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Wstep

Celem opracowania jest wprowadzenie do kliniki praktycznych wskazan dla poprawy
opieki i wynikow leczenia chorych na nowotwory zto§liwe narzadéw piciowych kobiecych.

Stworzenie przez autorytatywne grono ekspertdow aktualnych krajowych norm postepowa-
nia diagnostyczno-terapeutycznego w dziedzinie ginekologii onkologicznej jest koniecznoscia
chwili. Wobec szybkiego postepu badan naukowych istnieje stata potrzeba systematyzowania
i aktualizacji najnowszych osiagni¢¢ medycyny oraz okreSlenia miejsca nowo odkrytych metod
leczniczych i diagnostycznych w codziennej praktyce leczniczej. Waznym narz¢dziem stuza-
cym unifikacji strategii postepowania terapeutycznego jest standaryzacja leczenia.

Standardem postg¢powania diagnostycznego lub terapeutycznego w wybranej dziedzinie
medycyny jest zespdt procedur uznanych w danym §rodowisku za optymalne z punktu wi-
dzenia spodziewanych efektéw leczniczych lub diagnostycznych. Aby uzna¢ dang procedu-
re diagnostyczng za standard niezbedne jest, by cechowata si¢ ona najwyzsza mozliwa swo-
istoScig i czutos$cia metody. Warunkiem decydujacym o uznaniu wybranej procedury za
standard leczenia onkologicznego jest najkorzystniejszy wplyw okreSlonego postgpowania
terapeutycznego na wydluzenie czasu przezycia chorego lub poprawe jakosci jego zycia
przy mozliwie najnizszym ryzyku wystapienia powiktan.

Standaryzacja postgpowania terapeutycznego:

—ufatwia podjecie najtrafniejszych decyzji terapeutycznych w oparciu o najnowsza wiedze,

— pozwala na dostosowanie regionalnych lub wewnatrz — instytucjonalnych norm poste-

powania do najnowszych osiagnie¢ Swiatowej medycyny,

— stanowi model leczenia stuzacy pordwnaniu skuteczno$ci nowych metod leczenia,

— pozwala na okreSlenie zakresu zalecanych procedur leczniczych i doktadng ich wyceng

w czasach reformy systemu ustug medycznych.

Ustalony krajowy standard postepowania leczniczego moze stuzy€ za podstawe rozstrzy-
gniec legislacyjnych dla potrzeb ekspertyz sadowych.

Kobiety chore na nowotwory narzagdéw piciowych powinny by¢ leczone w wysoko spe-
cjalistycznych osrodkach ginekologicznych badZ ginekologiczno-onkologicznych lub onko-
logicznych. Wspotczesnie w Polsce nie wszystkie chore z rozpoznanym rakiem mogg by¢
hospitalizowane w takich oS§rodkach, z czego wynika konieczno$¢ Scistej wspdtpracy gine-
kologa, ginekologa-onkologa, patologa, radioterapeuty i chemioterapeuty. Konsultacje
powinny by¢ przeprowadzone przed leczeniem dla ustalenia prawidlowego rozpoznania
i wladciwego stopnia klinicznego zaawansowania. Na podstawie takiej konsultacji moze
by¢ wdrozone optymalne leczenie. Unika si¢ w ten sposob tzw. ,niedoleczenia” (gorsze
wyniki terapii) oraz tzw. ,,nadleczenia” (powiktania lub gorsza jako$¢ zycia chorych).

Dla tatwiejszego zrozumienia przedstawione sa definicje poje¢ uzywanych w obecnym
opracowaniu:

—leczenie z wyboru — leczenie uznane jako podstawowe i najskuteczniejsze dla danej

jednostki chorobowe;j,

—leczenie skojarzone — leczenie radykalne polegajace na taczeniu kilku metod (np.

chirurgia, radioterapia, chemioterapia),

—leczenie radykalne — metoda terapeutyczna stwarzajaca mozliwoSci wyleczenia chorej,

—leczenie ratujace (ratunkowe) — prdba radykalnego usuni¢cia zmiany pierwotnej, stoso-

wana u chorych z nawrotem choroby, u ktérych pierwotnie nie wykonano takiego zabiegu
(pojecie moze obejmowac roéwniez leczenie zachowawcze, np. chemioterapia ratunkowa),
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— zabieg cytoredukcyjny (pierwotny lub wtérny) — operacja stuzaca usunigciu masy gu-
za lub jego duzej czesci,

—operacja ,,second look” — zabieg przeprowadzany u chorych z kliniczng catkowita re-
misja po zakonczeniu leczenia skojarzonego raka jajnika w celu sprawdzenia radykal-
nosci leczenia,

—leczenie paliatywne — forma postgpowania terapeutycznego zmierzajaca do zahamo-
wania rozwoju choroby i/lub poprawy jakoSci zycia chorego poza mozliwoSciami prze-
prowadzenia leczenia radykalnego (np. leczenie bdlu, postepowanie w krwotoku lub
niedroznodci jelit),

—leczenie objawowe — postgpowanie w celu eliminacji objawow choroby za pomoca
metod niewplywajacych na zahamowanie jej rozwoju,

— podstawowe badania krwi i moczu w onkologii — morfologia krwi, badania wskaZzni-
kéw czynnodei nerek (kreatynina, mocznik), watroby (fosfataza zasadowa, transami-
nazy), elektrolitow (sdd, potas, wapn) oraz badanie og6lne moczu,

—najczeSciej wykorzystywane w ginekologii onkologicznej badania uzupelniajace —
urografia, cystoskopia, rektosigmoidoskopia, scyntygrafia, rentgenografia (RTG) klat-
ki piersiowej i kosci, ultrasonografia (USG) miednicy i jamy brzusznej, komputerowa
tomografia (KT) miednicy i jamy brzusznej oraz mézgu, badanie magnetycznym rezo-
nansem (MR).

Rak szyjki macicy

Epidemiologia i etiologia

Polska zajmuje pod wzgledem zachorowalnoSci na raka szyjki macicy Srednia pozycje
wsrod innych pafistw na Swiecie. Wspotczynniki zachorowalnoSci i umieralno$ci w Polsce
od lat 80. wykazuja zblizony poziom z zaznaczona niewielkg tendencja spadkowg. Niestety,
Polska nalezy jednocze$nie do krajow o najnizszym odsetku 5-letnich przezy¢ wzglednych
chorych na raka szyjki macicy (wskaznik ten jest najlepszym miernikiem wyleczalnoSci).
Wedlug danych Krajowego Rejestru Nowotworéw w 2000 roku zarejestrowano w Polsce
3597 nowych zachorowan na raka szyjki macicy (wskaznik struktury — 6,8%, standaryzowa-
ny wspotczynnik 13,1/100 000). W tym samym roku zanotowano 1987 zgondéw z powodu ra-
ka szyjki macicy (wskaznik struktury — 5,4%, standaryzowany wspo6tczynnik 6,8/100 000).

W etiologii raka szyjki macicy najwazniejsza rol¢ odgrywa zakazenie wirusem brodaw-
czaka ludzkiego (ang. human papilloma virus; HPV). Zakazenia wirusem HPV w krajach
o wysokiej zachorowalnoéci na raka szyjki macicy mieszcza si¢ w granicach 10-20%,
a w krajach o niskiej zachorowalnosci na ten nowotwdr wynosza 5-10%. Inne czynniki etio-
logiczne wymieniono nizej (patrz — ,,Profilaktyka”).

Profilaktyka

Czynniki zwickszajace ryzyko zachorowania na raka szyjki macicy dzielg si¢ na gtéwne
i prawdopodobne (Tabela I).
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Tabela I. Czynniki ryzyka zachorowania na raka szyjki macicy

Czynniki gtéwne

Czynniki prawdopodobne

Infekcje wirusem brodawczaka ludzkiego (ang.
human papilloma virus — HPV)

Wieloletnie stosowanie hormonalnych srodkéw
antykoncepcyjnych.

Wiek

Niewlasciwa dieta (np. brak witaminy C).

Weczesne rozpoczecie zycia seksualnego

Zakazenie wirusem HIV.

Duza liczba partneréw seksualnych

Stany zapalne narzadu plciowego przenoszone
droga plciowa inne niz HPV (np. chlamydia,
rzesistek, wirus opryszezki HSV-2)

Duza liczba porodow

Palenie papierosow

Niski status socjo-ekonomiczny

Stwierdzona wczesniej patologia w badaniu
cytologicznym

Partnerzy podwyzszonego ryzyka
(niemonogamiczni, z infekcja HPV)

Wyniki badan populacyjnych i kliniczno-kontrolnych (brak dowodéw pochodzacych z ba-
dan randomizowanych) wykazaly, ze badania przesiewowe (skrining) w kierunku raka szyjki
macicy powodujg zmniejszenie zachorowalno$ci oraz umieralno$ci na raka inwazyjnego.

Wedtug podstawowych zalecen Unii Europejskiej skrining cytologiczny powinien rozpo-
czyna¢ si¢ najpdzniej w wieku 30 lat (na pewno nie przed 20 rokiem zycia). Zaleca si¢ skri-
ning aktywny (zorganizowany) z kontrola jako$ci na kazdym poziomie dziatania.

W Polsce zostaly przyjete w 1988 roku kryteria skriningu raka szyjki macicy wedtug po-

nizszego schematu (Rycina 1).

Rycina 1. Zasady prowadzenia badan przesiewowych przyjete w Polsce (1988 rok)

POPULACJA BADANA
Wiek 30-59 lat

POPULACIJA OBJETA SKRININGIEM
70-80 % populacji objetej badaniem

BADANIE CYTOLOGICZNE
(2 testy PAP)
WYNIK (-) WYNIK (+)
90% 10%
(kontrola po 3 latach)
Zmiany nienowotworowe  Biopsja
9% 1%

Zmiany tagodne RAK

0,5% 0,5%
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Diagnostyka

W celu ustalenia rozpoznania raka szyjki macicy nalezy wykonaé nastepujace ba-
dania:

— pelne badanie lekarskie (podmiotowe i przedmiotowe),

—badanie ginekologiczne per vaginam i per rectum,

—badanie cytologiczne,

— badanie kolposkopowe,

— pobranie wycinka z okolicy podejrzanej czgsci pochwowe;.

Ostateczne rozpoznanie raka, stanowiace podstawe do rozpoczecia leczenia, daje wynik
badania histopatologicznego.

Patomorfologia

Najczestszym typem histologicznym raka szyjki macicy jest rak plaskonabtonkowy
(80%), rzadko wystepuje rak gruczolowy (9,3%). Bardzo rzadkimi typami histologicznymi
sa: rak drobnokomorkowy, pierwotny chioniak i migsak szyjki macicy. Obecne zalecenia
odnoszg si¢ do raka ptaskonabtonkowego i raka gruczotowego.

Okreslenie stopnia klinicznego zaawansowania

Dla ustalenie stopnia zaawansowania raka szyjki macicy bezwzglednie konieczne sa:

—pelne badanie lekarskie (podmiotowe i przedmiotowe) ze szczegdlnym uwzglednie-

niem badania dostepnych wezidéw chtonnych,

—badanie ginekologiczne per vaginam i per rectum,

— RTG klatki piersiowe],

— podstawowe badania krwi i moczu.

