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Standardy postepowania w przypadkach choroby nowotworowej u kobiety w cigzy. Czesé Il

Standardy postepowania
w Srodnabtonkowej neoplazji
i raku szyjki macicy u kobiet ciezarnych

Srédnabtonkowa neoplazja szyjki macicy (CIN, cervical
intraepithelial neoplasia) wystepuje u 3,4-10% kobiet
ciezarnych [1, 2]. W tej grupie pacjentek najczesciej
stwierdza sie zmiany o charakterze LSIL (low sqamous
intraepithelial lesion), do ktérych zalicza sie zmiany
CIN 1 oraz zmiany wywotane infekcjg wirusem brodaw-
czaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus). Zmiany
duzego stopnia (HSIL, high squamous intraepithelial
lesion), do ktérych nalezg zmiany CIN 2, CIN 3, wystepuja
u ciezarnych znacznie rzadziej, z czestoscia 0,1-1,8%
[2, 3]. Rak szyjki macicy jest jednym z najczesciej wy-
stepujacych nowotworéw u kobiet w cigzy. Czestosé jego
wystepowania wynosi 0,8-1,5/10 000 cigz.

U ciezarnych CIN charakteryzuje sie matym potencja-
tem progresji do zmian bardziej zaawansowanych. Ponad
60% przypadkow CIN u kobiet w ciazy ulega samoistnej
regresji badz pozostaje stabilnych [4]. Ze wzgledu na
naturalny przebieg CIN jedynym wskazaniem do lecze-
nia CIN rozpoznanej podczas cigzy jest podejrzenie
raka szyjki macicy [5]. Brak konieczno$ci leczenia CIN
podczas cigzy powoduje, ze wptyw tego schorzenia na
przebieg cigzy jest znikomy. Nalezy jednak pamietac, ze
stwierdzenie CIN u ciezarnej moze by¢ u niej przyczyna
duzego stresu i leku, dlatego w przystepny sposéb na-
lezy wyjasni¢ kazdej pacjentce problem i przedstawic¢
planowane postepowanie. Nalezy poinformowaé cie-
zarna, ze schorzenie nie ma charakteru inwazyjnego,
nie wptywa negatywnie na ptod i przebieg ciazy oraz ze
istnieje konieczno$¢ ponownej oceny szyjki macicy po
okresie potogu.

Diagnostyka CIN w cigzy
Wystepowanie CIN u kobiety ciezarnej podejrzewa
sie najczeSciej na podstawie nieprawidtowego wyniku
badania cytologicznego wykonanego w ramach badan
profilaktycznych raka szyjki macicy. Pobranie rozmazu
cytologicznego z szyjki macicy jest bezpieczne dla mat-
ki i ptodu. Nalezy go pobraé¢ podczas pierwszej wizyty
kobiety ciezarnej w poradni, niezaleznie od tego, jaki
czas uptynat od wczesniej wykonanego badania cytolo-
gicznego u tej pacjentki przed ciaza [6]. Rekomenduje
sie pobieranie rozmazéw cytologicznych za pomoca
szczoteczki typu Cervex-Brush [7]. Technika pobierania
rozmazu cytologicznego u kobiet ciezarnych jest taka
sama jak u kobiet niebedacych w cigzy.
Srédnabtonkowa neoplazja szyjki macicy w cigzy
najczesciej przebiega bezobjawowo badZ towarzyszg
jej niespecyficzne objawy ze strony dolnego odcinka
narzadéw moczowo-ptciowych: uptawy, Swigd, pieczenie,
plamienie kontaktowe.

Nieprawidtowy wynik badania cytologicznego moze
by¢ wskazaniem do wykonania kolposkopii u kobiety
ciezarnej [5]. W przypadku stwierdzenia rozpoznanh cy-
tologicznych ASC-US lub LSIL, ze wzgledu na niewielkie
ryzyko wystepowania raka szyjki macicy u kobiety w ciazy,
dopuszcza sie odroczenie wykonania kolposkopii do
6 tygodni po porodzie [9]. Kazdy inny nieprawidtowy
wynik rozmazu cytologicznego jest wskazaniem do
niezwtocznego wykonania kolposkopii. Inne wskaza-
nia do wykonania badania kolposkopowego u kobiety
ciezarnej to: obecnoS¢ zmian guzowatych na szyjce
macicy stwierdzonych makroskopowo lub palpacyjnie,
kliniczne lub histopatologiczne podejrzenie zakazenia
HPV lub neoplazji w obrebie dolnego odcinka narzadéw
moczowo-ptciowych, niewyjasnione krwawienie z drég
rodnych. Wykonanie zabiegu podczas cigzy jest bezpiecz-
ne niezaleznie od czasu jej trwania [10]. W przypadku
niesatysfakcjonujacego wyniku badania kolposkopowego
wykonanego we wczesnej cigzy kolposkopie nalezy po-
wtorzyé po uptywie 6-12 tygodni. Po 20. tygodniu cigzy
u wiekszosci kobiet strefa przeksztatcen nabtonkowych
jest w catosci widoczna, a obraz kolposkopowy z reguty
satysfakcjonujacy [11].

