczego prze-
biegajàcego z hipokaliemià, stwierdza si´ obni˝one
wydalanie sodu, podwy˝szone wydalanie potasu z
moczem, hiperaldosteronemi´, hiperaldosteronuri´ i
ma∏à aktywnoÊç reninowà osocza - ARO [27].

W przypadkach guzów hormonalnie czynnych przy-
czynà zg∏oszenia si´ chorego do lekarza sà zwykle kli-
niczne objawy wynikajàce z nadmiernego wytwarzania
hormonów. W przypadku guzów endokrynnie
„niemych” powodem szukania porady lekarskiej
bywajà najcz´Êciej nieswoiste objawy, takie jak bóle
brzucha (wywo∏ane du˝à masà guza), narastajàce
os∏abienie, utrata masy cia∏a, rzadziej hematuria,
˝ylaki powrózka nasiennego, dusznoÊç [38]. W tych
przypadkach u wi´kszoÊci chorych w chwili rozpozna-
nia rak kory nadnerczy osiàga ju˝ zwykle znaczne
rozmiary i wysoki stopieƒ zaawansowania - III lub IV,
to znaczy, ˝e wyst´puje lokalna inwazja lub przerzuty
do w´z∏ów ch∏onnych (w stadium III) lub dodatkowo
przerzuty odleg∏e: do p∏uc – u 71%, w´z∏ów ch∏onnych
- u 68%, wàtroby – u 42%, koÊci - u 26% (stadium IV)
[15]. Wed∏ug autorów amerykaƒskich tylko 30%
guzów w chwili rozpoznania jest ograniczona jedynie
do nadnercza [1].

Badania obrazowe

Ze wzgl´du na to, ˝e najskuteczniejszym sposobem
leczenia jest resekcja chirurgiczna guza, niezmiernie
wa˝ne jest dok∏adne okreÊlenie stopnia zaawansowa-
nia choroby przed planowanym zabiegiem.
Szczegó∏owe zobrazowanie zasi´gu zmiany jest
mo˝liwe przy wykorzystaniu wszystkich nowoczesnych
technik obrazowania (cz´sto stosowanych ∏àcznie).
Badanie z u˝yciem ultrasonografii (USG), tomografii
komputerowej (TK), szczególnie spiralnej tomografii
komputerowej i/lub rezonansu magnetycznego (MRI)

powinno obejmowaç nie tylko narzàdy jamy brzusznej,
ale konieczne sà tak˝e badania klatki piersiowej w
celu poszukiwania przerzutów. Niezb´dna jest te˝
ocena obrazowa ˝y∏y g∏ównej dolnej i ekspansji guza
do Êwiat∏a ˝y∏y. Je˝eli w leczeniu radykalnym
niezb´dna jest resekcja nerki wtedy jest konieczne
zbadanie stanu drugiej nerki, które powinno obej-
mowaç do˝ylnà pielografi´ lub TK z podaniem kon-
trastu, by upewniç si´ o jej  prawid∏owym  funkcjo-
nowaniu. Je˝eli guz nacieka jelita niezb´dna jest pe∏na
diagnostyka przewodu pokarmowego. Radiologiczne
kryteria z∏oÊliwoÊci guza nadnercza sà niepewne a ich
swoistoÊç si´ga oko∏o 75% [41]. WÊród tych kryteriów
najwa˝niejsze sà: wielkoÊç guza powy˝ej 3 cm, nieostre
granice, niejednorodna g´stoÊç, obecnoÊç grubej,
nieregularnej strefy obwodowej ulegajàcej wzmocnie-
niu po podaniu kontrastu, naciekanie sàsiednich
narzàdów. Najskuteczniejsze w ocenie z∏oÊliwoÊci
guza sà techniki z u˝yciem TK o du˝ej rozdzielczoÊci
bez podawania kontrastu, na podstawie pomiarów
g´stoÊci guza. Zmiany ∏agodne o typie gruczolaków
wykazujà niewielkà g´stoÊç ocenianà w jednostkach
Hounsfielda (j. Hu). JeÊli zmiana wykazuje du˝à
g´stoÊç, powy˝ej 20 j. Hu nale˝y podejrzewaç, ˝e ma
ona charakter z∏oÊliwy, albo jest to guz chromoch∏onny [41].

Du˝e nadzieje wià˝e si´ z rozpowszechnieniem w
przysz∏oÊci pozytronowej tomografii emisyjnej - PET z
zastosowaniem nowego znacznika 11C – etomidatu,
wybiórczo obrazujàcego kor´ nadnerczy [6].