Uzupetniajace badania dodatkowe obejmuja:

— USG przezpochwowe,

— USG jamy brzusznej,

— cystoskopig,

— proktoskopie lub rektosigmoidoskopig,

— RTG kosci,

—badanie mikroskopowe materiatu z podejrzanych zmian w pecherzu moczowym i od-

bytnicy.

Badania te powinny by¢ przeprowadzone zespotowo przez doswiadczonego ginekologa
i onkologa-radioterapeute (zasada ta aktualnie czgsto nie jest respektowana!). We weze-
snych stopniach klinicznego zaawansowania (I, II) wskazane jest przeprowadzenie badania
w krotkim znieczuleniu ogdlnym, zwlaszcza u kobiet otytych i trudno poddajacych si¢ ba-
daniu ginekologicznemu.

Inne badania (limfografia, arteriografia, laparoskopia, KT i MR oraz biopsja aspiracyj-
na cienkoiglowa weziow chtonnych i przymacicz maja znaczenie dla planowania leczenia,
ale z uwagi na r6zng ich interpretacje¢ i brak mozliwos§ci powszechnego stosowania nie mo-
g4 stanowi¢ podstawy dla zmiany stopnia klinicznego zaawansowania.

Stopnie klinicznego zaawansowania raka szyjki macicy zostaly okreslone przez Migdzy-
narodowa Federacj¢ Poloznikéw i Ginekologéw (FIGO) w 1994 roku (Tabela II).
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Tabela II. Klasyfikacja stopnia zaawansowania wedlug FIGO (Montreal 1994)
Stopien 0 Rak przedinwazyjny (carcinoma in situ — carcinomaa intraepitheliale)
Stopien I Rak Scisle ograniczony do szyjki macicy

Stopien Ia
Stopien Ia!
Stopien Ia?
Stopien Ib
Stopien Ib!
Stopien Ib?
Stopien II
Stopien Ila

Stopien IIb

Stopien III

Stopien Illa
Stopien IIIb
Stopien IV

Stopien [Va
Stopien IVb

Rak mikroinwazyjny, rozpoznawany wylacznie mikroskopowo na podstawie
materialu obejmujacego calag zmiang nowotworowa

Glebokosé naciekania podScieliska do 3 mm od btony podstawowej, Sredni-
ca zmiany do 7 mm

Glebokos¢ naciekania podScieliska do 5 mm od btony podstawowej, Sredni-
ca zmiany nie przekracza 7 mm

Wszystkie przypadki zmian wigkszych niz okres§lane w stopniu Ia? widocz-
nych klinicznie lub nie

Klinicznie widoczna zmiana < 4 cm

Klinicznie widoczna zmiana = 4 cm

Rak przechodzi poza szyjke macicy, lecz nie dochodzi do §cian miednicy, na-
cieka pochwe, ale tylko gérne 2/3 jej diugosci

Naciek przechodzi na sklepienie i/lub pochwe nie przekraczajac 2/3 gornej
czesci jej Scian, bez naciekoéw przymacicz

Nacieki przymacicz, niedochodzace do kosci miednicy (bez lub z naciekiem
pochwy)

Rak dochodzi do $cian miednicy (w badaniu przez odbytnice nie stwierdza
sie wolnej przestrzeni migdzy naciekiem a koS$cia miednicy), naciek pochwy
obejmuje jej dolna 1/3 dlugosci, wszystkie przypadki wodonercza lub nie-
czynnej nerki — bez wzgledu na rozlegto$¢ procesu nowotworowego, stwier-
dzonego badaniem zestawionym, zalicza si¢ rowniez do stopnia III zaawan-
sowania raka

Rak nacieka 1/3 dolna pochwy, nie stwierdza si¢ w przymaciczach naciekdéw
do kosci

Guzowate nacieki przymacicza do kosci (bez lub z zajeciem Scian pochwy),
obecno$¢ wodonercza lub nieczynnej nerki

Przejscie raka poza teren miednicy mniejszej lub zajecie §luzowki pecherza
moczowego lub odbytnicy

Naciekanie narzadéw sasiednich

Odlegte przerzuty

Leczenie

Ogolne zasady leczenia skojarzonego

W leczeniu raka szyjki macicy stosowane sa w roznych sekwencjach: leczenie chirurgiczne,
radioterapia i chemioterapia. Dobdr i sekwencja metod uzaleznione sa od zaawansowania
procesu nowotworowego. Wedtug Annual Report on the Results of Treatment in Gynaecological
Cancer z 1998 roku na 100 leczonych kobiet, 15 leczonych byto wytacznie operacyjnie, 60 wy-
tacznie napromienianiem, a 25 obiema tymi metodami. Wynika z tego, ze okolo 85% kobiet
chorych na raka szyjki macicy wymaga zastosowania radioterapii na jednym z etapow leczenia.

W ramach leczenia skojarzonego raka szyjki macicy stosowane sg nastepujace metody
leczenia i ich sekwencje:
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— operacja oszcze¢dzajaca (konizacja, amputacja szyjki macicy),

— proste wyciecie macicy z lub bez przydatkdow,

—zabieg radykalny z selektywnym usuni¢ciem weztow chtonnych +/- leczenie uzupet-
niajace,

—rozszerzone wyci¢cie macicy z przydatkami i obustronnym usuni¢ciem weziow chion-
nych miednicy mniejszej (w Polsce okreslane jako operacja Meigsa — Wertheima),

— brachyterapia dopochwowa i domaciczna,

- radioterapia (teleterapia w skojarzeniu z brachyterapia),

— pierwotne radykalne leczenie chirurgiczne z nastgpowa radiochemioterapia,

—radioterapia skojarzona z chemioterapia.

Szczegolowe zasady leczenia w poszczegolnych stopniach zaawansowania

Rak przedinwazyjny (CIN III) — leczenie chirurgiczne — operacja oszczgdzajaca (koniza-
cja, amputacja szyjki.

Przeciwwskazania do leczenia oszczgdzajacego obejmuja:

— guzy i stany zapalne przydatkow,

— mig¢$niaki macicy,

— znacznego stopnia znieksztatcenia poporodowe czeséci pochwowej,

— drobna szyjke macicy,

— lokalizacje raka w kanale szyjki macicy.

W przypadku niedostatecznego radykalizmu zabiegu oszczedzajacego (komorki raka
w marginesie operacyjnym) nalezy wykona¢ operacj¢ o szerszym zakresie lub zastosowac
uzupelniajaca brachyterapig.

W szczegblnych przypadkach (np. brak zgody na operacj¢) alternatywna leczenia chi-
rurgicznego moze by¢ brachyterapia dopochwowa i domaciczna.

Rak mikroinwazyjny w stopniu zaawansowania la' — leczenie analogiczne jak w raku
przedinwazyjnym.

Rak mikroinwazyjny w stopniu zaawansowania Ia’ — leczenie chirurgiczne * radioterapia
uzupelniajgca.

Leczenie chirurgiczne polega na zabiegu radykalnym z selektywnym usunigciem wezioéw
chtonnych.

Podstawa decyzji terapeutycznych odnoS$nie leczenia uzupetniajacego powinno by¢ okre-
Slenie czynnikdw moggacych mie¢ wptyw na rokowanie. Leczenie uzupetniajgce polega na:

—wezly chlonne z przerzutami raka — leczenie uzupetniajace — brachyterapia +/- tele-

terapia miednicy (dawka w punkcie A — 75-80 Gy),

—wezly chlonne bez przerzutdéw raka — obserwacja,

— brak marginesu chirurgicznego wolnego od raka — brachyterapia.

Jednym z czynnikdw o duzym znaczeniu dla wyboru leczenia jest pragnienie zachowania
przez chora zdolnosci rodzenia. Przypadki te wymagajg konsultacji w o§rodku onkologicznym.

Rak w stopniu zaawansowania Ib' (< 4 cm) — radioterapia lub leczenie chirurgiczne * ra-
dioterapia (leczenie ustalane zespotowo).

Radioterapia obejmuje stosowanie brachyterapii i teleterapii (dawka w punkcie
A — 80-85 Gy).
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Chirurgia polega na rozszerzonym wycigciu macicy z przydatkami i obustronnym usu-
nieciem weziow chtonnych miednicy mniejsze;j.

Podstawa decyzji terapeutycznych dotyczacych leczenia uzupetniajacego powinno byé
okreSlenie czynnikéw mogacych mie¢ wplyw na rokowanie. Leczenie uzupetniajace pole-
ga na:

—wezly chlonne z przerzutami — brachyterapia +/- teleterapia miednicy (dawka

w punkcie A - 80-85 Gy),

—wezly chionne bez przerzutow — obserwacja,

— glebokie naciekanie lub stopiefi zr6znicowania G2 i G3 lub naciekanie przestrzeni na-

czyniowych — to teleterapia miednicy +/- brachyterapia dopochwowa.

Rak w stopniu zaawansowania Ib*> (> 4 cm) — leczenie chirurgiczne + nastepowa radio-

terapia.

Pierwotne radykalne leczenie chirurgiczne polega na wykonaniu radykalnej histerekto-

mii i limfadenektomii miednicznej z biopsja (ang. sampling) weztéw okoloaortalnych.

Nastepowa radioterapia lub radiochemioterapia jest stosowana w oparciu o okreSlenie

czynnikdéw rokowniczych i polega na:

—wezly chlonne z przerzutami — radioterapia lub radiochemioterapia (brachyterapia
do dawki w punkcie A > 85 Gy / radioterapia skojarzona z chemioterapia — teletera-
pia miednicy i chemioterapia jednoczasowa oparta na cisplatynie + brachyterapia do
dawki w punkcie A > 85 Gy),

—wezly chionne bez przerzutow — obserwacja,

— glebokie naciekanie lub G2 i G3 lub naciekanie przestrzeni naczyniowych — teletera-
pia miednicy +/- brachyterapia.

Rak w stopniu zaawansowania Ila — leczenie chirurgiczne = nastepowa radioterapia.

Pierwotne radykalne leczenie chirurgiczne polega na radykalnej histerektomii z limfa-

denektomia miedniczna i biopsja (ang. sampling) wezldw okotoaortalnych.

Nastepowa radioterapia lub radiochemioterapia jest stosowana w oparciu o okre§lenie

czynnikoéw rokowniczych i polega na:

—wezly chlonne z przerzutami — radioterapia lub radiochemioterapia (brachyterapia
do dawki w punkcie A > 85 Gy / radioterapia skojarzona z chemioterapig — teletera-
pia miednicy i chemioterapia jednoczasowa oparta na cisplatynie + brachyterapia do
dawki w punkcie A > 85 Gy),

—wezly chionne bez przerzutéw — obserwacja,

— glebokie naciekanie lub G2 i G3 lub naciekanie przestrzeni naczyniowych — teletera-
pia miednicy +/- brachyterapia.

—radiochemioterapia.

W ramach radiochemioterapii stosowana jest:

— teleterapia miednicy z chemioterapia jednoczasowq oparta na cisplatynie + brachyte-
rapia (dawka w punkcie A > 85 Gy).

Rak w stopniu zaawansowania IIb — radiochemioterapia

W ramach radiochemioterapii stosowana jest:

— teleterapia miednicy z chemioterapia jednoczasowa oparta na cisplatynie + brachyte-
rapia (dawka w punkcie A > 85 Gy).
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Rak w stopniu zaawansowania I1la — radiochemioterapia.