Badanie histopatologiczne

Pobranie materiatu tkankowego do badan histopatolo-
gicznych z szyjki macicy u kobiet w cigzy jest bezpieczne
niezaleznie od czasu jej trwania. Biopsje nalezy wykony-
wac ostroznie i delikatnie pod kontrolg kolposkopu z naj-
bardziej podejrzanego miejsca za pomocg odpowiednich
narzedzi [12]. Wykonanie wytyzeczkowania kanatu szyjki
macicy podczas ciazy jest przeciwwskazane ze wzgledu
na zwiekszone ryzyko utraty cigzy [13].

Klasyfikacja CIN

Rozpoznanie CIN moze by¢ ustalone wytgcznie na pod-

stawie wyniku histopatologicznego materiatu pobranego

z szyjki macicy. Wedtug obecnie obowigzujacej klasyfi-

kacji zmiany CIN dzielg sie na [14]:

— neoplazje Srodnabtonkowa matego stopnia/dysplazje
matego stopnia (low grade sqamous epithelial lesion,
LSIL/LGSIL/mild dysplasia, CIN 1). Do LSIL zalicza
sie réwniez zmiany o typie klykcin koAczystych (con-
dylomata acuminata);

— neoplazje Srodnabtonkowg duzego stopnia (high
grade squamous epithelial lesion, HSIL/moderate
dysplasia — CIN 2, sarve dysplasia — CIN3).

Postepowanie w LSIL (HPV, CIN 1)

u kobiet ciezarnych

Zmiany LSIL rozpoznane w ciazy nie wymagajg leczenia
[9]. W takich przypadkach rekomenduje sie wykonanie
kolposkopii do 6 tygodni po porodzie. Ryzyko rozwoju
raka w tej populacji kobiet jest bardzo mate.
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Postepowanie u kobiet ciezarnych
z rozpoznaniem HSIL (CIN 2, CIN 3)

Ryzyko progresji zmian o charakterze HSIL do raka u ko-
biet w cigzy jest bardzo mate, do 69% zmian tego typu
ulega samoistnej regresji w okresie poporodowym [15].
Ze wzgledu na bardzo duze ryzyko powiktan (krwotoki,
poronienia, porody przedwczesne) leczenie zmian HSIL
w cigzy nie jest zalecane. Rekomenduje sie u tych kobiet
postepowanie polegajgce na obserwacji kolposkopowej
i cytologicznej wykonywanej w odstepach 12-tygodnio-
wych. Wykonanie kontrolnej biopsji zaleca sie jedynie
w przypadkach podejrzenia w badaniu kolposkopowym
progresji zmiany lub/i uzyskanie wyniku rozmazu cytolo-
gicznego sugerujgcego obecnosé procesu inwazyjnego.
Ponowng ocene kolposkopowo-cytologiczng nalezy
przeprowadzi¢ 6 tygodni po porodzie. Diagnostyczng
konizacje szyjki macicy u ciezarnej nalezy wykona¢ po
konsultacji ze specjalistg ginekologii onkologicznej wy-
tacznie w przypadku podejrzenia raka szyjki macicy [5].

Postepowanie u kobiet ciezarnych po uzyskaniu

nieprawidtowego wyniku badania cytologicznego

— ASC-US, LSIL — ciezarne < 20. roku zycia: brak ko-
niecznosci wykonania kolposkopii w cigzy, kontrolna
cytologia 6 tygodni po porodzie;

— ASC-US, LSIL — ciezarne > 20. roku zycia: poste-
powanie jak w grupie kobiet niebedgcych w cigzy,
dopuszczalne jest odroczenie wykonania kolposkopii
6 tygodni po porodzie;

— ASC-H, HSIL, AGC — niezaleznie od wieku kobiety
ciezarnej: niezwtoczne wykonanie badania kolpo-
skopowego.

Konizacje diagnostyczng szyjki macicy u kobiety
ciezarnej przy podejrzeniu raka szyjki macicy powinno
sie wykonywaé pomiedzy 14. a 20. tygodniem cigzy.
Nie nalezy wykonywa¢ konizacji w okresie krétszym niz
4 tygodnie przed planowanym porodem ze wzgledu na
duze ryzyko krwotoku Srédporodowego [16].

Pordd ciezarnej z rozpoznaniem CIN
Rozpoznanie CIN w cigzy nie jest wskazaniem do jej
rozwigzania drogg ciecia cesarskiego. Ciecie cesarskie
u ciezarnych ze stwierdzonym CIN jest dopuszczalne
tylko ze wskazaf potozniczych.

Kontrola pacjentki z CIN po porodzie
Kobiety, u ktorych rozpoznano CIN w ciazy, powinny miec¢
wykonang ocene kolposkopowo-cytologiczng 6 tygodni
po porodzie. W przypadku stwierdzenia CIN nalezy wdro-
7y¢ odpowiednie postepowanie terapeutyczne zgodne
Z obowiagzujgcymi algorytmami.

W przypadku samoistnej regresji zmian HSIL (CIN2,
CIN3) rekomenduje sie wykonanie:
— €0 6-12 miesiecy testow HPV DNA;

— ¢o0 6 miesiecy tylko cytologii lub rozmazu cytologicz-
nego z kolposkopia.

Po uzyskaniu kolejno dwoch prawidtowych wynikow
rozmazow cytologicznych przez kolejne 20 lat nalezy
powtarzaé badania cytologiczne co 12 miesiecy.