Biopsja aspiracyjna cienkoig∏owa

Problem przedoperacyjnej diagnostyki guza nadner-
cza za pomocà biopsji aspiracyjnej cienkoig∏owej (bac)
nie zosta∏ ostatecznie rozwiàzany. W piÊmiennictwie
mo˝na znaleêç opinie, ˝e jeÊli istnieje podejrzenie
raka nadnercza bac powinna byç wykonana.  W przy-
padku pozytywnego wyniku zabieg operacyjny
powinien byç przeprowadzony metodà klasycznà, nie
laparoskopowà. Zalecenie wykonywania bac w przy-
padku podejrzenia z∏oÊliwego charakteru zmiany w
nadnerczu jest jednak˝e krytykowane przez wi´kszoÊç
onkologów [32]. Jak wiadomo, ustalenie z∏oÊliwoÊci
guza na podstawie niewielkiego materia∏u jaki dostar-
cza bac mo˝e cz´sto okazaç si´ niemo˝liwe. Materia∏
cytologiczny z guza nadnercza nie pozwala na pewne
odró˝nienie gruczolaka od raka, podobnie jak to si´
dzieje w diagnostyce ró˝nicowej gruczolaka i raka
p´cherzykowego tarczycy. Nie jest mo˝liwa ocena
naciekania torebki przez komórki guza, co jest jednym
z wa˝niejszych kryteriów z∏oÊliwoÊci zmiany. Ponadto
bac nadnercza jest badaniem inwazyjnym i wià˝e si´ z
ryzykiem wielu powik∏aƒ, takich jak odma op∏ucnowa,
krwawienie, zapalenie trzustki, prze∏om nad-
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ciÊnieniowy w przypadkach pheochromocytoma a
nawet nag∏y zgon.Uszkodzenie torebki guza w czasie
bac mo˝e ponadto stanowiç ryzyko Êródbrzusznego
rozsiewu nowotworu [13]. Zatem, jeÊli podejrzewamy,
˝e wykryta zmiana w nadnerczu mo˝e byç rakiem, pa-
cjent wymaga leczenia operacyjnego bez wczeÊniejszej
diagnostyki cytologicznej. Wi´cej danych przemawia
za tym, ˝e badanie cytologiczne nie powinno byç
przeprowadzane w razie podejrzenia raka nadnercza.
Bac nadnercza ma znaczenie szczególnie u chorych z
chorobà nowotworowà innego narzàdu ni˝ nadnercza,
celem ustalenia czy stwierdzony guz w nadnerczu jest
przerzutem czy zmianà ∏agodnà, przypadkowo
stwierdzonà – incidentaloma [35].

Reasumujàc, jeÊli podejrzewamy, ̋ e wykryta zmiana w
nadnerczu mo˝e byç pierwotnym rakiem nadnercza,
pacjent wymaga leczenia operacyjnego bez uprzedniej
diagnostyki cytologicznej.

Klasyfikacja TNM

Stopieƒ zaawansowania raka kory nadnerczy jest w
piÊmiennictwie okreÊlany wg ró˝nych klasyfikacji.
Wed∏ug klasyfikacji Lee i wspó∏pr. z 1995 r. okreÊla si´
jako: stadium I - gdy guz ma Êrednic´ poni˝ej 5 cm
przy nieobecnoÊci przerzutów - T1 (< 5 cm), N0, M0,
jako stadium II - gdy Êrednica guza przekracza 5 cm,
przy nieobecnoÊci przerzutów - T2 (>5 cm), N0, M0,
jako stadium III - gdy guz wykazuje cechy lokalnej
inwazji potwierdzonej histologicznie w przyleg∏ych
narzàdach, wrasta do ˝y∏y g∏ównej dolnej i/lub
wyst´pujà zatory nowotworowe w ˝yle g∏ównej dolnej
lub ˝yle nerkowej i/lub zaj´te sà regionalne w´z∏y
ch∏onne-T3/T4, N1, M0. Jako stadium IV  okreÊla si´,
gdy wyst´pujà odleg∏e przerzuty T1-4, N0-1, M1 [31].

Rokowanie

Pierwotny rak kory nadnercza jest zwykle guzem
bardzo z∏oÊliwym. Pi´cioletnia prze˝ywalnoÊç w I sta-
dium wynosi 50%, w stadium II i III obni˝a si´ do
10%. Ârednia prze˝ycia chorych z tym nowotworem
wynosi 28 miesi´cy [15]. Zatem ogólnie rokowanie w
tej chorobie jest z∏e.

Leczenie

Leczenie raka kory nadnercza obejmuje przede wszys-
tkim post´powanie operacyjne, niekiedy z nast´powà
substytucjà hormonami kory nadnerczy oraz
chemioterapi´.

Leczenie operacyjne

Zasadniczym leczeniem chorych na raka kory nadner-
czy we wszystkich stadiach choroby - ze stadium III
w∏àcznie - jest ca∏kowita resekcja guza („en bloc”).
Obejmuje ona guzowato zmienione nadnercze, a
tak˝e w razie stwierdzenia zmian guzowatych w
sàsiednich narzàdach niezb´dne jest jednoczesne
usuni´cie nacieczonych narzàdów lub ich cz´Êci -
wàtroby, ˝y∏y czczej dolnej, nerki, Êledziony i trzustki.
We wszystkich potwierdzonych lub spodziewanych
zmianach z∏oÊliwych w nadnerczach, zaleca si´ nad-
brzuszne dojÊcie z ci´cia pod˝ebrowego. Pozwala ono
na najlepsze uwidocznienie nadnercza i przyleg∏ych
narzàdów, co umo˝liwia ca∏kowità resekcj´ zmiany,
minimalizuje mo˝liwoÊç rozpadu guza podczas
mechanicznych manipulacji i umo˝liwia kontrol´
naczyƒ - ˝y∏y g∏ównej dolnej, aorty, naczyƒ nerki. U
pacjentów, u których guz wrasta do ˝y∏y czczej dolnej
mogà byç konieczne zespolenia omijajàce - by-passy
˝ylno-˝ylne [19].