W ramach radiochemioterapii stosowana jest:

— teleterapia miednicy z chemioterapia jednoczasowa oparta na cisplatynie + brachyte-
rapia (dawka w punkcie A > 85 Gy).

Rak w stopniu zaawansowania IIIb — radiochemioterapia.

W ramach radiochemioterapii stosowana jest:

— teleterapia miednicy z chemioterapia jednoczasowg oparta na cisplatynie + brachyte-
rapia (dawka w punkcie A > 85 Gy).

Rak w stopniu zaawansowania IVa - radiochemioterapia (jak w stopniu IIb).

Rak w stopniu zaawansowania IVb (choroba rozsiana) — brak standardu leczenia.
Chore w tym stopniu zaawansowania sg kandydatkami do leczenia systemowego prowa-
dzonego jedynie w oparciu o dobrze zaplanowane badania kliniczne.

Uwagi dodatkowe

Stosowanie radiochemioterapii pozwala na zmniejszenie ryzyka zgonu o 30-50% w po-
rownaniu do wylacznej radioterapii i powinno by¢ obecnie standardem leczenia w stop-
niach Ib, II, IIT i IVa. Optymalny program chemioterapii w skojarzeniu nie zostat defini-
tywnie ustalony (dotyczy to réwniez poroéwnania monoterapii cisplatyna i programéw wie-
lolekowych z udziatem cisplatyny). Z praktycznego punktu widzenia, najbardziej racjonal-
ne jest podawanie cisplatyny w monoterapii co 7 dni w dawce 40 mg/m? w ciggu 6 tygodni
napromieniania.

Leczenie nawrotow

Postgpowanie ratujace zalezy od rodzaju pierwotnego leczenia. W przypadku zastoso-
wania pierwotnie wytacznego leczenia chirurgicznego nalezy rozwazy¢ radioterapie, co po-
zwala na kontrol¢ nowotworu u okoto 40% chorych. Mozliwosci skutecznej chirurgii ratu-
jacej po wcze$niejszej radioterapii sg bardziej ograniczone, a wyniki nieco gorsze ze wzgle-
du na wieksze ryzyko powaznych powiktan.

U chorych z pojedynczymi przerzutami do ptuc, watroby lub weztéw chtonnych wyste-
pujacymi po przebytym leczeniu pierwotnym nalezy rozwazy¢ w pierwszej kolejnosci wy-
ciecie tych zmian.

Najtrudniejszy problem stanowia chore z wznowa w obrebie miednicy (teren napromie-
niany), u ktérych nie ma mozliwosci ratujacego leczenia chirurgicznego lub radioterapii.
Chemioterapia ma w tych sytuacjach bardzo ograniczone znaczenie. Jedynie u 20-30%
chorych mozna uzyskac obiektywna odpowiedz (niemal wyltacznie — cz¢Sciowa) o medianie
czasu trwania okoto 3-6 miesiecy. Najbardziej aktywnym lekiem jest cisplatyna. Nie udo-
wodniono wyzszoSci programOw chemioterapii wielolekowej nad monoterapig cisplatyna.
Uzyskanie ztagodzenia dolegliwosci i wydtuzenia zycia dotyczy wytacznie chorych z obiek-
tywna odpowiedzig. Mediana przezycia chorych, ktore odpowiadaja na chemioterapie wy-
nosi okoto 12 miesiecy.
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Badania kontrolne po zakonczeniu leczenia

Badania powinny by¢ przeprowadzane co 3 miesiace w pierwszych 2 latach obserwaciji,
co 6 miesiecy do 5 lat, a nastepnie co rok. Badanie kontrolne powinno bezwzglednie obej-
mowac:

—badanie podmiotowe i przedmiotowe,

— pelne badanie ginekologiczne,

— badanie cytologiczne.

Rak szyjki macicy wspolistniejacy z ciaza

Rak szyjki macicy jest najczestszym nowotworem uktadu piciowego kobiety wspotistnie-
jacym z ciaza (1 na 1 370 cigzarnych). Wspdtistnienie raka i ciazy stanowi szczegdlny pro-
blem z uwagi na dobro matki i ptodu — standard leczenia zalezy od stopnia zaawansowania
nowotworu i okresu ciazy. Dla uzyskania korzystnego efektu terapeutycznego optymalne
postepowanie z chora na raka szyjki macicy w cigzy powinno by¢ ustalone przez potoznika
i ginekologa-onkologa. Wspobiczesne badania wykazuja, ze cigza nie powoduje szybkiej
progresji raka, nie wplywa tez negatywnie na wyniki leczenia w poréwnaniu do grup kon-
trolnych (chorych nieci¢zarnych).

W okresie cigzy leczenie raka szyjki macicy w jego stopniach przed- i wczesno-inwa-
zyjnych (Ia', Ia% Ib', Ib?) jest podobne do metod stosowanych u chorych niecigzarnych (we
wezesnych stopniach zaawansowania z reguly ignorujemy raka i obserwujemy ciaze). Dro-
ga porodu jest warunkowana wskazaniami potozniczymi.

Leczenie raka w wyzszych stopniach klinicznego zaawansowania zalezy od wieku ciazy.
Wprowadzenie chemioterapii do skojarzonego leczenia zaawansowanego raka szyjki maci-
cy i ich wplyw hamujacy rozwoj nowotworu pozwala na ukoficzenie porodu w terminie od-
roczonym (ciaz¢ mozna ukonczy¢ nieco przed terminem spodziewanego porodu, ale w cza-
sie, kiedy p16d uzyska dojrzato$¢ do zycia poza tonem matki).

Rak kikuta szyjki macicy

Wyrdznia¢ mozna dwie sytuacje kliniczne: 1) raka powstatego pierwotnie w kikucie
szyjki macicy (nowotwor rozpoznany po uplywie roku od amputacji macicy, na przyktad
z powodu mig$niakéw); 2) raka pozostawionego w kikucie szyjki macicy (nowotwor roz-
poznany w ciggu pierwszego roku od usunig¢cia trzonu macicy — mozna przypuszczac, ze
zmiana patologiczna w szyjce istniata w czasie leczenia patologii trzonu, ale nie zostata
rozpoznana).

Objawy i podstawa rozpoznania raka kikuta szyjki oraz jego klasyfikacja i sposoby lecze-
nia sg identyczne, jak u kobiet z zachowanym trzonem macicy.

Z uwagi na zmienione warunki anatomiczne, zaréwno leczenie chirurgiczne, jak
i promieniami jonizujagcymi bywa utrudnione i wigze si¢ z wigkszym odsetkiem powi-
ktan. W wielu przypadkach z uwagi na krotki kanat szyjki macicy nie jest mozliwe stoso-
wanie radykalnej brachyterapii (brak mozliwosci zastosowania aplikatoréw srodkanato-

wych).
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Rak trzonu macicy

Epidemiologia i etiologia

Rak trzonu macicy (rak endometrium) zaliczany jest do najlepiej rokujacych nowo-
tworéw zlosliwych narzadu piciowego kobiety (przezycie 5-letnie okolo 65% dla catej
grupy chorych). W Polsce w 2000 roku zarejestrowano 3276 nowych zachorowan na ra-
ka trzonu macicy (wskaznik struktury — 6,2%, standaryzowany wspo6iczynnik zachoro-
walnosci — 11,3/100 000). W tym samym roku zmarfo w Polsce na raka trzonu macicy
808 chorych (wskaznik struktury — 2,2%, standaryzowany wspo6tczynnik zachorowalno-
Sci — 2,4/100 000).

Wigkszos§¢ zachorowan wystepuje u kobiet po menopauzie (75%). W etiologii raka
endometrium podstawowe znaczenie ma nadmierne pobudzenie przez estrogeny bez
przeciwstawnego dziatania progestagendéw. Do czynnikdow podwyzszonego ryzyka za-
chorowania na raka endometrium naleza: otylo$¢, nadciS$nienie t¢tnicze, nieptodno$é
lub urodzenie tylko jednego dziecka, zaburzenia hormonalne spowodowane hormonal-
nie czynnymi guzami jajnika (ziarniszczak, drobnotorbielkowe zwyrodnienie jajnikow),
rodzinne wystgpowanie raka piersi, endometrium i jelita grubego.
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Diagnostyka
Rozpoznawanie

W celu rozpoznania raka endometrium nalezy wykonac:

— pelne badanie lekarskie (podmiotowe i przedmiotowe),

—badanie ginekologiczne per vaginam i per rectum z wziernikowaniem,
— pobranie wyskrobin z kanatu szyjki oraz trzonu macicy.

Patomorfologia

O rozpoznaniu decyduje wynik badania wyskrobin z jamy macicy. NajczeSciej wystepuje
rak gruczolowy (80% chorych). W pozostalych przypadkach rozpoznawane jest utkanie
brodawkowatego raka surowiczego lub raka jasnokomorkowego. W pooperacyjnym bada-
niu patomorfologicznym wazna jest ocena glebokoSci naciekania mig¢énia macicy oraz
stopnia zroznicowania nowotworu, co ma znaczenie rokownicze i decyduje o wyborze po-
stepowania. Wyrdznia si¢ 3 stopnie zrdznicowania: wysoko zréznicowany — G1 (do 5%
utkania raka litego), Srednio zréznicowany — G2 (6-50% utkania raka litego) i nisko zr6z-
nicowany — G3 (ponad 50% utkania raka litego).

Ocena stopnia klinicznego zaawansowania

Stopien klinicznego zaawansowania powinien by¢ ustalony na podstawie badania kli-
nicznego i badan uzupetniajacych. W przypadkach trudnych do oceny w rutynowym
badaniu ginekologicznym wskazane jest przeprowadzenie badania w znieczuleniu ogo6l-
nym.

W ustalaniu zaawansowania procesu nowotworowego pomocne s3 nastepujace ba-
dania:

— RTG Kklatki piersiowe;j,

— USG przezpochwowe i USG jamy brzusznej,

— podstawowe badania krwi i moczu.

U chorych leczonych wytacznie napromienianiem stosuje si¢ wciaz klasyfikacje FIGO
z 1971 roku (Tabela III).

Tabela III. Klasyfikacja zaawansowania klinicznego raka endometrium wedlug FIGO
dla chorych leczonych wylacznie napromienianiem

Stopien 0 Carcinoma in situ (hyperplasia endometrii atypica)

Stopieni I Rak ograniczony do trzonu macicy (z cie$nia wiacznie)

Stopien Ia Rak ograniczony do trzonu macicy — dfugos¢ jamy macicy < 8§ cm

Stopieni Ib Rak ograniczony do trzonu macicy — dlugo$¢ jamy macicy > 8 cm

Stopien 11 Rak zajmuje trzon i szyjke macicy (zajecie szyjki potwierdzone badaniem histopa-
tologicznym, HSG lub histeroskopia)

Stopien III Rak przechodzi poza macice, ale nie przekracza granic miednicy mniejszej

Stopiefi IV Rak przechodzi poza miednice mniejsza albo nacieka blone §luzowa pecherza lub
odbytnicy

Stopien IVa Naciekanie narzaddw sgsiednich: pecherza, odbytnicy, esicy, jelita cienkiego

Stopien IVb Przerzuty do odlegtych narzadow
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U pozostalych chorych stosowana jest rekomendowana przez FIGO chirurgiczno-pato-
logiczna klasyfikacja raka endometrium opracowana w 1988 roku (Tabela IV).