W przypadku uzyskania dodatniego wyniku testu
HPV DNA lub stwierdzeniu w rozmazie cytologicznym
rozpoznania ASC-US lub bardziej nieprawidtowego reko-
menduje sie wykonanie kolposkopii z wytyzeczkowaniem
kanatu szyjki macicy.

W przypadku podejrzenia raka szyjki macicy kolpo-
skopia z biopsja celowang powinna by¢ wykonana przez
dosSwiadczonego lekarza kolposkopiste. Wytyzeczkowa-
nie kanatu szyjki macicy u kobiet ciezarnych jest prze-
ciwwskazane. Rokowanie chorych na raka szyjki macicy
w czasie cigzy jest podobne jak u kobiet nieciezarnych.

Leczenie raka szyjki macicy

u kobiet w cigzy

Wybér sposobu leczenia kobiet ciezarnych z rakiem szyjki
macicy zalezy od stopnia zaawansowania nowotworu,
wieku cigzowego oraz od decyzji chorej. Sposob terapii
u ciezarnej z rakiem szyjki macicy powinien byé usta-
lony przez wielodyscyplinarne konsylium. Na rycinie 1
przedstawiono propozycje algorytmu planowania terapii
u ciezarnej z rakiem szyjki macicy.

Standardy postepowania w przypadkach
guza jajnika u kobiet w cigzy

Guzy jajnika stanowig szerokie spektrum zmian o roz-
norodnej morfologii i znaczaco réznigcym sie znaczeniu
klinicznym. Obejmujg rozpoznania od niemal nieistot-
nych klinicznie czynnoSciowych torbieli ciatka zottego
po nowotwory ztosliwe pochodzenia nabtonkowego
lub nienabtonkowego. Czestosé wystepowania guzoéw
jajnika w cigzy szacuje sie na 0,15-5,7% [17]. Sposrod
zmian o charakterze tagodnych torbieli w czasie cigzy
najczesciej rozpoznaje sie: potworniaki dojrzate (torbiele
dermoidalne), torbielakogruczolaki, torbiele ciatka z6t-
tego oraz torbiele endometrioidalne (czekoladowe) [18,
19]. Rak jajnika stwierdza sie w 1:15 000 do 1:32 000
cigz [17] i stanowi on 3-6% wszystkich nowotworow
ztosliwych oraz 49-75% guzéw ztosliwych jajnikéw roz-
poznawanych w cigzy [20, 21]. Ponad 2/3 rakéw jajnika
w cigzy stanowig guzy o granicznej ztosliwosci [22]. Nieco
rzadziej wystepujg nowotwory ztosliwe pochodzenia
nienabtonkowego: nowotwory wywodzgce sie ze sznuréw
ptciowych (9-16% guzow ztosliwych jajnikow, najczesciej
ziarniszczak) oraz guzy germinalne (6-40%, najczesciej
dysgerminoma) [20, 21].

Guzy jajnika u kobiet w cigzy zazwyczaj pozostaja
bezobjawowe (70-90%), rzadziej rozpoznanie nasuwajg
objawy ,0strego brzucha” rozwijajace sie w wyniku skre-
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Rycina 1. Algorytm postepowania w inwazyjnym raku szyjki macicy u kobiet w ciazy. Modyfikacja Up To Date 2016
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\ 4
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TAK NIE

Y

Stopien zaawansowania
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Y
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pacjentki nieciezarnej
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*W zwigzku z duzym ryzykiem progresji choroby pacjentce nalezy zaproponowac terminacje cigzy wraz z leczeniem ostatecznym

zamiast chemioterapii neoadjuwantowej

cenia lub pekniecia torbieli [17]. WiekszoS¢ ztosliwych
guzow jajnika, zaréwno nabtonkowych, jak i pochodzenia
nienabtonkowego, diagnozowanych jest w cigzy w | stop-
niu zaawansowania [23-26].

Obecnos¢ ciazy nie wywiera niekorzystnego wptywu
na przebieg raka jajnika, a rokowanie jest podobne jak
u nieciezarnych w odpowiednich stadiach zaawanso-
wania [27].

Diagnostyka guzow jajnika w cigzy

Ultrasonografia

Wigkszo$¢ guzow jajnika rozpoznawanych jest w cigzy
przypadkowo podczas przesiewowego badania USG
w | trymestrze. Badanie USG powinno umozliwi¢ okre-
Slenie nastepujgce cech guza:

— pochodzenie (przydatek, inny narzad);
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— lokalizacje;
— rozmiar;
— strukture wewnetrzna (wyroSla, przegrody)
oraz umozliwi¢ zakwalifikowanie guza do jednej z pieciu
kategorii [23]:
— guz torbielowaty jednokomorowy;
— guz torbielowato-lity jednokomorowy;
— guz torbielowaty wielokomorowy;
— guz torbielowato-lity wielokomorowy;
— guzlity.

Zaleca sie wykonanie badania dopplerowskiego
w celu okresSlenia ,mapy naczyniowej” guza [28]. Nie
potwierdzono wartosci punktowych skal oceny ryzyka
w badaniach USG u ciezarnych. Nastepujace cechy
ultrasonograficzne moga sugerowaé ztosliwy charakter
guza: rozmiar guza (Srednica ponad 5-6 cm), cechy
morfologiczne, obecno$¢ zmian poza jajnikami [29].