Zabieg mo˝e wymagaç tak˝e bardziej skomplikowanego
dost´pu do guza - torako-brzusznego, zw∏aszcza przy
du˝ych nowotworach prawego nadnercza.

W ostatnich latach rozwin´∏a si´ laparoskopowa tech-
nika usuwania nadnerczy. Laparoskopowa adrenalek-
tomia powinna byç zarezerwowana jedynie dla
∏agodnych guzów kory o Êrednicy do 3 cm, dla aldos-
teronoma i pheochromocytoma oraz dla tych pacjen-
tów z nowotworami innych narzàdów, którzy
wymagajà adrenalektomii ze wzgl´du na obecnoÊç
przerzutów do nadnercza. Przeglàd opublikowanych
ostatnio wyników laparoskopowych adrenalektomii
wskazuje, ˝e tak˝e guzy o Êrednicy do 10 cm mogà byç
usuni´te laparoskopowo, jeÊli zabieg jest  wykonywany
przez doÊwiadczonego chirurga [20].

W przypadkach miejscowej wznowy raka nadnercza, a
tak˝e pojedynczych przerzutów np. do wàtroby, p∏uc
zaleca si´ ich usuni´cie, gdy˝ wyd∏u˝a to znaczàco czas
prze˝ycia chorych [15]. Czynnikami pogarszajàcymi
rokowanie w operacyjnych rakach kory nadnerczy sà:
Êrednica guza powy˝ej 12 cm, stwierdzenie 6 lub
wi´cej figur podzia∏owych na 12 pól w obrazie histopa-
tologicznym i obecnoÊç ognisk wynaczynienia
wewnàtrz guza [17].

Chemioterapia raka kory nadnercza

Rak kory nadnercza jest przewa˝nie rozpoznawany w
zaawansowanych stadiach choroby. U chorych leczo-
nych operacyjnie, a tak˝e u tych, u których leczenie to
nie jest mo˝liwe ze wzgl´du na znaczne zaawan-
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sowanie choroby konieczna jest chemioterapia. WÊród
ró˝nych leków i ró˝nych schematów terapeutycznych
najwa˝niejsze znaczenie ma mitotan. 

Mitotan-o’p–DDD [1,1-dichloro-2-(o-chlorofenylo)-
2-(p-chlorofenylo)etan] nale˝y do insektycydów. W
badaniach na psach wykazano, ˝e ma dzia∏anie
adrenolityczne, powodujàc selektywnà destrukcj´
warstwy pasmowatej i siateczkowatej kory nadnerczy
[2]. Hamuje syntez´ kortyzolu poprzez rozerwanie
∏aƒcucha cholesterolu, prekursora wszystkich
steroidów nadnerczowych i hamuje 11 beta hydroksy-
lacj´, etap niezb´dny do syntezy steroidów. Podczas
stosowania mitotanu zmniejsza si´ wydalanie korty-
zolu i jego metabolitów z moczem, tak˝e po stymulacji
ACTH. Do terapii raka nadnercza mitotan zosta∏
wprowadzony po raz pierwszy w 1960 roku przez
Bergenstala. Zastosowa∏ go u 18 pacjentów z rakiem
kory nadnercza, stwierdzajàc znaczàce zmniejszenie
masy guza i zmniejszenie sekrecji kortykosteroidów u
7 chorych [5]. Pomimo ˝e zastosowana dawka leku
by∏a doÊç du˝a – 8-10 g/dob´, co wywo∏a∏o znaczne
dzia∏ania niepo˝àdane, wyniki tej próby zach´ci∏y
Narodowy Instytut Raka do przeprowadzenia du˝ego
badania obejmujàcego 138 pacjentów. Wyniki tych
badaƒ przedstawili Hutter i Kayhoe w 1966 roku,
którzy u 34% pacjentów stwierdzili regresj´ guza pod-
czas stosowania mitotanu w dawce 8 - 10 g/dob´, Êred-
nio przez 7 miesi´cy. Obserwowali oni liczne objawy
niepo˝àdane, g∏ównie ze strony uk∏adu pokarmowego
i nerwowo–mi´Êniowego, które ust´powa∏y po przer-
waniu terapii. Nie wykazali jednak znaczàcego
statystycznie wyd∏u˝enia czasu prze˝ycia w porówna-
niu z grupà, która nie otrzymywa∏a takiego leczenia
[23]. Mimo to przyj´to poglàd, ˝e mitotan jest
wskazany w raku nadnercza, a szczególnie u pacjen-
tów z nieoperacyjnym rakiem kory nadnercza.

We wczesnych latach 70. XX w. Lubitz zastosowa∏
mitotan u 115 pacjentów z nieoperacyjnym rakiem kory
nadnercza zwi´kszajàc dawki leku nawet do 20 g na
dob´, a˝ do wystàpienia objawów niepo˝àdanych.
Wi´kszoÊç pacjentów otrzymywa∏a 5-10 g/dob´. U 85%
pacjentów stwierdzono oczekiwanà odpowiedê bio-
chemicznà w postaci zmniejszenia st´˝enia glikokor-
tykosteroidów we krwi, a u 61% pacjentów tak˝e
regresj´ guza. Prze˝ywalnoÊç w opisanej grupie by∏a
dwukrotnie wy˝sza, ni˝ w innych wczeÊniejszych
doniesieniach. Wiàzano to z krótszym okresem, jaki
up∏ynà∏ od rozpoznania raka do w∏àczenia mitotanu [2].