Tabela IV. Chirurgiczno-patologiczna klasyfikacja stopnia zaawansowania raka
endometrium wedlug FIGO
Stopieni I
Stopien Ia G1,2,3 Rak ograniczony do biony §luzowej
Stopien Ib G1,2,3 Naciek zajmuje <1/2 mig§nidéwki
Stopien Ic G1,2,3  Naciek zajmuje >1/2 migéniowki
Stopien II
Stopien Ila G1,2,3 Zajete jedynie gruczoly szyjkowe
Stopient IIb G1,2,3 Naciekanie podscieliska szyjki macicy
Stopien III
Stopien I1Ia G1,2,3 Rak nacieka surowicdwke macicy i/lub przydatki, i/lub stwierdza si¢ ko-
morki raka w wymazach z jamy brzusznej
Stopien IIIb G1,2,3 Przerzuty do pochwy
Stopien IIIc G1,2,3 Przerzuty do weztéw miednicy i/lub weztéw przyaortalnych

Stopien IV
Stopien IVa G1,2,3 Naciek pecherza moczowego i/lub §luzéwki odbytnicy
Stopien IVb Przerzuty odlegte, do weztéw chlonnych jamy brzusznej i/lub pa-

chwinowych

Zasady leczenia skojarzonego

Leczenie raka trzonu macicy jest gléwnie chirurgiczne. Podstawa do zastosowania le-
czenia uzupelniajacego zabieg operacyjny sa stwierdzone czynniki niekorzystnego rokowa-
nia (wysokie ryzyko nawrotu), do ktérych naleza:

— histologiczne utkanie raka mniej dojrzatego lub litego (G2, G3),

—naciekanie mig$nia macicy,

— przerzuty do wezidw chtonnych.

Dla ustalenia zaawansowania choroby niezb¢dne jest wykonanie laparotomii lub laparo-
skopii, a leczenie uzupetniajace uzaleznione jest od stopnia klasyfikacji chirurgiczno-pato-
logicznej. Radioterapia jest stosowana u okoto 80% chorych na raka trzonu macicy (w tym,
16% — samodzielna metoda leczenia, 64% — w skojarzeniu z leczeniem chirurgicznym).

Metody leczenia i ich sekwencje

Stosowane sa nastgpujace metody leczenia:

—leczenie chirurgiczne (wyltaczne),

—radioterapia: teleterapia z napromieniowaniem §roédjamowym (brachyterapia),

— chirurgia z uzupetniajaca (adiuwantowa) radioterapia,

—leczenie chirurgiczne i/lub radioterapia z adiuwantowa chemioterapia lub hormonoterapia,

—leczenie skojarzone: pierwotne napromienianie z nastgpowym leczeniem chirurgicznym.

Gt6éwna wada stosowania przedoperacyjnej radioterapii (brachyterapii lub teleradiote-
rapii, ewentualnie ich kojarzenia) jest brak znajomo§ci chirurgicznych i mikroskopowych
czynnikdw prognostycznych w chwili rozpoczynania leczenia.
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Leczenie w poszczegdlnych stopniach zaawansowania

Rak w I stopniu klinicznego zaawansowania — leczenie chirurgiczne + radioterapia uzu-
pelniajaca lub radioterapia wytaczna

1. Leczenie chirurgiczne — wyciecie macicy z obustronnym usuni¢ciem przydatkdw, se-
lektywna limfadenektomia miednicza i okotoaortalna

+

Nastepowa radioterapia uzupelniajaca — decyzja o wtaczeniu leczenia uzupetniajacego
podjeta powinna by¢ po okreSleniu ryzyka nawrotu na podstawie badania mikroskopowe-
go materiatu operacyjnego. Wskazaniem do zastosowania pooperacyjnej tele/brachytera-
pii jest wysoki stopien ztosliwosci histologicznej (G3) lub naciekanie mig§nidwki powyzej
polowy jej grubosci (Ic FIGO).

2. Radioterapia — jako metoda wylgczna stosowana u chorych niekwalifikujgcych si¢ do
operacji lub niewyrazajacych zgody na zabieg chirurgiczny.

Rak w stopniu Ila klinicznego zaawansowania — leczenie skojarzone

W skiad leczenia skojarzonego wchodza nastepujace metody: brachyterapia przedope-
racyjna + teleradioterapia + wycigcie macicy z obustronnym usuni¢ciem przydatkéw +
selektywna limfadenektomia miednicza i okoloaortalna z badaniem weztéw paraaortalnyh
w czasie operacji). W leczeniu raka endometrium w II stopniu zaawansowani odstgpuje si¢
aktualnie od radioterapii przedoperacyjnej na rzecz pooperacyjnej.

Rak w stopniu IIb klinicznego zaawansowania — leczenie skojarzone (chirurgiczne i ra-
dioterapia)

Leczenie chirurgiczne — wycigcie macicy z obustronnym usuni¢ciem przydatkOw + se-
lektywna limfadenektomia miednicza i okoloaortalna. W szczegdlnych wypadkach rady-
kalna histerektomia + limfadenektomia miednicza.

Rak w III stopniu klinicznego zaawansowania — radioterapia + ewentualnie uzupetniajaca
hormonoterapia (lub chemiohormonoterapia w ramach kontrolowanych badan klinicznych)

Po zakoficzeniu napromieniowania nalezy rozwazy¢ mozliwo$¢ radykalnego leczenia
operacyjnego.

Rak w IV stopniu klinicznego zaawansowania — leczenie systemowe

Leczeniem z wyboru u chorych z rozsianym rakiem endometrium o najnizszym stopniu
ztosliwosci histologicznej jest hormonoterapia. Leczenie systemowe rozsianych przypad-
kow raka endometrium powinno byé prowadzone przede wszystkim w ramach dobrze za-
planowanych badan klinicznych.

Leczenie nawrotow

W przypadku wznowy w obrebie miednicy po pierwotnym leczeniu chirurgicznym nale-
zy rozwazyC chirurgiczne leczenie ratujace lub/i radioterapi¢. Nawroty w obrebie miednicy
po pierwotnej radioterapii obserwowane sa rzadko, a postepowanie w tych sytuacjach jest
przedmiotem kontrowersji (leczenie chirurgiczne pozwala na uzyskanie dtugotrwatej kon-
troli u okoto 20% chorych).
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Postgpowanie w rozsianym raku endometrium ma charakter paliatywny. Poza lecze-
niem farmakologicznym, powinno uwzglednia¢ paliatywna radioterapi¢ ognisk przerzutow
i leczenie wspomagajace.

W leczeniu farmakologicznym pierwszoplanowa rolg odgrywa hormonoterapia — proge-
stageny (leczenie pierwszej linii — odpowiedZ u 10-60% chorych) lub tamoksyfen (odpo-
wiedz u okolo 20% chorych). Zaden z progestagenéw nie wykazuje wyzszosci. Dodatnimi
czynnikami predykcyjnymi odpowiedzi sa: stopief zroznicowania G1, dtugi okres wolny od
nawrotu oraz obecno$¢ pojedynczych przerzutéw i ich umiejscowienie (w plucach), ekspre-
sja hormonalnych receptoréw steroidowych w komérkach raka.

Chemioterapia ma bardzo ograniczone zastosowanie — zwykle nie poprawia jakosci zy-
cia i nie wydtuza przezycia chorych. Moze by¢ rozwazana jedynie u hormonoopornych cho-
rych w dobrym stanie sprawnosci z objawami choroby. Do aktywnych lekdw naleza: cispla-
tyna, karboplatyna, doksorubicyna i paklitaksel (odpowiedzi w granicach 20-35%). Progra-
my wielolekowe daja wyzszy odsetek odpowiedzi, ale nie wykazano przewagi w zakresie
czasu trwania odpowiedzi.

Badania kontrolne po zakonczeniu leczenia

Jedynie chore wysokiego ryzyka (stopiefi zaawansowania powyzej Ib, G3, typ raka pta-
skonablonkowego, jasnokomorkowego, surowiczego, brodawczakowatego lub migsak, stan
po radioterapii) wymagaja Scislej kontroli po radykalnym zabiegu operacyjnym. W razie
podejrzenia nawrotu przed podjgciem decyzji o leczeniu nalezy wykonac peten zestaw ba-
dan pozwalajacych na okre§lenie wskazan do leczenia ratujacego.

PiSmiennictwo

— Boronow RC, Morrow CP, Creasman WT i wsp. Surgical staging in endometrial cancer: clinica-
l-pathologic findings of a prospective study. Obstet Gynecol 1984; 63: 825-832.

— Creutzberg CL, van Putten WL, Koper PC. Surgery and postoperative radiotherapy versus sur-
gery alone for patients with stage 1 endometrial carcinoma: Multicentre randomised trial. PORTEL
Study Group. Lancet 2000; 355: 1404-1411.

— Cowles TA, Magrina JE, Masterson BJ i wsp. Comparison of clinical and surgical staging in pa-
tients with endometrial carcinoma. Obstet Gynecol 1985; 66: 413-416.

— Didkowska J, Wojciechowska U, Tarkowski W, Zatonski WA. Nowotwory zlosliwe w Polsce
w 2000 roku. Warszawa: Centrum Onkologii — Instytut 2003.

— Emerich J. Leczenie operacyjne raka blony §luzowej trzonu macicy. W: Markowska J. (red.).
Onkologia ginekologiczna. Wydawnictwo Medyczne Urban & Partner, Wroctaw 2002: 674-683.

— Fishman DA, Roberts KB, Chambers JT i wsp. Radiation therapy as exclusive treatment for
medically inoperable patients with stage I and II endometrioid carcinoma of the endometrium. Gy-
necol Oncol 1996; 61: 189-196.

— Kornafel J, Szelachowska J, Bojarowska K. Radioterapia w leczeniu raka btony §luzowej trzonu
macicy. W: Markowska J. (red.). Onkologia ginekologiczna. Wydawnictwo Medyczne Urban & Part-
ner, Wroctaw 2002: 684-692.

296



Ginekologia onkologiczna

— Muss HB. Chemotherapy of metastatic endometrial cancer. Semin Oncol 1994; 21: 107-113.

— Quinn MA. Hormonal treatment of endometrial cancer. Hematol Oncol Clin North Am 1995;
13:163-187.

—Tigpen T, Brady M, Alvarez R I wsp. Oral medroxyprogesterone aretaze In the treatment of ad-
vanced or recurrent endometrial carcinoma. A dose response study by the Gyneologic Oncology
Group. J Clin Oncol 1999, 17: 1736-1744.

— Zielinski J, Krzakowski M. Nowotwory ztosliwe narzadu piciowego kobiety. W: Krzakowski M.
(red.): Onkologia kliniczna. Borgis-Wydawnictwo Medyczne, Warszawa, 2001 (tom II): 140-193.

Migsaki macicy

Miesaki naleza do grupy rzadko wystepujacych nowotworéw narzadu piciowego kobiety
(3-8%). Sa to nowotwory pochodzenia mezenchymalnego o wybitnej ztosliwosci, z czego
wynika zfe rokowanie. Migsaki narzadu piciowego kobiety sa rozpoznawane w kazdym
wieku (od niemowlegctwa do pdznej starosci). Wystepuja one w rdznych odcinkach narzadu
(najczesciej w trzonie macicy).