Magnetyczny rezonans jadrowy

Magnetyczny rezonans jadrowy (NMR, nuclear magnetic
resonance) jest badaniem uzupetniajacym, zalecanym
w przypadku niejednoznacznego, niewystarczajacego
do podjecia decyzji terapeutycznej, wyniku USG. Uta-
twia réznicowanie pomiedzy mieSniakami z cechami
degeneracji, guzami endometrioidalnymi, obrzekiem
jajnika a nowotworami [27, 30, 31]. Chociaz podanie
Srodka kontrastowego zawierajgcego gadolin jest do-
puszczalne od Il trymestru (kategoria C wg Food and Drug
Administration), nalezy pamieta¢ o jego potwierdzonym
w badaniach na zwierzetach dziataniu teratogennym
i potencjalnym dziataniu toksycznym przejawiajacym sie
nerkopochodnym wiéknieniem uktadowym (NSF, nephro-
genic systemic fibrosis) u ptodu [30]. Korzysci wynikajace
z zastosowania Srodka kontrastowego w diagnostyce
guzéw przydatkow (réznicowanie gtéwnie obszardw litych
z torbielowatymi) zazwyczaj moga by¢ osiagniete w ba-
daniu USG, szczegblnie z zastosowaniem Dopplera [30].

Tomografia komputerowa

Tomografia komputerowa (CT, computed tomography) jest
badaniem niezalecanym u kobiet w cigzy ze wzgledu na
potencjalne dziatanie teratogenne promieniowania joni-
zujacego. Chociaz dawka pochtonieta przez ptéd podczas
CT jamy brzusznej jest niewystarczajgca do osiggniecia
efektow deterministycznych promieniowania (wystepu-
jacych po osiggnieciu okreslonego dla danego objawu/
/uszkodzenia progu granicznego), to nalezy pamietac
o efektach stochastycznych promieniowania (ktorych
prawdopodobienstwo wystapienia jest wprost propor-
cjonalne do dawki), szczegblnie mogacych ujawnic¢ sie
wsrod komérek intensywnie dzielgcych sie, co ma miejsce
u ptodu [32]. Do takich nastepstw zalicza sie wystepowa-
nie nowotwordw u dzieci jako efektéw napromieniania
obszaru miednicy i jamy brzusznej u ciezarnej [33].

PET-CT

Pozytronowa emisyjna tomografia komputerowa (PET-
-CT, positron emission tomography-computed tomo-
graphy) budzi te same obawy co klasyczne badanie
CT, stanowiace jej integralny sktadnik. Ponadto znacz-
nik wykorzystywany w PET-CT, fluorodeoksyglukoza
(*|*FDG), zawiera izotop promieniotwérczy *°F. Jako ze
nie okreSlono standardéw dozymetrycznych w cigzy
dla **FDG, badanie to u ciezarnych nie powinno byé
rekomendowane [34].

Markery nowotworowe

Cal25, marker najpowszechniej oznaczany w diagno-
styce guzow jajnika, znajduje ograniczone zastosowanie
w czasie cigzy. Jego stezenie rosnie od 30.-40. dnia po
zaptodnieniu, osiggajac maksimum w 35.-60. dniu cigzy,
a nastepnie normalizuje sie ponownie pod koniec | tryme-
stru [35]. Dodatkowe ograniczenie stanowi niska czutosé
markera w | stopniu zaawansowania raka jajnika oraz
podwyzszone wartoSci w czesto wymagajacych réznico-
wania w cigzy torbielach endometrioidalnych [36, 37].

Markery typowe dla nowotworéw germinalnych: alfa-
-fetoproteina (AFP) oraz ludzka gonadotropina kosmow-
kowa (HCG) takze ulegajg podwyzszeniu w czasie ciazy,
CO znaczaco ogranicza ich znaczenie diagnostyczne.
Przedziaty wartosci typowe dla nieciezarnych osiagniete
zostajg w 4.-6. tygodniu po porodzie [17].

Stezenia inhibiny B — markera ziarniszczaka jajni-
ka — oraz dehydrogenazy mleczanowej (LDH, lactate
dehydrogenase), jednego z markeréw nowotworow ger-
minalnych, pozostaja w ciazy na niezmienionym poziomie
i moga by¢ wykorzystane w diagnostyce i ocenie efektow
terapii tych nowotworow [38].

HE4 wykazuje nadekspresje w surowiczych, endo-
metrioidalnych i jasnokomérkowych rakach jajnika.
Rzadziej niz Cal25 bywa podwyzszony w zmianach
tagodnych [39]. Stezenie HE4 nie wrasta, a nawet ulega
niewielkiemu obnizeniu w czasie cigzy [40]. Biorac pod
uwage jego nizsza czutosé, ale wyzszg specyficznosé
w poréwnaniu z Ca125 w diagnostyce raka jajnika u ko-
biet przed menopauzg [41], zaleca sie tgczne oznaczanie
HE4 i Ca125 [42]. Nalezy jednak pamietaé, iz wartos¢
diagnostyczna indeksu ROMA (Risk of Ovarian Malignan-
cy Algorithm) w cigzy pozostaje nieznana.

Innymi markerami majacymi zastosowanie w rézni-
cowaniu guzéw jajnikéw, ktérych stezenie nie zmienia
sie istotnie w czasie cigzy, jest antygen rakowo-ptodowy
(CEA, carcinoembrionic antigen) oraz Ca 19-9 [36].