Szczególny entuzjazm dla terapii mitotanem przypada
na po∏ow´ lat 80. ub. w., kiedy to Bowen opisa∏ ca∏ko-
wità remisj´ guza u jednego pacjenta i przytoczy∏ 7
podobnych przypadków z piÊmiennictwa [9]. Wyniki

nast´pnych badaƒ, na du˝o wi´kszym materiale by∏y
mniej obiecujàce. Cz´Êciowà odpowiedê na terapi´
stwierdzono u 19% do 44% przypadków. Nie obser-
wowano ca∏kowitych remisji choroby [34]. W kilku
opublikowanych badaniach nie osiàgni´to znaczàcego
wyd∏u˝enia czasu prze˝ycia, nawet u tych pacjentów, u
których by∏a dobra odpowiedê na terapi´ mitotanem
oceniana badaniami hormonalnymi i obrazowymi
[46]. W latach 80.ub.w. powsta∏a koncepcja zas-
tosowania mitotanu jako sk∏adnika z∏o˝onej terapii
adiuwantowej. RównoczeÊnie zró˝nicowano dawki
leku obni˝ajàc je w grupie chorych bez przerzutów,
aby uniknàç dzia∏aƒ niepo˝àdanych i tym samym
umo˝liwiç wyd∏u˝enie czasu trwania terapii.
Schteingart porówna∏ stosowanie mitotanu w dawce 1-
2 g na dob´ u pacjentów bez przerzutów oraz w dawce
6-10 g na dob´ w grupie z przerzutami lub z nawrotem
guza z chorymi, którzy po leczeniu operacyjnym nie
otrzymywali leku. Wykaza∏, ˝e po leczeniu mitotanem
prze˝ywalnoÊç by∏a 4 razy d∏u˝sza. Najd∏u˝sze
prze˝ycie obserwowano u pacjentów po ca∏kowitej
resekcji pierwotnego guza z adiuwantowà terapià
mitotanem [40]. Skuteczne leczenie mitotanem
potwierdzili tak˝e Venkatesh i wspó∏pr., którzy
stwierdzili, ˝e 6 z 7 pacjentów po operacji raka nad-
nercza, stosujàc adiuwantowà terapi´ mitotanem
prze˝y∏o 1-4 lat [45].

Wyniki badaƒ nad efektywnoÊcià mitotanu w raku
nadnercza przeprowadzonych w innych oÊrodkach
przedstawiajà si´ mniej korzystnie. W badaniach
autorów francuskich, które obejmowa∏y 105 chorych
mitotan podawano 37 pacjentom, przez co najmniej 2
miesiàce. U 8 z nich, tj. u 22% wystàpi∏a cz´Êciowa
remisja, która trwa∏a 5 - 24 miesi´cy. Nie stwierdzono
wp∏ywu mitotanu na wyd∏u˝enie czasu prze˝ycia [34].
Podobne wyniki terapii opisywali Pommier i Brennan,
którzy jedynie u 7 z 29 chorych, tj. u 24% uzyskali
cz´Êciowà remisj´ po mitotanie, a czas remisji nie by∏
znaczàco d∏u˝szy ni˝ w grupie nieleczonej farmako-
logicznie [38]. W 1993 roku autorzy amerykaƒscy
tak˝e nie stwierdzili znaczàcego wyd∏u˝enia czasu
prze˝ycia wskutek leczenia mitotanem. Tylko u jed-
nego z 8 chorych, którzy otrzymywali terapi´ adiuwan-
towà wystàpi∏a ca∏kowita remisja, trwajàca 2 lata [44].
Podobne wyniki opublikowano w 1999 roku we
w∏oskich badaniach u 26 pacjentów z rakiem nadner-
cza. Stwierdzono, ˝e leczenie mitotanem nie
powodowa∏o istotnych ró˝nic w czasie trwania remisji
i prze˝ywalnoÊci chorych [4]. SkutecznoÊç stosowania
mitotanu pozostaje zatem wcià˝ niepewna. Proble-
mem jest tak˝e du˝a toksycznoÊç leku, co stanowi
g∏ównà przeszkod´ w terapii chorych z rakiem kory
nadnercza. U 79% pacjentów pojawiajà si´ objawy
niepo˝àdane, takie jak jad∏owstr´t, nudnoÊci, wymioty
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i biegunka, a tak˝e cz´ste jest ∏ysienie. U 50% wyst´pujà
stany depresyjne, ból i zawroty g∏owy, dr˝enie mi´Êni,
niekiedy splàtanie. U 15% wyst´puje „rush” skóry.
Mitotan mo˝e powodowaç wyd∏u˝enie czasu krwawienia,
leukopeni´, ma∏op∏ytkowoÊç [18]. Obserwowano tak˝e
ci´˝kà hipercholesterolemi´ i hipertrójglicerydemi´, które
ust´powa∏y po odstawieniu leku [7].