Klasyfikacja kliniczna wyrdznia 2 postacie migsakdw — czyste (homologiczne lub hetero-
logiczne) i postacie mieszane. Do postaci czystych homologicznych zaliczane sa: leiomy-
osarcoma, endometrial stromal sarcoma, endolymphatic stromal myosis, angiosarcoma, fibro-
sarcoma. Do postaci czystych heterologicznych naleza: rhabdomyosarcoma, sarcoma botry-
oides, chondrosarcoma, liposarcoma. Do postaci mieszanych zaliczane s3: mixed mesoder-
mal sarcoma, carcinosarcoma. Niezwykle rzadko spotykane sg tzw. inne migsaki (lympho-
sarcoma, reticulosarcoma, liposarcoma).

Miesaki najczeSciej wystepuja u chorych w piatej i szostej dekadzie zycia. W wieku dzie-
ciecym i u kobiet mtodych w szyjce macicy badz sklepieniach pochwy rozwijaja si¢ migsaki
o charakterystycznym wygladzie winnych gron o nazwie sarcoma botryoides.

O rozpoznaniu mig¢saka decyduje zawsze badanie histologiczne. Stopien zaawansowania
okresla sie wedlug zasad analogicznych do raka endometrium.

Podstawowa metoda leczenia migsakOw narzadu pliciowego kobiet jest leczenie chi-
rurgiczne, polegajace na usunieciu macicy z przydatkami i limfadenektomii (wezly
chionne miedniczne i okoloaortalne). W nielicznych przypadkach (czyste postacie hete-
rologiczne, leiomyosarcoma, mixed mesodermal sarcoma), jako metod¢ uzupelniajaca po
radykalnym leczeniu chirurgicznym w stopniach I i II stosuje si¢ radioterapi¢ i opcjonal-
nie chemioterapi¢ (w pozostatych typach histologicznych — obserwacja). Leczenie po-
operacyjne w stopniu III obejmuje radioterapi¢ i hormonoterapi¢ lub w przypadkach
czystych postaci heterologicznych, leiomyosarcoma i mixed mesodermal sarcoma radiote-
rapi¢ i ewentualnie chemioterapie. W stopniu I'Va leczenie polega na radioterapii z che-
mioterapig lub hormonoterapig, a w stopniu IVb wytacznie leczenie systemowe w zalez-
nosci od typu histologicznego. Leczenie nawrotéw jest Sci§le zwigzane z rodzajem pier-
wotnie stosowanych metod (preferowane jest leczenie chirurgiczne). W przypadku poje-
dynczych przerzutéw odleglych nalezy rozwazy¢ ich wyciecie. Chore poza zasiegiem ra-
tujacego leczenia chirurgicznego powinny by¢ poddawane w miar¢ mozliwoSci paliatyw-
nej radioterapii, chemioterapii lub hormonoterapii.
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Wsrod lekéw hormonalnych najwieksza aktywno$¢ wykazuja progestageny i tamoksy-
fen. Chemioterapia powinna by¢ optymalnie stosowana w ramach kontrolowanych badan
klinicznych i moze by¢ uzasadniona w odniesieniu do mixed mesodermal sarcoma (progra-
my na bazie ifosfamidu) oraz leiomyosarcoma (programy na bazie doksorubicyny). W obu
przypadkach zalecane sg programy wielolekowe z dodatkowym udzialem innych lekéw (ci-
splatyna, dakarbazyna, taksoidy).

Odsetek przezy¢ 5-letnich waha si¢ od 24% (mixed mesodermal sarcoma) do 53% (leio-
myosarcoma).
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Nowotwory zloSliwe jajnika
Raki

Epidemiologia i etiologia

W Polsce w 2000 roku zarejestrowano 2859 nowych zachorowan na nowotwory ztosliwe
jajnika (wskaznik struktury — 5,4%, standaryzowany wspolczynnik zachorowalnosci —
10,1/100 000). W tym samym roku z powodu nowotwordéw zlosliwych jajnika zmarto w Pol-
sce 2033 chorych (wskaznik struktury — 5,6%, standaryzowany wspdlczynnik umieralnosci
- 6,7/100 000).

W etiologii raka jajnika znaczenie maja nastepujace czynniki podwyzszonego ryzyka za-
chorowania:

— nosicielstwo mutacji genéw BRCAI i BRCA2 (dotyczy jedynie 5-10% wszystkich przy-

padkow raka jajnika i wiaze si¢ z rodzinnym wystgpowaniem tego nowotworu),

— przebyte leczenie z powodu raka piersi,

—rodzinne wystgpowanie dziedzicznego niepolipowatego raka okrezniczo-odbytniczego
lub zespolu Lynch (wczesny niepolipowaty rak okrezniczo-odbytniczy, rak endome-
trium, rak gérnego odcinka uktadu pokarmowego, rak urotelialny moczowodu),

—zaburzenia czynno$ci hormonalnej jajnikow oraz leczenie §rodkami stymulujacymi
owulacje,

— bezdzietno$¢ i urodzenie pierwszego dziecka powyzej 35 roku Zycia.
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Diagnostyka

Wykrycie raka ograniczonego jedynie do jajnikow zdarza si¢ tylko u 25% chorych.
U 50-75% chorych w chwili rozpoznania nowotworu stwierdzane sa przerzuty.

W celu ustalenia rozpoznania raka jajnika nalezy wykonac nastgpujace badania:

—pelne badanie lekarskie (podmiotowe i przedmiotowe) ze szczegdlnym uwzglednie-
niem badania dostepnych weziow chtonnych,

—badanie ginekologiczne per vaginam i per rectum wraz z badaniem we wziernikach po-
chwowych (szczegodlnie istotne — powigkszenie jajnika, mata ruchomo$¢ i nikta bole-
sno$¢ wykrytego guza, twarde guzki w zatoce Douglasa),

— USG jamy brzusznej i USG przezpochwowe,

— ocena poziomu antygenu CA125 w surowicy krwi,

— podstawowe badania krwi i moczu,

— gastroskopia lub kolonoskopia oraz badanie piersi i mammografia w roznicowaniu gu-
z6w pierwotnych i przerzutowych.

Patomorfologia

O rozpoznaniu raka jajnika decyduje badanie mikroskopowe wycinkéw tkanek lub cate-
go guza. Chirurgiczna weryfikacja zmian wskazana jest w nastgpujacych sytuacjach:

— guz ujawniony po menopauzie,

— guz o Srednicy 10 cm i wigkszej,

— guz z szybkim wzrostem,

— brak mozliwoSci precyzyjnej oceny zmiany w miednicy mafej.

U wigkszo$ci chorych (ponad 95%) na nowotwory ziosliwe jajnika wystepuje rak (podty-
py raka — surowiczy, §luzowotworczy, endometrioidalny, jasnokomorkowy, Brennera, mie-
szany i niezr6znicowany). Istotne znaczenie rokownicze i wptyw na wybor metody leczenia
ma stopien zréznicowania histologicznego (G1, G2 lub G3).

Ocena stopnia klinicznego zaawansowania

W ocenie stopnia zaawansowania raka jajnika, poza wyzej wymienionymi badaniami
diagnostycznymi, uzyteczne sg:

— RTG Kklatki piersiowe;j,

— kolonoskopia lub wlew doodbytniczy,

— KT (nickiedy MR) jamy brzusznej i miednicy,

—wylyzeczkowanie jamy macicy.

Obecnie dla okreSlenia stopnia klinicznego zaawansowania stosowana jest klasyfikacja
wedlug FIGO (Tabela V).

Tabela V. Klasyfikacja stopnia zaawansowania raka jajnika wedlug FIGO
Stopien I — nowotwdr ograniczony do jajnikoéw
IA — zajecie jednego jajnika, bez zajecia torebki i bez wysigku otrzewnowego
IB — zajecie obu jajnikow, bez zajecia torebki i bez wysigku otrzewnowego
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IC —zajecie torebki, peknigcie torebki, wodobrzusze lub obecno$¢ komorek nowotworo-
wych w poptuczynach otrzewnowych
Stopieni I — nowotwdr jednego lub obu jajnikéw z zajeciem narzadéw miednicy mniejszej
IIA  -zajecie miednicy lub jajowoddw
IIB - zajecie innych narzadéw miednicy mniejszej (pgcherz moczowy, odbytnica lub pochwa)
IIC -IIAlubB +IC
Stopien III — nowotwdr jednego lub obu jajnikow wychodzacy poza miednice mniejsza lub z przerzu-
tami do weziéw chlonnych zaotrzewnowych
IITA - mikroskopowe ogniska nowotworu poza miednic¢ mniejsza

IIIB - ogniska o §rednicy < 2 cm
IIIC - ogniska o §rednicy > 2 cm lub przerzuty w weztach chtonnych
Stopien IV — nowotwdr jednego lub obu jajnikdw z przerzutami odleglymi (w tym, do watroby lub
oplucnej).
Leczenie

Ogolne zasady leczenia skojarzonego

Leczenie chirurgiczne

Standardem radykalnego leczenia chirurgicznego jest histerektomia z obustronnym
usunieciem przydatkéw oraz omentektomia. Preferowane jest ciecie proste, ktore pozwala
na wydobycie guza w calosci i na pelna kontrole calej jamy brzusznej. Zalecane jest pobra-
nie poptuczyn z jamy brzusznej oraz biopsja weztéw chionnych miednicy i weztéw okoto-
aortalnych, a takze pobranie wycinkéw z podejrzanych zmian zlokalizowanych na otrzew-
nej trzewnej lub Scienne;j.

W ramach leczenia chirurgicznego raka jajnika wykonywane sa nastepujace rodzaje
operacji:

— pierwotna operacja cytoredukcyjna — zabieg usuni¢cia maksymalnej masy guza pier-

wotnego i ognisk przerzutowych,

—operacja odroczona (ang. interval cytoreductive surgery) — zabieg po zastosowaniu
wstepnej chemioterapii (zwykle 2-3 kursy), ktéry pozwala usuna¢ znaczna mas¢ nowo-
tworu i zwigkszy¢ tym samym skuteczno$¢ pooperacyjnej chemioterapii,

— operacja drugiego wgladu (ang. second-look operation) — zabieg po zakoficzeniu che-
mioterapii bez klinicznych oraz obrazowych i laboratoryjnych objawow raka,

—wtdrna operacja cytoredukcyjna (ang. secondary cytoreductive surgery) — zabieg po za-
koniczeniu uzupetniajacej chemioterapii u chorych z objawami przetrwalej choroby
NOwWotworowej,

— operacje paliatywne (ang. palliative secondary surgery) — zabiegi u chorych z objawami
progresji choroby i bezposredniego zagrozenia zycia (np. niedrozno$¢ jelit), ktére po-
zwalaja na okresowe zmniejszenie objawdw choroby.

Chemioterapia

Skojarzenie pochodnych platyny z taksoidami jest najskuteczniejszym programem le-
czenia systemowego.
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Zalecane sa nastepujace programy chemioterapii (powtarzane w rytmie 21 dni):

—karboplatyna (CBDCA) w dawce wedtug powierzchni pod krzywa (AUC) 5-7,5 iv dziefi 1

— paklitaksel (PXL) w dawce 175 mg/m?iv (wlew 3-godzinny) dzien 1

lub

— cisplatyna (DDP) 75 mg/m?iv dzien 1,

- paklitaksel (PXL) 135 mg/m?iv (wlew 24-godzinny) dzien 1.

