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Svi oblici hormonskog lijecenja raka dojke svode se na to da se blokira pristup Zenskih
spolnih hormona ¢elijama raka. Jajnici su najznacajniji, ali ne i jedini proizvodaci Zenskih
spolnih hormona - estrogena. Jedan dio estrogena proizvode nadbubrezZne Zlijezde, dok
drugi proizvodi masno tkivo, $to i nije tako neobic¢no posto je holesterol polazna sirovina
za dobijanje i estrogena kod Zena i testoseterona kod muskaraca.To je i razlog zasto
muskarci i Zene sa viskom kilograma imaju poveéan rizik za dobijanje raka prostate,
odnosno dojke. Dakle lijecenja koja su usmjerena iskljucivo na to da se sprijece jajanici da
proizvode estrogen ( Zoladex ) nece u potpunosti ostaviti Celije tumora bez hormonske
stimulacije, tako da ¢e tumor i dalje, istina sporije, rasti. Kako se estrogeni, da bi djelovali,
moraju vezati za receptor koji se normalno nalazi u ¢elijama, sedamdesetih godina proslog
stoljeca pocelo se raditi na tome da se sintetizira spoj koji bi se vezivao na ove estrogenske
receptore i tako sprijetio vezivanje estrogena na njih, bez cije stimulacije tumorske Celije
propadaju. Nakon nekoliko godina rada stvoren je lijek tamoxifen.

Hormonsko lije¢enje tamoxifenom

Lijek tamoxifen odobren je 1977. godine i to u prvo vrijeme za lijeCenje bolesnica sa
uznapredovalim rakom dojke, da bi nakon nekoliko godina postao standardni dio
dopunskog lije¢enja kod Zena koje boluju od hormonski ovisnog raka dojke. Procjenjuje
se da tamoxifen danas koristi oko 13 milijona Zena, tako da je ovaj lijek jedan od
najprodavanijih u svijetu. Razlog tome je njegova ucinkovitost u lijeCenju hormoski
ovisnih tumora dojke, kao i ¢injenica da ga Zene u prosjeku koriste 5 - 7 godina. Osim
toga tamoxifen se dobro apsorbuje od strane probavnog trakta i ima dug poluZivot Sto
omogucuje njegovo uzimanje jedan puta dnevno, a uobiCajena dnevna doza je 20
miligrama, mada se ponekad, kad broj tumorskih ¢elija sa pozitivnim estrogenskim
receptorima nije velik, propisuju i vece doze. Brojne studije uradene posljednjih
desetljec¢a ukazuju na prednosti tamoksifena u lijecenju raka dojke. Tako je dokazano da
se upotrebom tamoxifena broj recidiva ( povratak bolesti zbog zaostalih Celija raka koje
su prezivjele osnovno lijeCenje ) moze izbjec¢i kod svake druge Zene, a godiSnja stopa
smrtnosti smanjuje se za oko 25 %. Ovi rezultati nedvosmisleno ukazuju da se status
hormonskih receptora $to preciznije mora odrediti kod svih oboljelih Zena i na osnovu
toga planirati lijecenje. Kod Zena koje boluju od raka i koji jasno pokazuje ovisnost o
stimulacije hormonima ( visoke vrijednosti hormonskih receptora ), nakon operacije i
zraCenja dovoljno je samo hormonsko lijecenje. Kod hormonski neovisnih tumora koristi
se kemoterapija, dok se kombinacija kemoterapije i hormonskog lijeCenja promjenjuje
kod bolesnica sa nesigurnim hormonskim statusom, odnosno kad je broj ¢elija tumora sa
pozitivnim hormonskim receptorima manji od 10%.