Van Slooten i wspó∏pracownicy okreÊlili toksyczne i
nietoksyczne st´˝enia leku poprzez oznaczanie
st´˝enia mitotanu w surowicy krwi. Autorzy ci
próbowali ustaliç zale˝noÊç pomi´dzy st´˝eniem
mitotanu w surowicy, a uzyskanym efektem terapeuty-
cznym. W ich retrospektywnych badaniach, obejmujà-
cych 34 pacjentów w zaawansowanym stadium raka
stwierdzono wzrost prze˝ywalnoÊci u tych chorych, u
których mitotan osiàgnà∏ poziom 14 µg/ml. Nie obser-
wowano takich wyników, gdy poziom mitotanu by∏ ni˝szy
ni˝ 10 µg/ml. St´˝enia przekraczajàce 20 µg/ml,
powodowa∏y objawy niepo˝àdane ze strony uk∏adu ner-
wowo-mi´Êniowego. Niestety ró˝nica pomi´dzy st´˝eniem
terapeutycznym, a tym, które by∏o prawdopodobnie
nieskuteczne jest, jak widaç niewielka. Autorzy
podkreÊlajà znaczenie mierzenia st´˝enia leku w surowicy
celem utrzymania go nieco powy˝ej 14 µg/ml [43].

Autorzy holenderscy, stosujàc mitotan u 62 chorych
po leczeniu operacyjnym równie˝ potwierdzili korzyst-
ny wp∏yw tego leku na prze˝ywalnoÊç, co zale˝a∏o
prawdopodobnie od osiàgni´cia st´˝enia leku powy˝ej
14 µg/ml. Stwierdzono, ˝e uzyskanie poziomu pro-
gowego mitotanu w surowicy wydaje si´ wa˝nym czyn-
nikiem korzystnie wp∏ywajàcym na rokowanie [16].

Kasperlik-Za∏uska i wspó∏pr. w badaniach obejmujà-
cych 2 grupy chorych z rakiem nadnercza, liczàcych po
13 osób wykazali, ˝e lepszy wynik adiuwantowej ter-
apii mitotanem by∏ w tej grupie, w której leczenie to
podejmowano bezpoÊrednio po zabiegu. Autorzy
zwrócili tak˝e uwag´ na wcià˝ nierozstrzygni´ty prob-
lem okreÊlenia optymalnego czasu stosowania terapii
w grupie chorych po resekcji guza, bez nawrotów
choroby [28].

W podsumowaniu dotychczasowych wyników badaƒ
mo˝na stwierdziç, ˝e mitotan mo˝e byç stosowany u
chorych z hormonalnie czynnym rakiem nadnercza w
przygotowaniu do leczenia operacyjnego, bezpoÊred-
nio po leczeniu operacyjnym, a tak˝e u chorych z
nieoperacyjnymi rakami zarówno hormonalnie czyn-
nymi jak i tymi, które nie wydzielajà hormonów.
Optymalnà dawkà leku jest prawdopodobnie taka,
która powoduje, ˝e st´˝enie leku osiàga poziom w
surowicy powy˝ej 14 µg/ml. Leczenie powinno byç
d∏ugotrwa∏e, ale wielkoÊç dawki podtrzymujàcej i czas

zaprzestania stosowania mitotanu w przypadkach
ca∏kowitej remisji choroby nie zosta∏y do tej pory
ustalone. Nieznane sà dotàd czynniki, które determi-
nujà dobrà odpowiedê chorego na terapi´ adreno-
statycznà. Po prawie 40 latach doÊwiadczeƒ ze
stosowaniem mitotanu wiedza na ten temat jest wcià˝
niewystarczajàca i problem wymaga dalszych badaƒ.

Niektórzy autorzy zalecajà stosowanie mitotanu w
po∏àczeniu z innymi lekami cytostatycznymi. W bada-
niach in vitro stwierdzono, ˝e mitotan mo˝e usuwaç
opornoÊç na leczenie cytostatyczne innymi lekami, co
da∏o racjonalne podstawy do po∏àczenia mitotanu z
innymi lekami cytotoksycznymi w terapii zaawan-
sowanego raka kory nadnerczy [1]. Komórki raka kory
nadnerczy charakteryzuje silna ekspresja genu 
MDR-1, odpowiedzialnego za wystàpienie wielo-
lekowej opornoÊci. Produktem genu jest P-glikopro-
teina, u∏atwiajàca eliminacj´ leków cytotoksycznych.

W badaniach na liniach komórkowych mitotan
cz´Êciowo odwraca zale˝nà od genu MDR-1/P-gliko-
proteiny wielolekowà opornoÊç poprzez zmniejszenie
eliminacji leków, co teoretycznie umo˝liwia ∏àczonà
terapi´ z zastosowaniem mitotanu i leków cytotoksy-
cznych. Nale˝y zaznaczyç, ˝e gen MDR-1 nie ma
zwiàzku z opornoÊcià na cisplatyn´. Oprócz
miototanu, dotychczas próbowano zastosowaç kilka-
naÊcie innych leków cytotoksycznych, uzyskujàc obiek-
tywnà odpowiedê u 10-40% chorych [2]. Lekami
wykazujàcymi antyproliferacyjne dzia∏anie w przypad-
ku raka kory nadnerczy sà: doksorubicyna, cyklofos-
famid, 5-fluorouracyl, etopozyd (VP16), cisplatyna i
suramina. Stosowano chemioterapi´ jedno- lub
wielolekowà, z których ta druga okaza∏a si´ bardziej
skuteczna.