W ramach pierwotnego leczenia skojarzonego zaleca si¢ stosowanie chemioterapii we-

dtug nastepujacych wskazan:

1. Leczenie uzupetniajace po doszczetnym leczeniu chirurgicznym (wczesny stopien za-
awansowania)

— Stopien IA i IB oraz G2 i G3 — 6 kurséw chemioterapii

— Stopiefr IC i II oraz kazde G — 6 kurséw chemioterapii

2. Leczenie uzupelniajace po cytoredukcyjnym leczeniu chirurgicznym (stopiefi zaawan-
sowania miejscowego)

— Stopief II1 i I'V (niezaleznie od innych czynnikdéw) — 6 kurséw chemioterapii

3. Leczenie wstgpne przedoperacyjne (stopiefi zaawansowania miejscowego)

— Stopien 11 i IV (niezaleznie od innych czynnikdw) — 3 kursy chemioterapii — opera-
cja odroczona u chorych z odpowiedzia lub stabilizacja — chemioterapia do ogélnej
liczby 6 kurséw

Szczegolowe zalecenia leczenia skojarzonego

1 stopien klinicznego zaawansowania

Metoda z wyboru w leczeniu chorych w stopniach klinicznego zaawansowania IA i IB
jest radykalne leczenie operacyjne. Nie jest bezwzglednie wymagane w tym stopniu za-
awansowania zastosowanie leczenia uzupelniajacego pod warunkiem wtaSciwie przepro-
wadzonej klasyfikacji chirurgiczno-patologicznej. U chorych w wieku rozrodczym z rakiem
w stopniu zaawansowania IA o wysokim stopniu zr6znicowania (G1) mozna wykona¢ za-
bieg oszczgdzajacy (jednostronne usuniecie jajnika i jajowodu). W takim przypadku nie-
zbedne jest pobranie wycinka z jajnika strony przeciwnej.

Chore w stopniu zaawansowania IC i w stopniu zto§liwosci histologicznej G2 lub G3
oraz chore z licznymi zrostami (ze wzgledu na wyzszy odsetek nawrotdéw) poddawane sg
zawsze chemioterapii uzupelniajace;.

II stopien klinicznego zaawansowania

Metoda z wyboru jest usuniecie macicy z przydatkami oraz siecig i widocznymi zmiana-
mi przerzutowymi. Uzupetniajaco stosowana jest chemioterapia lub w wybranych przypad-
kach (np. brak zmian makroskopowych poza miednica, a rozmiar zmian w miednicy mniej-
szy od 0,5 cm) napromienianie.

III stopien klinicznego zaawansowania
Leczenie chirurgiczne powinno obejmowaé radykalne usuni¢cie macicy z przydatkami
oraz resekcje sieci i wszystkich mozliwych do usunig¢cia widocznych zmian przerzutowych.
W ramach chemioterapii systemowej preferowany jest program ztozony z CBDCA lub
DDP i PXL. W przypadku niewielkich zmian przetrwatych po optymalnym leczeniu chi-
rurgicznym mozliwe jest rozwazenie chemioterapii dootrzewnowej (najlepiej w ramach ba-
dan klinicznych).
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W przypadku niewykonania maksymalnej cytoredukcji chirurgicznej nalezy rozpoczaé
leczenie od chemioterapii (PXL + DDP lub CBDCA) i w razie stwierdzenia odpowiedzi
lub stabilizacji po 3 kursach chemioterapii wskazany jest zabieg odroczony, a nast¢pnie
dalsze 3 kursy chemioterapii.

1V stopieri klinicznego zaawansowania

Czg&¢ chorych w stopniu IV moze by¢ poddana pierwotnemu leczeniu chirurgicznemu
w celu osiagnigcia cytoredukcji z nastgpowa chemioterapia (PXL i pochodna platyny). Od-
nosi si¢ to do chorych w mtodym wieku i dobrym stopniu sprawnosci, z zajeciem optucnej
jako jedynym umiejscowieniem rozsiewu i bez zaburzen czynno$ci waznych narzaddw.
U pozostalych chorych (poza mozliwosciami leczenia chirurgicznego) leczenie z wyboru
stanowi chemioterapia (PXL i CBDCA lub DDP).

Rycina 2. Schemat decyzyjny u chorych na raka jajnika

h Pierwotna chirurgia cytoredukcyjna ﬁ

Cytoredukcja optymalna ¢ Cytoredukcja nieoptymalna

Brak makroskopowej Choroba resztkowa < 2 cm Chemioterapia 3 kursy
choroby resztkowej

Chemioterapia 6 kursow Chemioterapia 6 kursow PR - chirurgia
lub napromienianie interwatowa
jamy brzusznej

li Chemioterapia 3 kursy

» Brak objawdéw choroby ——— > Progresja

Operacja ,,second-look”

l lub obserwacja + CA 125 l
Brak cech choroby Choroba mikroskopowa Choroba makroskopowa
lub makroskopowa < 5 mm > 5 mm

po powtdrnej cytoredukceji

Obserwacja lub Terapia dootrzewnowa,
leczenie konsolidujace Radioterapia?
Dalsza chemioterapia

Y

Obserwacja Protokoly eksperymentalne
Ponowna lub leczenie paliatywne -
ocena chirurgiczna?
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Leczenie nawrotow

Najwazniejsza metoda postepowania jest chemioterapia, ale w kazdym przypadku nale-
zy rozwazy¢ mozliwo$¢ leczenia chirurgicznego oraz radioterapii.

Wystgpienie progresji nowotworu w trakcie chemioterapii oznacza bardzo zie rokowa-
nie (pierwotna niewrazliwos¢) i jest wskazaniem do leczenie paliatywnego (chirurgicznego,
objawowego). O ile jest to mozliwe, chore takie powinny uczestniczy¢ w klinicznych bada-
niach nowych lekow.

Postgpowanie u chorych z nawrotem po okresie remisji wyznacza czas od zakoficzenia
chemioterapii. Chore z nawrotem po okresie krotszym niz 6 miesiecy (tzw. platyno-op-
orno$¢) powinny by¢ poddawane chemioterapii drugiej linii (nie ma uzasadnienia ponow-
na chemioterapia z udzialem PXL i pochodnych platyny). W badaniach wykazano aktyw-
nos$¢: topotekanu, etopozydu podawanego doustnie, winorelbiny, gemcytabiny, doksorubi-
cyny w postaci liposomalnej i ifosfamidu. Zaden z wymienionych lekéw nie wykazuje wy-
raznej wyzszosci. Nie udowodniono réwniez w tej grupie chorych przewagi chemioterapii
wielolekowej nad monoterapia. W praktyce klinicznej nie ma zastosowania wykonywanie
badaf chemiowrazliwoSci in vitro. W czasie leczenia drugiej linii nalezy monitorowaé od-
powiedz z czestoscig co 2 kursy. W przypadku niepowodzenia 2 kolejnych linii chemiotera-
pii nalezy podejmowac jedynie leczenie objawowe.

W przypadku wystapienia nawrotu po okresie dtuzszym niz 6 miesigcy od zakoncze-
nia pierwotnego leczenia (tzw. platyno-wrazliwo$¢) istnieje mozliwo$§¢ zastosowania
chemioterapii wielolekowej wedlug pierwotnie stosowanego programu (PXL i pochod-
na platyny) lub monoterapii (pochodna platyny lub PXL). W tej grupie chorych PXL
moze by¢ w leczeniu drugiej linii zastapiony decetakselem (DXL). Nie udowodniono
dotychczas przewagi chemioterapii wielolekowej nad monoterapia. Wtorny zabieg cyto-
redukcyjny powinien stanowi¢ jedng z rozwazanych mozliwoSci leczenia u chorych
z ograniczonymi nawrotami po dlugim okresie wolnym od nowotworu (6 lub wigcej
miesiecy).

Obserwacja po leczeniu

Chore na raka jajnika wymagaja $cistego monitorowania po zakonczeniu leczenia ra-
dykalnego. Badanie kontrolne obejmuje: badanie podmiotowe i przedmiotowe, peine
badanie ginekologiczne, oznaczenie poziomu CA125. Konieczny jest nastepujacy rytm
badan:

—do 6 miesigcy od zakoficzenia leczenia — co miesiac,

— do roku od zakonczenia leczenia — co 2 miesigce,

— do 2 lat od zakoniczenia leczenia — co 3 miesiace,

—do 5 lat od zakoficzenia leczenia — co 6 miesiecy,

— nastepnie — co 12 miesigcy.

Przedmiotem kontrowersji jest znaczenie diagnostyczne wzrostu poziomu CA125 bez
innych objawéw nawrotu w badaniu klinicznym oraz badaniu KT miednicy i jamy brzusz-
nej (objawy kliniczne moga pojawiac si¢ po uplywie 2-6 miesiecy od stwierdzenia wzrostu
poziomu CA125). Optymalny moment wdrozenia leczenia ratujacego, jak tez jego rodzaj
zalezy od rodzaju pierwotnego leczenia (patrz — ,,Leczenie nawrotow”).
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Inne nowotwory jajnika

Raki o granicznej zlosliwosSci

Nowotwory nabtonkowe o granicznej zfosliwoSci mimo histologicznych cech zto§liwosci
maja dobre rokowanie (ponad 80% przezy¢ 5-letnich). Obowiazuje zasada leczenia wy-
tacznie chirurgicznego. Nie udowodniono korzysci z zastosowania uzupelniajgcej chemio-
terapii. Chore mogg by¢ operowane metoda oszczgdzajacag pod warunkiem operacji wyko-
nanej wedtug precyzyjnego protokolu operacyjnego.

Guzy wywodzace sie¢ z komorek rozrodczych lub ze sznurow piciowych

Metoda leczenia z wyboru jest radykalne usunigcie macicy z przydatkami lub oszczedza-
jacy zabieg chirurgiczny z uzupelniajaca chemioterapia wedtug programu BEP (bleomycy-
na 15 mg/m? iv lub im w dniach 1, 2 i 3 + etopozyd 100 mg/m? iv w dniach 4, 5, 6,71 8 +
DDP 100 mg/m? iv w dniu 1 lub 20 mg/m?iv w dniach 1, 2, 3, 41 5; rytm — co 3 tygodnie) lub
teleradioterapig.

Nowotwory jajnika u kobiet ciezarnych

Guz jajnika stwierdzany jest Srednio w jednym przypadku na 1000 ciaz, jednak jedynie
2-5% guzéw jajnika wykrytych w czasie ciazy ma charakter zlo§liwy (w populacji kobiet
nieci¢zarnych odsetek ten wynosi okolo 22%). Po rozpoznaniu guza jajnika ci¢zarna nale-
zy skierowaé do oSrodka o najwyzszej referencyjnosci, w ktorym prowadzone bedzie dalsze
postgpowanie diagnostyczno-terapeutyczne. W przypadku objawoéw skrecenia lub peknie-
cia guza nalezy podja¢ niezwlocznie leczenie operacyjne na kazdym etapie rozwoju cigzy.

Przy nieobecnosci ostrych objawow nalezy przyja¢ schemat postgpowania przedstawiony
na Rycinie 3.