Leczenie chirurgiczne

Podstawa leczenia guzow jajnika jest leczenie operacyj-
ne. Decyzja o podjeciu interwencji chirurgicznej powinna
uwzgledniaé ocene ryzyka ztosliwego charakteru zmiany
oraz prawdopodobieristwa wystapienia objawéw moga-
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Rycina 2. Algorytm postepowania operacyjnego w guzach jajnika u kobiet w cigzy [42]; MRI (magnetic resonance imaging) — rezonans
magnetyczny; USG (ultrasonography) — badanie ultrasonograficzne; tc. — tydzien ciazy

Guz jajnika w | trymestrze
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Odroczenie leczenia do czasu ciecia
cesarskiego lub po porodzie

cych mieé¢ negatywne konsekwencje dla matki i ptodu

(skret, krwawienie, pekniecie) [43]. Algorytm postepo-

wania operacyjnego przedstawiono na rycinie 2 oraz

scharakteryzowano w nastepujgcych punktach [43]:

— postepowanie zachowawcze jest uzasadnione w przy-
padku bezobjawowych guzow jajnika stwierdzanych
przypadkowo w USG w | trymestrze;

— guzy dajgce objawy lub podejrzane onkologicznie
w badaniu USG powinny by¢ leczone operacyjnie.
Zabieg operacyjny nalezy planowac w Il trymestrze;

— jezeli ultrasonograficzny obraz guza jajnika jest nie-
podejrzany onkologicznie, nalezy dokonaé ponownej
oceny zmiany podczas rutynowego USG okoto 20.
tygodnia cigzy;

— decyzja o ewentualnym leczeniu chirurgicznym guza
jajnika niepodejrzanego onkologicznie wykrytego
w Il trymestrze powinno zostaé odroczone do czasu
6 tygodni po porodzie lub ciecia cesarskiego plano-
wanego z innych przyczyn.

Chirurg podejmujacy sie operacji guza jajnika u ko-
biety w ciazy powinien posiada¢ wystarczajgcg wiedze
i umiejetnosci w zakresie leczenia operacyjnego nowo-
twordw jajnika oraz znajomo$¢ aspektow patofizjologii
ciazy: zwiekszonej gotowosci prozakrzepowej, obnizonej

aktywnosci antykoagulacyjnej, zmian hemodynamicz-
nych w uktadzie sercowo-naczyniowym specyficznych
dla kazdego trymestru cigzy, zmian anatomicznych
wynikajacych z powiekszania sie macicy [17].

W przypadku objawow ,ostrego brzucha” decyzja
o leczeniu operacyjnym powinna zosta¢ podjeta nie-
zwtocznie. W innych sytuacjach przy wyborze optymal-
nego czasu interwencji chirurgicznej nalezy wzig¢ pod
uwage z jednej strony mozliwo$s¢ utraty funkcji lutealnej
ciatka z6ttego i podwyzszone ryzyko poronienia do 13.
tygodnia ciazy, a z drugiej — wieksza mozliwos¢ wystgpie-
nia powiktan, takich jak skrecenie czy pekniecie torbieli
lub progresja choroby nowotworowej przy zbyt dtugim
odraczaniu leczenia [44].

Wyb6ér techniki operacyjnej
Wybér pomiedzy laparotomia a laparoskopig powinien
uwzgledniaé: wielkosé, lokalizacje oraz podejrzewany
charakter zmiany w przydatkach, wiek cigzowy, brak lub
obecnos¢ schorzen ogdlnoustrojowych ograniczajacych
mozliwos¢ wykonania laparoskopii, umiejetnosci operatora.
W przypadku laparotomii zaleca sie ciecie podtuz-
ne posSrodkowe z mozliwoscig przedtuzenia naciecia
powyzej pepka. Nalezy unikaé manipulacji zwigzanych
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Z uciskiem wywieranym na macice [45]. Laparoskopia

moze by¢ wykonana bezpiecznie w cigzy pod warunkiem

przestrzegania nastepujgcych zasad:

— optymalny czas zabiegu w 16.-20. tygodniu cigzy;

— lokalizacja trokaréw powinna zaleze¢ od wieku cig-
7y, a pierwszy trokar powinien by¢ umieszczony co
najmniej 3-4 cm ponad dnem macicy;

— czas trwania laparoskopii nie powinien przekraczaé
90 minut;

— maksymalne ci$nienie wewnatrzbrzuszne powinno
by¢ utrzymywane na poziomie 10-13 mm Hg;

— preferowana technika wejscia otwartego bez uzycia
igty Veresa;

— chirurg powinien posiadac wystarczajace doswiadcze-
nia w wykonywaniu laparoskopii u kobiet w cigzy [46].