Jednym z leków, który zastosowano w leczeniu
zaawansowanego raka kory nadnercza by∏a suramina
(lek stosowany przeciwko Trypanosoma), która kumu-
luje si´ w korze nadnerczy. In vitro ma dzia∏anie cyto-
toksyczne, zmniejsza wytwarzanie steroidów. W
eksperymencie obejmujàcym 21 pacjentów pozytywna
odpowiedê na lek wystàpi∏a tylko u 14% chorych,
stwierdzono jednak˝e powa˝ne objawy niepo˝àdane,
dlatego zaniechano jego stosowania.

Innym lekiem, który eksperymentalnie zastosowano w
grupie 18 pacjentów z rakiem kory nadnerczy z obec-
noÊcià przerzutów, u których nastàpi∏a progresja
choroby przy stosowaniu mitotanu by∏ gossypol. Jest
to spermatotoksyna otrzymywana z oleju nasion
bawe∏ny. Wykazano, ˝e hamuje on rozwój ludzkiego
raka kory nadnerczy u myszy. Lek wywo∏uje ∏agodne
objawy niepo˝àdane i mo˝e byç podawany doustnie u
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pacjentów ambulatoryjnych. Bywa stosowany przez
m´˝czyzn w Chinach jako Êrodek antykoncepcyjny.
Wyniki badaƒ z zastosowaniem gossypolu przez mini-
mum 6 tygodni wykaza∏y u oko∏o 15% chorych
cz´Êciowà, trwa∏à remisj´. Prawdopodobnie lek dzia∏a
cytotoksycznie poÊrednio poprzez hamowanie
tlenowej fosforylacji i destrukcj´ mitochondriów. Lek
ten nie znalaz∏ szerszego zastosowania w chemio-
terapii raka nadnerczy.

Lekiem, który jest szeroko stosowany w tej chorobie
jest doksorubicyna. Po raz pierwszy zosta∏a zas-
tosowana w 1980 roku w ma∏ej grupie pacjentów z
rakiem kory nadnerczy, ale liczba uzyskanych remisji
by∏a poczàtkowo niewielka, bo 12,5% i zwi´kszy∏a si´
do 19% wraz ze zwi´kszeniem dawki leku do 60 mg/m2

co 3 tygodnie. Nie stwierdzono istotnej skutecznoÊci
tego leku stosowanego w monoterapii i to zarówno w
przypadkach guza wytwarzajàcego hormony, jak i w
przypadkach z guzami nadnerczy hormonalnie
nieczynnymi [2]. Lek ten znalaz∏ zastosowanie w poli-
chemioterapii.

W po∏owie lat 80. XX w. opublikowano dane doty-
czàce wystàpienia remisji raka nadnercza po zasto-
sowaniu cisplatyny. W badaniach przeprowadzonych
w 1993 r. przez grup´ SWOG (Southwest Oncology
Group) cisplatyna w dawce 75-100 mg/m2, podawana
co 3 tygodnie wraz z mitotanem (4 g/dob´), powodo-
wa∏a u 30% chorych z przerzutami raka nadnercza
wystàpienie remisji trwajàcej Êrednio 8 miesi´cy.
Lepsze wyniki uzyskiwano podczas stosowania
wi´kszych dawek cisplatyny [10]. Objawy niepo˝àdane
terapii dotyczy∏y najcz´Êciej przewodu pokarmowego,
nerek, zaburzeƒ neurologicznych.

Wi´kszoÊç autorów uwa˝a, ˝e chemioterapia raka
kory nadnercza z u˝yciem jednego leku cytostaty-
cznego nie wydaje si´ racjonalnym post´powaniem.
Wi´kszà skutecznoÊç obserwowano w przypadkach, w
których zastosowano polichemioterapi´. Pierwsze
badania z u˝yciem kilku leków cytotoksycznych,
przeprowadzone przez Van Slootena i wspó∏pr. w
1983 roku w grupie 11 chorych, oparte by∏y na cis-
platynie, doksorubicynie i cyklofosfamidzie. Uzyskano
tylko 18% cz´Êciowych remisji. W badaniach
Schlumbergera i wspó∏pr., opublikowanych w 1991
roku, podczas stosowania podobnego schematu
leczenia, w którym cyklofosfamid zastàpiono 5-fluo-
rouracylem, w grupie 13 chorych uzyskano 1 ca∏kowità
remisj´ trwajàcà ponad 42 miesiàce oraz 4 cz´Êciowe
remisje [2]. Inni autorzy stwierdzili nieco wi´kszà
skutecznoÊç stosujàc po∏àczenie cisplatyny z etopozy-
dem [11, 26]. Hesketh i wspó∏pr. do powy˝szego
schematu do∏àczyli bleomycyn´ u 4 chorych, uzyskali