Rycina 3. Nowotwory jajnika w okresie ciazy — schemat postepowania

| Guz jajnika o Srednicy = 6 cm rozpoznany przed 16 tygodniem ciazy |

]

| Obserwacja do 16-18 tygodnia ciazy (badanie kliniczne, USG, MR) |

- s

| Regresja zmiany | | Guz nadal obecny
Dalsze rutynowe Niepodejrzana Potworniak Podejrzany guz lity,
prowadzenie cigzy torbiel prosta torbielowaty torbielowato-lity
Obserwacja i postepowanie wyczeku- Obserwacja i postepowanie Operacja z bada-
jace (operacja w przypadku ostrego wyczekujace (operacja niem §rédopera-
brzucha i szybkiego wzrostu) W czasie cigcia cesarskiego) cyjnym zmiany
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Stwierdzenie w badaniu Srédoperacyjnym guza o granicznej zlo§liwoSci ograniczonego
do jednego jajnika bez przekraczania torebki jest wskazaniem do jednostronnego wycigcia
przydatkow i sieci wickszej oraz dokladnej inspekcji drugich przydatkoéw oraz catej jamy
brzusznej (wymazy otrzewnowe, pobranie plynu do badania cytologicznego).

Stwierdzenie nabtonkowego nowotworu ziosliwego z ograniczeniem do jednego jajnika
bez przekraczania torebki jest wskazaniem do jednostronnego usunigcia przydatkow i sieci
wiekszej oraz doktadnej inspekcji drugich przydatkow i catej jamy brzusznej z wykonaniem
wymazdw otrzewnowych i pobraniem plynu do badania cytologicznego. W wyzszych stop-
niach zaawansowania klinicznego (II, I1I, IV stopiefi wediug FIGO) obowigzuje postepo-
wanie identyczne, jak poza cigzg.

W przypadku rozrodczaka ograniczonego do jednego jajnika i nieprzekraczajacego jego to-
rebki nalezy jednostronnie usunac przydatki, jednoimienne wezty chfonne miednicy i paraaor-
talne oraz sie¢ wieksza, a takze pobrac wycinek z drugiego jajnika. W przypadku innych nowo-
tworéw germinalnych w stopniu I nalezy usunaé jednostronnie przydatki, sie¢ wigksza, pobraé
wymazy otrzewnowe i wdrozy¢ chemioterapi¢. W wyzszych stopniach zaawansowania nowo-
twordw germinalnych zalecana jest chemioterapia z nastepowa mozliwie doszczgtna operacja.
Jezeli stwierdza si¢ nowotwor ztoSliwy jajnika pochodzacy ze sznuréw piciowych lub guz prze-
rzutowy (rzadkie przypadki), zaleca si¢ postgpowanie, jak poza cigza.
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Rak sromu

Epidemiologia i etiologia

Rak sromu jest choroba rzadka i stanowi 2,5-5% wszystkich nowotwordw ztoSliwych na-
rzadu piciowego kobiety. W Polsce w 2000 roku zarejestrowano 354 nowych zachorowan
na nowotwory zlo§liwe sromu (wskaznik struktury — 0,7%, standaryzowany wspdtczynnik
zachorowalnosci — 1,0/100 000 kobiet). W tym samym roku z powodu nowotwordéw zto§li-
wych sromu zmarfo w Polsce 195 chorych (wskaZnik struktury — 0,5%, Standaryzowany
wspolczynnik umieralnosci — 0,5/100 000). Rak sromu wystepuje najczesciej u kobiet po 60
roku zycia. Okoto 30% rakéw sromu rozwija si¢ z Sroddnablonkowej neoplazji sromu, kto-
rej przyczyna jest infekcja wirusem HPV.

Diagnostyka

W rozpoznawaniu nalezy uwzglednié nastepujace badania:

- pelne badanie lekarskie (podmiotowe i przedmiotowe),

— pelne badanie ginekologiczne (cytologia, per vaginam i per rectum),

— pobranie wycinka ze zmiany na sromie lub usuni¢cie zmiany w razie podejrzenia czerniaka.

Przed ustaleniem wskazan do leczenia radykalnego nalezy wykona¢ nastgpujace badania:

— pobranie wycinka z cze$ci pochwowe] szyjki macicy celem wykluczenie pierwotnego
ogniska choroby w szyjce macicy,

— diagnostyczne wylyzeczkowanie jamy macicy celem wykluczenie pierwotnego ogniska
choroby w macicy (chore z rozpoznaniem raka gruczotlowego),

— RTG Kklatki piersiowe;j,

— USG jamy brzusznej +/- USG przezpochwowe,

— podstawowe badania krwi i moczu.
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Ocena stopnia klinicznego zaawansowania

Klasyfikacja chirurgiczna zostala zaproponowana przez FIGO w 1988 roku, jej podsta-
wa jest histologiczne badanie materiatu operacyjnego (Tabela VI).

Stopien 0
Stopien I
Stopien 1A
Stopien I B
Stopien II
Stopien III

Stopien IVA

Stopien IVB

Tabela VI. Klasyfikacja zaawansowania raka sromu wedlug FIGO

Carcinoma in situ Intraepithelial neoplasia gr. 111 (VIN3)

Zmiana =< 2 cm §rednicy na sromie lub kroczu

Zmiana < 2 cm §rednicy na sromie lub kroczu, guz naciekajacy podScielisko < Imm
bez przerzutéw w weztach chtonnych

Zmiana patologiczna < 2 cm ograniczona do sromu lub krocza naciekajaca podscie-
lisko>1mm bez przerzutdw w weztach chtonnych

Guz ograniczony do sromu lub krocza > 2 cm w najwigkszej Srednicy bez przerzu-
tow w weztach chtonnych

Guz jakiejkolwiek wielkosci z przejSciem na dolny odcinek cewki i/lub pochwe lub
odbyt i/lub przerzut do wezidéw chtonnych

Guz nacieka ktorykolwiek z nast¢pujacych narzaddéw: gorna cewke moczowa, §lu-
zdwke odbytnicy, koSci miednicy i/lub wezly chtonne regionalne

Przerzut gdziekolwiek, wlgczajac wezly miednicy mniejszej

Zasady leczenia

Leczenie chirurgiczne

Chirurgia jest metoda z wyboru w leczeniu raka sromu. Rodzaj zabiegu chirurgicznego

zalezy od:

— stopnia zaawansowania nowotworu (okofo 60% stanowia przypadki zaawansowane),
— stanu ogodlnego chorej (czgsto jest on zly z uwagi na zaawansowany wiek),
— lokalizacji guza (najczgSciej wargi sromowe wigksze).

Typy zabiegdw chirurgicznych w obrebie sromu:
— wycigcie sromu (vulvectomia),
1. rozleglo$¢ zabiegu:
— czesciowe
— catkowite
2. gleboko$¢ zabiegu:
— powierzchowne wycigcie sromu
— glebokie wycigcie sromu
—wyciecie wezldéw pachwinowych powierzchownych,
— wyciecie wezldw udowych,
—wytrzewienie (nie kwalifikuja si¢ chore z przechodzeniem nowotworu poza miedni-
ce lub naciekiem obreczy kostnej miednicy).

Radiochemioterapia

Chemioterapia jednocze$nie z napromienianiem moze by¢ stosowana w ramach lecze-
nia pierwotnego w:
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— zaawansowanym i nieoperacyjnym stadium (leczenie wylaczne),

i

— w miejscowo zaawansowanym stadium (leczenie przedoperacyjne).
Radioterapia

Rola radioterapii w leczeniu raka sromu jest ograniczona, chociaz stosowana jest cze-
Sciej w kojarzeniu z leczeniem chirurgicznym, niz jako metoda samodzielna.

Chemioterapia

Powszechnie uznaje si¢, Zze chemioterapia jako samodzielna metoda nie znajduje zasto-
sowania w leczeniu raka sromu.

Leczenie w poszczegdlnych stopniach zaawansowania

Rak przedinwazyjny
W leczeniu zmian przedinwazyjnych stosuje si¢ miejscowe wycigcie zmiany.

I stopien klinicznego zaawansowania

W leczeniu zmian mikroinwazyjnych IA (do 1 mm nacieku w gltab) bez ewidentnych
cech zaawansowanej dystrofii stosowane jest wyciecie miejscowe. W pozostatych przypad-
kach (bez zaawansowanej dystrofii narzadu i bez klinicznych cech zajgcia weztéw chion-
nych) wskazane jest wycigcie miejscowe zmiany z jednostronnym usunigciem wezlow
chionnych pachwinowych i udowych. Pomocnym w decyzji co do rozleglo$ci usuniecia we-
ztow chionnych jest badanie §rédoperacyjne wezta chtonnego Rosenmiillera Alternatyw-
nym leczeniem moze by¢ radykalne wycigcie sromu z obustronnym usuni¢ciem weztow
chionnych pachwinowych i udowych.

U chorych, u ktorych leczenie operacyjne nie moze by¢ wykonane, stosowane jest rady-
kalne napromienianie (jest to leczenie malo skuteczne).

1I stopien klinicznego zaawansowania

Radykalne wycigcie sromu z obustronnym usuni¢ciem weztow chfonnych pachwinowych
i udowych jest metoda z wyboru. Nalezy dazy¢ do uzyskania marginesu chirurgicznego
przynajmniej 10 mm.

U chorych, u ktorych usunigcie wezidw chionnych uznane jest za zbyt obciazajace, moz-
na rozwazyC zastosowanie napromieniania. Radykalne napromienianie sromu i okolicz-
nych weziéw chionnych jest stosowane u chorych, u ktérych leczenie operacyjne nie moze
by¢ wykonane.

III stopien klinicznego zaawansowania

Radykalne usunigcie sromu z obustronnym usuni¢ciem weztow chtonnych pachwino-
wych i udowych jest metoda z wyboru. W leczeniu uzupelniajacym stosuje si¢ napromie-
nianie p6l pachwinowych i miednicy.

1V stopieri klinicznego zaawansowania

Leczenie zaawansowanego raka sromu, wymagajacego radykalnego leczenia, powinno
by¢ prowadzone w osrodkach specjalistycznych. Nie jest znana skuteczna metoda leczenia
systemowego chorych z chorobg uogolniona.
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Leczenie nawrotow

Do metod leczenia ratujacego w terapii raka sromu mozna zaliczy¢ szerokie miejscowe
wyciecie nawrotu z/bez uzupelniajacym napromienianiem, radykalne usunig¢cie sromu
z egzenteracja i chemioradioterapi¢ z/bez leczenia operacyjnego.

Obserwacja po zakonczeniu leczenia

Badanie kontrolne obejmuje badanie podmiotowe i przedmiotowe, petne badanie gine-
kologiczne oraz badanie cytologiczne. Badania powinny by¢ przeprowadzone co 3 miesig-
ce w pierwszych 2 latach obserwacji, co 6 miesigcy do pigtego roku, a nastgpnie co rok. Ba-
dania kontrolne powinien prowadzi¢ oSrodek, ktory zakoficzyl leczenie.

PiSmiennictwo

— Didkowska J, Wojciechowska U, Tarkowski W, Zatoniski WA. Nowotwory zlosliwe w Polsce
w 2000 roku. Warszawa: Centrum Onkologii — Instytut 2003.

— Emerich J. Leczenie chirurgiczne raka sromu. W: Markowska J. (red.). Onkologia ginekologicz-
na. Wydawnictwo Medyczne Urban & Partner, Wroctaw 2002: 298-297.