Zakres operacji

Podczas operacji nalezy dokona¢ makroskopowej oce-
ny prawdopodobiefistwa charakteru ztosliwego guza.
W przypadku guzéw niepodejrzanych onkologicznie
nalezy dgzy¢ do postepowania jak najbardziej oszczedza-
jacego, na przyktad wytuszczenia zmiany. W przypadku
guzdéw mogacych miec charakter ztosliwy nalezy podjaé
dziatania majgce na celu usuniecie zmiany w catosci (roz-
wazenie konwersji do laparotomii, usuniecie przydatka)
[47]. W kazdym przypadku (poza operacje nagta — ,0stry

Rycina 3. Zakres leczenia operacyjnego guzow jajnika u kobiet w ciazy

Guzjajnika

Y

Niepodejrzany
onkologicznie

\ 4

Podejrzany
onkologicznie

Y

\4

Badanie srédoperacyjne

+ Y

v

Zmiana tagodna Guz graniczny

Zmiana ztosliwa

l l

\ \

Nowotwor
zaawansowany*

Nowotwor
wczesny*

\ 4

Chemioterapia
neoadjuwantowa

*W razie decyzji o zakonczeniu cigzy leczenie zgodne z zasadami dla nieciezarnych

www.journals.viamedica.pl/ginekologia_perinatologia_prakt



Standardy postepowania w przypadkach choroby nowotworowej u kobiety w cigzy. Czesé Il

brzuch”) wymagana jest dostepnosé srodoperacyjnego
badania histopatologicznego. Powinno ono by¢ roz-
strzygajace dla roznicowania pomiedzy zmiang ztoSliwg
a tagodng podczas zabiegu. Zakres operacyjny zalezny
od wyniku badania histopatologicznego oraz rozlegtosci
zmian przedstawiono na rycinie 3.

Guzy graniczne w zadnym przypadku nie sg wskaza-
niem do zakonczenia ciazy i mogg by¢ leczone oszcze-
dzajaco. Wiekszos¢é guzow jest ograniczonych do jednego
jajnika. Zaleca sie wowczas usuniecie przydatka, sieci
wiekszej, pobranie ptynu z jamy otrzewnej lub w razie
nieobecnosci ptynu — poptuczyn — do badania cytolo-
gicznego oraz wykonanie biopsji otrzewnej. W przypadku
obustronnych guzéw lub braku jednego przydatka mozna
rozwazy¢ wytuszczenie zmiany (przy guzach obustron-
nych wytuszczenie mniejszego guza oraz usuniecie
przydatka z wiekszym guzem). JeSli guz graniczny zostat
wykryty w badaniu histopatologicznym po operacji, resta-
ging powinien zostaé przeprowadzony 3-6 tygodni po
porodzie [47]. W rzadkich przypadkach zaawansowanych
guzéw granicznych podczas operacji nalezy dazy¢ do
wykonania maksymalnej cytoredukcji [27]. Ograniczony
dostep do miednicy mniejszej, a przede wszystkim zatoki
Douglasa, determinuje w tych przypadkach koniecznos¢
restagingu po porodzie [46].

Leczenie operacyjne raka jajnika u kobiet niewyra-
zajacych woli kontynuacji cigzy nie odbiega od zasad
obowigzujacych poza cigzg. We wezesnym raku jajnika
protokot operacyjny obejmuje pobranie ptynu z jamy
otrzewnej/poptuczyn do badania cytologicznego, biopsje
otrzewnej, histerektomie z obustronng adneksektomia,
usuniecie sieci wiekszej oraz limfadenektomie biodro-
wo-zastonowa i okotoaortalng, a w przypadku rakéw
Sluzowych takze appendektomie. W zaawansowanym
raku jajnika leczenie operacyjne polega na wykonaniu
maksymalnej cytoredukcji [48].

U kobiet pragngcych zachowac cigze we wczesnym
raku jajnika mozliwe jest leczenie o0szczedzajgce. W stop-
niu IAG1 wystarczajgce jest wykonanie jednostronnej ad-
neksektomii, usuniecie sieci wiekszej, biopsje otrzewnej,
cytologia ptynu otrzewnowego/poptuczyn z jamy otrzewnej
bez limfadenektomii [49]. Dla stopni IAG2-3, IB, IC, IIA
leczenie jest analogiczne, jednak usuniete powinny by¢
oba przydatki (zachowanie drugiego przydatka mozna
rozwazy¢ w stopniu ICG1). Usuniecie weztdw chtonnych
w tych stopniach zaawansowania powinno by¢ wykona-
ne, jesli wezty wydaja sie podejrzane [27]. W tej grupie
chorych w trakcie ciecia cesarskiego lub po porodzie
nalezy przeprowadzic restaging obejmujacy histerektomie
(z wytgczeniem kobiet oczekujacych zachowania ptodnosci
w stopniu IAG1 i ewentualnie ICG1), limfadenektomie
biodrowo-zastonowg i okotoaortalng [50, 51].

W zaawansowanym raku jajnika u kobiet w cigzy
osiggniecie optymalnej cytoredukcji zazwyczaj nie jest

mozliwe. Leczenie uwzgledniajgce zachowanie cigzy
obejmuje w tych przypadkach wykonanie biopsji/usu-
niecie przydatka w celu potwierdzenia rozpoznania,
wdrozenie chemioterapii neoadjuwantowej, a nastepnie
wykonanie odroczonej operacji cytoredukcyjnej w czasie
ciecia cesarskiego lub po porodzie drogami natury [52].