1 ca∏kowità i 2 cz´Êciowe remisje [21]. Zidon i wspó∏pr.
u jednego chorego po leczeniu cisplatynà i etopozy-
dem, po nieskutecznej wczeÊniejszej terapii mito-
tanem, uzyskali ca∏kowità remisj´ [48]. Bonacci i
wspó∏pr. zastosowali odwrotnà kolejnoÊç podawania
leków. U 18 pacjentów z zaawansowanym rakiem kory
nadnerczy najpierw podali cisplatyn´ z etopozydem, a
nast´pnie mitotan, uzyskujàc 3 ca∏kowite i 3 cz´Êciowe
remisje, co stanowi 33%. Cisplatyn´ podawano w
dawce 100 mg/m2, etopozyd –100 mg/m2 przez 3 dni co
4 tygodnie, mitotan w dawce 3-9 g/dob´. U wszystkich
chorych monitorowano st´˝enie mitotanu w surowicy
tak, by utrzymywaç poziom terapeutyczny si´gajàcy 14
µg/ml. U wszystkich chorych wyst´powa∏y nudnoÊci, u
prawie po∏owy supresja szpiku, objawy neurologiczne
u jednego chorego [8]. Ze wzgl´du na to, ˝e w
wi´kszoÊci cytowanych powy˝ej badaƒ okresy
uzyskanych remisji by∏y stosunkowo krótkie autorzy
sugerujà koniecznoÊç podejmowania kolejnych prób
terapii z zastosowaniem innych kombinacji leków [2].

Wyniki wielooÊrodkowych badaƒ ”Study of Adrenal
Cancer” w∏oskiej grupy, opublikowane w 1998 roku
wskazujà na stosunkowo lepszà skutecznoÊç terapii
z∏o˝onej z etopozydu, doksorubicyny i cisplatyny
(EDP) w po∏àczeniu z mitotanem [7]. Leki cytostaty-
czne podawano w cyklach, co 4 tygodnie do˝ylnie. W
dniach od 5 do 7 podawano cisplatyn´ w dawce 40
mg/m2 i etopozyd w dawce 100 mg/m2. Doksorubi-
cyn´ stosowano w dawce 20 mg/m2 w 1 i 8 dniu cyklu
leczenia. Mitotan przyjmowany by∏ w sposób ciàg∏y,
bez przerw w dawce 1-4 g na dob´. WÊród 28 chorych
z rakiem nadnercza, którzy nie mogli byç radykalnie
zoperowani z powodu znacznego lokalnego zaawan-
sowania choroby lub z powodu przerzutów uzyskano 
2 ca∏kowite i 13 cz´Êciowych remisji, co ∏àcznie
stanowi 54%. Stabilizacj´ choroby uzyskano u kolej-
nych 8 chorych, a u 5 pacjentów nastàpi∏a progresja.
Czas do wystàpienia objawów Êwiadczàcych o pro-
gresji choroby u pacjentów, którzy odpowiedzieli na
leczenie wyniós∏ 2 lata. Remisj´ uzyskano u chorych
zarówno z czynnymi hormonalnie, jak i „niemymi”
guzami. Jednego pacjenta z cz´Êciowà remisjà i 4, 
u których uzyskano stabilizacj´ choroby, poddano po
chemioterapii radykalnemu zabiegowi. Terapia wg
schematu EDP i mitotan by∏a doÊç dobrze tolerowana,
choç dodanie mitotanu zwi´kszy∏o liczb´ dzia∏aƒ
niepo˝àdanych, co zmusi∏o badaczy do zmniejszenia
wczeÊniej planowanej dawki mitotanu do 4 g na dob´.
Najcz´Êciej zg∏aszane dolegliwoÊci dotyczy∏y prze-
wodu pokarmowego i zaburzeƒ neurologicznych.
Wszyscy pacjenci otrzymywali hydrokortyzon w zapo-
bieganiu niewydolnoÊci nadnerczy, a niektórzy tak˝e
mineralokortykoidy. Autorzy w podsumowaniu
powy˝szych badaƒ stwierdzili, ˝e chemioterapia wg
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schematu EDP z mitotanem wydaje si´ doÊç skutecz-
na a jej wyniki powinny byç szerzej przebadane na
wi´kszej grupie pacjentów [7].

Badacze z National Cancer Institute i National
Institutes of Health w Bethesda, przedstawili wyniki II
fazy badaƒ nad zastosowaniem kombinowanej
chemioterapii wraz z chirurgicznà resekcjà w leczeniu
zaawansowanego raka kory nadnerczy [1]. Autorzy w
badaniach in vitro stwierdzili du˝à skutecznoÊç
mitotanu jako antagonisty P-glikoproteiny, która w
du˝ym st´˝eniu wyst´puje u chorych z rakiem kory
nadnerczy, wywo∏ujàc opornoÊç na stosowane leki
cytotoksyczne. U 36 chorych z rakiem kory nadnerczy
z obecnymi przerzutami zastosowali do˝ylne wlewy
doksorubicyny, winkrystyny i etopozydu z doustnie
podawanym mitotanem i chirurgicznà resekcjà. U 11
chorych nie przeprowadzono wczeÊniej resekcji pier-
wotnego guza. U 53% pacjentów raki by∏y hormonal-
nie czynne. Pacjenci otrzymywali mitotan w Êredniej
dawce dobowej 4-6 g i ∏àcznie 96 infuzji doksorubicyny
(10 mg/m2/dob´), etopozydu (75 mg/m2/dob´) i win-
krystyny (0,4 mg/m2/dob´). Remisje uzyskano u 
8 pacjentów, tj. u 22%, w tym jedna by∏a ca∏kowita, 4
cz´Êciowe i 3 s∏abe. Czas remisji wyniós∏ Êrednio 12,4
miesi´cy. Âredni czas prze˝ycia chorych, u których nie
uzyskano remisji wyniós∏ 11,6 miesi´cy.  U 8 chorych,
którzy odpowiedzieli na leczenie Êredni czas prze˝ycia
wyniós∏ 34,3 miesiàce. W podsumowaniu wyników
leczenia autorzy nie potwierdzajà, ˝e ∏àczona chemio-
terapia ma zdecydowanà wy˝szoÊç nad terapià samym
mitotanem. PodkreÊlajà tak˝e, ˝e konieczne jest
poszukiwanie nowych skutecznych antagonistów
glikoproteiny P [1].