Treba imati u vidu da se tamoxifen ne ponasa jednako prema svim tkivima. Dok na
tkivo dojke djeluje tako da se vezuje za hormonske receptore i sprijeCava vezivanje
estrogena, na kosti djeluje poput pravog estrogena, tako da uzimanje tamoxifena
pozitivno djeluje na kosStano tkivo, odrZava njihovu gustodu i sprjecava mogucnost
nastanka osteoporoze. Isto tako tamoxifen pozitivno djeluje na masnoce u krvi tako da ih




odrzava u normalnim okvirima, tako sa se i u ovom slucaju tamoxifen ponasa poput
estrogena. Poznato je da Zene sa rakom dojke imaju znacajno veci rizik za dobijanje raka
druge dojke. Pokazalo se da tamoxifen i ovde igra pozitivnu ulogu, jer djeluje
preventivno, odnosno sprjeCava nastanak hormonski ovisnog raka suprotne dojke,
medutim novija istraZivanja ukazuju da dugotrajno uzimanje tamoxifena moze
stimulisati nastanak Her-2 pozitivnog raka druge dojke.

Rak endometrija i tamoxifen

Tamoxifen se ponasSa kao
estrogen i kad je u
pitanju endometrij
odnosno unutarnji sloj
maternice i to tako da
potice rast stanica celija
izazivaju¢i hiperplaziju
odnosno zadebljanje
endometrija, tako da se
ovaj lijek pokazao kao
faktor rizika za nastanak
karcinoma  maternice.
Prva studija koja je imala
za cilj da utvrdi rizik
nastanka raka
endometrija obuhvatila
je oko 900 Zena koje su
bile lije¢cene tamoxifenom zbog raka dojke. Zaklju¢eno je da Zene koje su uzimale
tamoxifen duZe od dvije godine imaju u prosjeku 2,5 puta ve¢i rizik za dobijanje raka
endometrija, dok one koje su bile lije¢ene 5 godina imaju povecan rizik za oko 6,5 puta.
Kao Sto vidimo rizik se povecava Sto se tamoxifen duze koristi. Zbog toga se preporucuje
da Zene koje se dugo lijece tamoxifenom treba CeS¢e da rade ultrazvucne kontrole
kojima bi se utvrdila debljina endometrija. Autori ovog teksta razvili su dobar biljni
preparat koji preventivno djeluje na endometrij Zena koje se lijeCe tamokifenom, a koji je
opisan u sklopu ove web stranice. Upravo ove negativne strane tamoksifena predmet su
rasprava o optimalnom trajanju lijeCenja takmoksifenom. Radena su istraZivanja o
njegovoj ucinkovitosti nakon 5 i 10 godina koristenja i pokazalo se da je optimalno
vrijeme lijeCenja tamoksifenom oko 5 godina, a da duZe koriStenje uglavnom nema
opravdanje. Medutim jedno drugo istrazivanje govori u prilog koriStenja tamoksifena
duZe od 5 godina kod mladih Zena kod kojih se rak u trenutku dijagnoze proSirio na
pazusne limfne ¢vorove i ovo istrazivanje ukazuje na potrebu lijecenja ovih bolesnica u
trajanju od 10 godina. Zbog svega navedenog za sad jedino postoji preporuka je da se
kod Zena koje su starije od 50 godina tamoxifen ne bi trebao koristiti duZe od 5 godina
bez obzira na status limfnih ¢vorova u trenutku dijagnosticiranja bolesti.

Autori ovog teksta ne slaZzu se sa ovako dugim troSenjem tamoxifena, jer se pokazalo
da, vremenom, stanice raka, ako su ostale nakon lijecenja, nisu vise hormonski ovisne,
tako da je visSegodiSnje lijeCenje tamoxifenom hormonski neovisnih stanica raka potpuno
besmisleno, dok je njegov navodni zaStitni u¢inak na sprjeCavanju razvoja raka druge
dojke ponisten zbog ovako visokog rizika za razvoj raka endometrija. Ponavljamo da se
radi o misljenju autora ovog teksta i ono, naravno, nikog ne obavezuje, a svaka bolesnica




¢e sama donijeti odluku o nacinu na koji se Zeli lijeciti, ali da bi to mogla treba da bude
obavijeStena o koristi i mogucoj Steti lijecenja koje joj preporuce lije¢nici.