Guzy germinalne i wywodzace sie ze sznuréw ptcio-
wych u ciezarnych sg rozpoznawane zazwyczaj w | stopniu
zaawansowania. Wowczas preferowanym postepowaniem
jest leczenie oszczedzajace: jedno- lub obustronna ad-
neksektomia, usuniecie sieci wiekszej, biopsje otrzewnej,
cytologia ptynu otrzewnowego/poptuczyn z jamy otrzewne;.
Nie zaleca sie wykonywania limfadenektomii przy niepo-
dejrzanych weztach chtonnych. Decyzja o restagingu po
porodzie powinna zaleze¢ od wynikow badan obrazowych
i stezen markerow nowotworowych [25, 26, 50].

Postepowanie okotooperacyjne

Przy podejmowanie decyzji o leczeniu operacyjnym na-

lezy wzigé pod uwage nastepujace czynniki:

— jezeli ptod jest zdolny do zycia, zabieg operacyjny
powinien odbywaé sie w osrodku potozniczym z od-
powiednim dla danego wieku cigzowego zapleczem
neonatologicznym (stopien referencyjnosci);

— jezeli ptéd jest zdolny do zycia, nalezy monitorowac
czynnoS¢ serca ptodu i aktywnosS¢ skurczowg macicy
przed i po zabiegu operacyjnym [53];

— po 20. tygodniu cigzy preferowane jest utozenie pa-
cjentki podczas zabiegu operacyjnego czesSciowo na
lewym boku w celu unikniecia zespotu zyly gtéwnej
dolnej [45];

— pomiedzy 24. a 34. tygodniem cigzy na co najmniej
48 godzin przed zabiegiem nalezy podaé kurs kor-
tykosteroidow w celu przyspieszenia dojrzewania
ptuc ptodu (np. 24 mg betametazonu w 2 dawkach
podzielonych w odstepie 24 godzin) [52];

— suplementacja progesteronem wskazana jest po
zabiegu przeprowadzonym w | trymestrze [17, 54];

— rutynowe (bez stwierdzonej czynnosci skurczowej)
stosowanie tokolizy w okresie okotozabiegowym nie
jest wskazane [17];

— zaleca sie podanie 300 pg immunoglobuliny anty-D
pacjentkom RH-ujemnym w ciggu 72 godzin po
zabiegu [17];

— Zzaleca sie wdrozenie okotooperacyjnie profilaktyki
przeciwzakrzepowej (np. enoksaparyna w dawce
40 mg podskarnie). W razie rozpoznania nowotworu
ztosliwego leczenie przeciwzakrzepowe powinno byé
utrzymane do 6 tygodnia po porodzie [55].

Leczenie uzupetniajgce

Istotna czeS¢ nowotwordw ztoSliwych jajnika w cigzy wy-
maga leczenia uzupetniajacego, ktdrego podstawa jest
chemioterapia. Wigczenie chemioterapii w cigzy wigze sie
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z dodatkowymi problemami niespotykanymi poza ciaza: ry-
zyko poronienia, wystapienia wad wrodzonych u ptodu oraz
mozliwos¢ niekorzystnego wptywu na rozwdj ptodu (przede
wszystkim hipotrofia) [17]. Najwyzsze ryzyko wystgpienia
wad wrodzonych ma miejsce pomiedzy 2. a 8. tygodniem
od zaptodnienia (4.-10. Hbd) [56]. Stad rozpoczecie che-
mioterapii nalezy, w miere mozliwosci, odroczyé do Il tryme-
stru ciazy. W sytuacjach, gdy odroczenie mogtoby istotnie
wplyna¢ na rokowanie, szczegdlnie istotne jest przedysku-
towanie z pacjentka zakresu leczenia, w tym mozliwosci
terminacji ciazy w | trymestrze cigzy (najczesciej bedaca
konsekwencja histerektomii, rzadziej poprzez indukcje
poronienia). Standardy chemioterapii raka jajnika i guzéw
s3 zasadniczo analogiczne do stosowanych poza cigza.

Guzy graniczne
W przypadku guzéw granicznych nie ma wskazah do
uzupelniajacej chemioterapii w czasie cigzy [49].

Rak jajnika

Chore w stopniu IAG1 z prawidtowo przeprowadzonym

stagingiem (za wyjatkiem limfadenektomii) nie wyma-

gajg uzupetniajacej chemioterapii i moga by¢ poddane

wytacznie obserwacji [46].

W stopniach IAG2-IIA leczenie uzupetniajgce obej-
muje chemioterapie ztozong z paklitakselu oraz karbo-
platyny lub cisplatyny:

— paklitaksel w dawce 175 mg/m? (wlew 3-godzinny)
+ karboplatyna wedtug pola powierzchni pod krzywa
(AUC, area under the curve) 6-7,5 ewentualnie:

— paklitaksel w dawce 135 mg/m? (wlew 24-godzinny)
+ cisplatyna w dawce 75 mg/m?;

— docetaksel w dawce 75 mg/m? + karboplatyna
wedtug AUC 5;

— karboplatyna wedtug AUC 6-7,5.

Cykle powtarza sie co 21 dni. Liczba cykli (stan-
dardowo do 6) do chwili porodu pozostaje okreSlona
odstepem czasu pomiedzy rozpoczeciem chemioterapii
a planowang datg porodu.

W zaawansowanym raku jajnika u ciezarnych che-
mioterapia moze mieé¢ charakter leczenia uzupetnia-
jacego po cytoredukcji chirurgicznej lub chemioterapii
neoadjuwantowej. W obu przypadkach schematy i dawki
chemioterapeutykéw pozostaja analogiczne jak we
wczesnym raku.