W niedawno og∏oszonych wynikach badaƒ wykazano,
˝e cytotoksycznoÊç doksorubicyny, epidoksorubicyny,
etopozydu i cisplatyny jest wi´ksza w obecnoÊci
pochodnej kwasu karboksyindazolowego – lomida-
miny ni˝ mitotanu [2]. JeÊli poprawi ona klinicznà
skutecznoÊç tych leków, to mo˝e okazaç si´ alternaty-
wà dla terapii opartej na mitotanie.

Inne leki, poza wy˝ej wymienionymi preparatami
adrenostatycznymi, mogà mieç jedynie znaczenie
wspomagajàce w leczeniu objawowym raków nieopera-
cyjnych i niereagujàcych na dotychczas zalecane
metody. Do leków tych mo˝na zaliczyç inhibitory
steroidogenezy, takich jak metopiron, który nie jest
lekiem cytotoksycznym, a jego dzia∏anie jest
odwracalne. Nieco wa˝niejszà rol´ w terapii wspoma-
gajàcej hormonalnie czynnego raka nadnercza mo˝e
odgrywaç ketokonazol. Jest to pochodna imidazolu o
dzia∏aniu przeciwgrzybiczym. Hamuje steroido-
genez´ nadnerczowà i gonadalnà poprzez hamowanie

11-β hydroksylazy i 18-hydroksylazy wp∏ywajàc na
cytochrom P-450. Dzia∏a wolniej ni˝ metopiron, ale
ma zdecydowanà przewag´, jeÊli chodzi o redukcj´
krà˝àcych w surowicy steroidów, a szczególnie andro-
genów. Jest te˝ pot´˝nym inhibitorem syntezy choles-
terolu. Niestety, powa˝nym mankamentem ketoko-
nazolu jest jego hepatotoksycznoÊç. Lek uznany jest za
szczególnie skuteczny w usuwaniu objawów hiperkor-
tyzolemii, towarzyszàcych hormonalnie czynnemu
rakowi kory nadnerczy. Ketokonazol prawdopodob-
nie ma równie˝ s∏abe dzia∏anie antyproliferacyjne [2].

Aminoglutetymid, kolejny lek hamujàcy steroido-
genez´ - blokuje konwersj´ cholesterolu do preg-
nenolonu we wszystkich tkankach, zmniejszajàc tym
samym syntez´ kortyzolu, mineralokortykoidów i
steroidów p∏ciowych. Ponadto hamuje enzym aroma-
taz´, prowadzàc do nasilonego dzia∏ania anty-
estrogenowego, co wykorzystuje si´ w leczeniu raka
piersi. Zastosowanie tego leku ograniczajà liczne
dzia∏ania niepo˝àdane, takie jak goràczka, „rush”
skóry, objawy hipotyreozy [18].

Pewne nadzieje w paliatywnym leczeniu bardzo
zaawansowanych przypadków raka nadnercza z
nasilonymi objawami klinicznymi hiperkortyzolemii,
mo˝e budziç zastosowanie antagonistów receptora
glukokortykoidowego. Badany obecnie RU 486
(mifepriston) jest silnym antagonistà receptora gluko-
kortykoidowego, który mo˝e byç skuteczny w usuwa-
niu klinicznych objawów hiperkortyzolemii poprzez
blokowanie receptorów glikosteroidowych, nie
zmniejszajàc syntezy tych steroidów [2]. Ogranicze-
niem zastosowania tego leku b´dà zapewne trudnoÊci z
okreÊleniem jego dawki terapeutycznej, gdy˝ w czasie
leczenia st´˝enie kortyzolu nie obni˝a si´. 

Radioterapia nie jest zalecana jako leczenie zasadnicze,
wspomagajàce zabieg operacyjny czy chemioterapi´
raka nadnercza. NaÊwietlania stosuje si´ tylko w lecze-
niu paliatywnym przerzutów do koÊci [30].

Podsumowujàc dotychczasowe dane piÊmiennictwa z
ostatnich lat mo˝na stwierdziç, ˝e post´p w terapii
zaawansowanego raka kory nadnerczy jest niewielki.
Tym bardziej istotne jest dà˝enie do jak naj-
wczeÊniejszej diagnozy, co pozwoli na radykalne leczenie
operacyjne guza. Równie˝ wczesna diagnoza wznowy
choroby pozwala na przeprowadzenie powtórnego
zabiegu. Niewielki post´p odnotowuje si´ w chemio-
terapii zaawansowanych postaci raka nadnercza. Aby
poprawiç skutecznoÊç tej metody leczenia konieczne sà
dalsze wielooÊrodkowe badania nad optymalizacjà 
terapii adiuwantowej. Du˝e nadzieje na przysz∏oÊç wià˝e
si´ z rozwojem genetyki i medycyny molekularnej.
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