Pojedyncze doniesienia na temat leczenia dootrze-
wnowego w czasie cigzy [57] nie pozwalajg obecnie na re-
komendowanie tych schematoéw jako opcji terapeutyczne;j.

Brak doniesien klinicznych oraz wyniki badan na
zwierzetach sugerujace, ze przeciwciato przeciwko
czynnikowi wzrostu Srédbtonka naczyn (anty-VEGF,
anti-vascular endothelial growth factor) hamuje orga-
nogeneze oraz rozwéj ptodu powodujg, ze stosowanie
beweyzumabu w cigzy jest przeciwwskazane [34]. Brak

takze danych na temat bezpieczenstwa stosowania
innych lekow terapii celowanej w ciagzy.

Guzy nienabtonkowe

Nie wymagaja uzupetniajgcej chemioterapii: dysgermino-
ma w | stopniu zaawansowania, niedojrzaty potworniak
w stopniu IG1 oraz ziarniszczak w stopniach IA i B bez
niekorzystnych czynnikéw ryzyka. W pozostatych przypad-
kach schematem z wyboru w leczeniu uzupetniajgcym
guzdw germinalnych i gonadalnych w ciazy jest paklitak-
sel z karboplatyna [46, 58, 59]:

— paklitaksel w dawce 175 mg/m” (wlew 3-godzinny)

+ karboplatyna wedtug AUC 6-7,5.

Schematem drugiego rzutu jest BVP, powtarzany co
21 dni w schemacie 5-dniowym:

— cisplatyna w dawce 20 mg/m” w dniach 1.-5.;
— winblastyna w dawce 6 mg/m? w dniach 1.-2.;
— bleomycyna w dawce 30 mg i.v. w dniach 2., 9. 16.
lub PEB powtarzany co 21 dni w schemacie 5-dniowym:
— cisplatyna w dawce 20 mg/m* w dniach 1.-5.;
— etopozyd w dawce 100 mg/m’ w dniach 1.-5.;
— bleomycyna w dawce 15 mg/m? (wlew 12-godzinny)

w dniach 1., 8. 15.

lub 3-dniowym:
— cisplatyna w dawce 50 mg/m” w dniach 1.-2.;
— etopozyd w dawce 165 mg/m’ w dniach 1.-3.;
— bleomycyna w dawce 15 mg/m? (wlew 12-godzinny)

w dniach 2., 9. 16.

Zastosowanie paklitakselu z karboplatyng jako lecze-
nia pierwszego rzutu w nowotworach germinalnych i go-
nadalnych u kobiet w cigzy wynika z najkorzystniejszego
profilu bezpieczenstwa dla ptodu przy udowodnionej sku-
tecznosci tej pary lekow. W schematach zawierajgcych
bleomycyne zastgpienie etopozydu alkaloidem vinca
wiaze sie z uniknigciem ryzyka wystapienia nowotworow
wtérnych wywotanych przez etopozyd.

Najczestsze powiktania u ptodu zwigzane ze stoso-
waniem wybranych chemioterapeutykow przedstawiono
w tabeli 1.

Planowanie porodu

Poréd nalezy zaplanowaé pomiedzy 35. a 37. tygodniem
ciazy, co najmniej 3 tygodnie po ostatnim cyklu chemio-
terapii, co pozwala uniknaé mielosupresji u matki i pto-
du [62]. Mozliwy jest pordd drogami natury, szczegblnie
jesli interwencja chirurgiczna po urodzeniu dziecka nie
jest wymagana lub moze by¢ bezpiecznie odroczona na
okres 6-8 tygodni. Przy wyborze ciecia cesarskiego na-
lezy zaplanowac jednoczasowy restaging, jesli w danym
przypadku jest wskazany.

Diagnostyka i leczenie guzéw jajnika w cigzy wymaga
odpowiedniego zaplecza, zaréwno jesli chodzi o wyposa-
zenie technologiczne, jak i przygotowanie odpowiedniego
zespotu interdyscyplinarnego ztozonego, szczegdlnie przy
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Tabela 1. Toksyczny wpltyw najczesciej stosowanych chemioterapeutykéw na ptdd podczas leczenia ciezarnych chorych na nowotwory

jajnika [60, 61]

Lek Opisane uszkodzenia ptodu Uwagi
Cisplatyna Opdznienie rozwoju, niedostuch, neutropenia, utrata
wioséw, wentrikulomegalia
Karboplatyna Brak
Paklitaksel Zwezenie oddZwiernika, mielosupresja u dzieci Pojedyncze opisy
Etopozyd Pancytopenia, biataczki wtorne, niedostuch Szczegb6lna obawa 0 nowotwory wtérne
Bleomycyna Syndaktylia
Winblastyna Syndaktylia, plagiocefalia Bezpieczniejsza od etopozydu

rozpoznaniu nowotworu zto$liwego, z potoznika, gineko-
loga-onkologa, patologa, neonatologa oraz psychologa.
Ultrasonografia i MRI sg metodami z wyboru w diagnosty-
ce guzoéw jajnika u kobiet w cigzy. Optymalnym czasem
do podjecia leczenia operacyjnego jest Il trymestr cigzy.
Zaréwno laparotomia, jak i laparoskopia sg technikami
operacyjnymi bezpiecznymi w tym okresie cigzy. Cigza nie
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