— Kornafel J, Bojarowska K, Rusiecka M. Napromienianie w leczeniu raka sromu. W: Markowska J.
(red.). Onkologia ginekologiczna. Wydawnictwo Medyczne Urban & Partner, Wroctaw 2002: 335-344.

— Markowska J. Epidemiologia i etiopatogeneza raka sromu. W: Markowska J. (red.). Onkologia
ginekologiczna. Wydawnictwo Medyczne Urban & Partner, Wroctaw 2002: 247-254.

— Zielinski J, Krzakowski M. Nowotwory ztosliwe narzadu piciowego kobiety. W: Krzakowski M.
(red.): Onkologia kliniczna. Borgis-Wydawnictwo Medyczne, Warszawa 2001 (tom II): 140-193.

Rak pochwy

Epidemiologia

W Polsce w 2000 roku zarejestrowano 92 nowe zachorowania na nowotwory zfosliwe pochwy
(wskaznik struktury — 0,2%, standaryzowany wspOlczynnik zachorowalnosci — 0,4/100 000).
W tym samym roku, z powodu nowotwordw ziosliwych pochwy zmarfo w Polsce 66 chorych
(wskaznik struktury — 0,2%, standaryzowany wspotczynnik umieralnosci — 0,2/100 000).

Diagnostyka

Rozpoznanie raka pochwy moze zosta¢ postawione jedynie wowczas, kiedy pierwszy guz
stwierdzony jest w pochwie i ogranicza si¢ wyltacznie tej do lokalizacji (pochwa jest czestym
miejscem przerzutéw raka z innych lokalizacji).
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W celu ustalenia rozpoznania nalezy wykona¢:
— pelne badanie lekarskie (podmiotowe i przedmiotowe),
— pelne badanie ginekologiczne (per vaginam i per rectum, cytologia),
— pobranie wycinka ze zmiany oraz w przypadkach lokalizacji w 1/3 gbérnej pochwy —
z czgsci pochwowej szyjki macicy (celem wykluczenia pierwotnego ogniska choroby
W szyjce macicy),
— diagnostyczne wylyzeczkowanie jamy macicy (u chorych z rakiem gruczofowym, celem
wykluczenia pierwotnego ogniska choroby w endometrium).
Dla ustalenia stopnia zaawansowania raka konieczne sa ponadto: RTG klatki piersio-
wej, USG przezpochwowe, podstawowe badania krwi i moczu.

Ocena stopnia klinicznego zaawansowania

Tabela VII. Klasyfikacja zawaansowania raka pochwy wedlug FIGO

Stopien 0 Rak przedinwazyjny, (Carcinoma in situ, rak srddnabtonkowy)
Stopieni I Zmiana ograniczona do $ciany pochwy
Stopien 11 Nowotwor nacieka przypochwie, naciek nie dochodzi do §cian miednicy
Stopien III Naciek nowotworowy przypochwia faczy si¢ ze Sciang miednicy
Stopien IV Nowotwodr nacieka pecherz moczowy lub odbytnice, badz przekracza obszar
miednicy malej
Stopief I'Va Przejscie na narzady sasiednie
Stopien IVb Przerzuty odlegte
Leczenie

Ze wzgledu na rzadko$¢ wystepowania i powazne rokowanie, leczenie raka pochwy po-
winno by¢ prowadzone wylgcznie w oS§rodkach o najwyzszym stopniu referencyjnosci (naj-
lepiej w oparciu o istniejaca sie¢ o§rodkow onkologicznych).

Podstawowa metoda leczenia raka pochwy jest radioterapia. Zastosowanie leczenia
chirurgicznego (metoda samodzielna lub w skojarzeniu z napromienianiem) ograniczo-
ne jest do wybranych przypadkéw (dolna lokalizacja zmiany, mala zmiana w sklepieniu
pochwy).

Leczenie w poszczegdlnych stopniach zaawansowania

Rak przedinwazyjny - stopieri 0
— szerokie wyciecie miejscowe z lub bez przeszczepu,
— czgSciowe lub catkowite usunigcie pochwy (w chorobie wieloogniskowej lub miejsco-
WO zaawansowane;j),
— napromienianie srodpochwowe 60-70 Gy (z objeciem calej §luzdwki).

Rak o miejscowym lub lokoregionalnym zaawansowaniu — stopien I
—brachyterapia do dawki calkowitej 60-70 Gy +/- teleradioterapia (u chorych ze zmia-
nami zlokalizowanymi w dolnej czg¢dci pochwy oraz dodatkowo elektywne napromie-
nianie p6l miednicznych i pachwinowych do dawki catkowitej 45-50 Gy),
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—w niektdrych osrodkach stosowane jest szerokie miejscowe wycigcie lub catkowite wy-
cigcie pochwy z jej rekonstrukcja (szczeg6lnie u chorych z choroba zlokalizowang
w szczycie pochwy); uzupelniajace napromienianie nalezy rozwazy¢ u chorych z waski-
mi marginesami chirurgicznymi.

Rak o zaawansowaniu lokoregionalnym - stopien II-1VA
—napromienianie — (brachyterapia 70-80 Gy + teleterapia na pochwe i pola wezltowe
(45-50 Gy) jest leczeniem z wyboru,
—w szczeg6lnych przypadkach alternatywa moze byC leczenie skojarzone: radykalne
usuni¢cie pochwy z uzupelniajacym napromienianiem.

Rak uogolniony - stopieni IVB
Nie ma obecnie ustalonego standardu leczenia systemowego chorych w tym stadium za-
awansowania raka pochwy.

Badania kontrolne po zakonczeniu leczenia

Badanie kontrolne obejmuje badanie podmiotowe i przedmiotowe, badanie ginekolo-
giczne i cytologiczne. Badania powinny by¢ przeprowadzone co 3-6 miesigcy w pierwszych
5 latach obserwacji, a nast¢pnie co rok. Badania kontrolne powinny by¢ prowadzone przez
osSrodek, ktory zakonczyt leczenie.

Cigzowa choroba trofoblastyczna

Epidemiologia

Ciazowa choroba trofoblastyczna (ang. gestational trophoblastic disease; GTD) jest grupa
chordb trofoblastu ptodowego o rzadkim wystepowaniu. Nazwa ta obejmuje: za$niad gronia-
sty (mola hydatidosa), za$niad inwazyjny (mola invasiva = chorionadenoma destruens), rak
kosmowki (chorioncarcinoma), guz miejsca tozyskowego (placental site trophablastic tumo-
ur). Zasniad inwazyjny wystepuje z czestoscia 1/15 000 ciaz, a rak kosmoéwki 1/40 000 ciaz.
W Polsce w 2000 roku zarejestrowano 7 zachorowan na nowotwory zloSliwe tozyska, nie
stwierdzono zgonu z ich powodu.

Diagnostyka
Obraz Kkliniczny

W obrazie klinicznym moga wystgpowaé nastepujace objawy: krwawienie, nudnoSci
i wymioty, biatkomocz, nadci$nienie, niedokrwisto$¢, powiekszenie macicy w stosunku do
okresu cigzy oraz objawy zalezne od przerzutéw do innych narzadéw.

W celu ustalenia rozpoznania GTD nalezy wykona¢:

— pelne badanie lekarskie podmiotowe i przedmiotowe,
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—badanie ginekologiczne (per vaginam i per rectum, wziernikowanie, badanie cytolo-

giczne),

— USG miednicy przez powtoki i pochwe,
— oznaczenie poziomu HCG w surowicy,

— RTG Kklatki piersiowe;j,

- rutynowe badania krwi (morfologia, wskazniki czynnoSci nerek i watroby, elektrolity,
badanie og6lne moczu),

— TK mézgu lub watroby (w razie podejrzenia obecnosci przerzutdw).

Ocena zaawansowania klinicznego

Komitet ds. Klasyfikacji Raka i Nazewnictwa Mi¢dzynarodowej Federacji Ginekologii
i Potoznictwa (FIGO) w 2000 roku zaproponowal zmiany do systemu klasyfikacji dla GTD
i zalecit jej stosowanie (Tabela VIII i Tabela IX) w praktyce klinicznej oraz we wszystkich
opracowaniach i doniesieniach.

Tabela VIII. Klasyfikacja GTD wedlug FIGO 2000 — ocena anatomiczna

Stopien I
Stopien 11
Stopien II1
Stopien IV

Choroba ograniczona do macicy
Choroba wychodzaca poza macicg, ale ograniczona do narzagdéw rodnych
Przerzuty do ptuc bez wzgledu na zajecie narzadéw rodnych
Wystepowanie przerzutdw do wszystkich pozostalych narzadow

Tabela IX. Klasyfikacja GTD wedlug FIGO 2000 — punktowa ocena czynnikéw ryzyka

Punktacja FIGO 0 1 2 3
Wiek <39 > 39
Sposob zakonczenia ciazy Cigza Poronienie Porod czasowy
za$niadowa
Czas od zakoficzenia cigzy <4 4-6 7-12 > 12
(miesiace)
HCG przed leczeniem 10° 10°-10¢ 10*-10° > 10°
Najwickszy wymiar guza <3cm 3-4cm =5
Miejsce przerzutdw Ptuca Sledziona/ | Przewod pokarmowy / Mobzg
Nerki Watroba
Liczba przerzutdw 1-3 4-8 > 8
Uprzednia chemioterapia Monoterapia Dwa lub
wiecej lekow

Kategorie ryzyka:

— 0-4 punkty — niskie ryzyko

— 5-7 punktéw — §rednie ryzyko

— powyzej 7 punktow — wysokie ryzyko.
Stopniowanie wedtug kryteriow klasyfikacji FIGO 2000 polega na ocenie anatomicznej
i punktowej — np. stopieni I/6 oznacza chorobg¢ ograniczona do macicy z 6 punktami w ska-

li ryzyka.
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W odniesieniu do wskazafi dla chemioterapii, przyjeto do 7 punktow — stosowanie mo-
nochemioterapii, a powyzej 7 punktéw — stosowanie chemioterapii wielolekowe;j.

Stosowane poprzednio klasyfikacje (kliniczna wedtug FIGO z 1982 roku — wylacznie
oparta na kryteriach anatomicznych, a takze klasyfikacja z 1992 roku — uzupelniona o pod-
stopnie zwigzane z obecno$cig czynnikéw ryzyka niepowodzenia leczenia tzn. stezenie
BHCG powyzej 100 000 mIU/I oraz rozpoczecie leczenia po okresie ponad 6 miesiecy od
ostatniej ciazy) nie odzwierciedlaly zwigzku stopnia zaawansowania z rokowaniem.

Zasady leczenia skojarzonego

Wyboru sposobu leczenia nalezy dokona¢ z uwzglednieniem zaawansowania anatomicz-
nego (Tabela VIII) i czynnikéw ryzyka (Tabela IX). Ogodlnie lepsze rokowanie dotyczy cho-
rych z ograniczeniem choroby do macicy lub choroby z przerzutami o innym umiejscowie-
niu niz w watrobie i mozgu, krétkim (ponizej 4 miesigcy) wywiadem oraz nizszym stgze-
niem BHCG przed rozpoczgciem leczenia.

Chemioterapia jest metoda z wyboru w leczeniu GTD, a tylko w niektérych, wymienio-
nych nizej, przypadkach stosujemy leczenie chirurgiczne. W wybranych sytuacjach, w le-
czeniu przerzutow do moézgu i watroby, moze mieé zastosowanie teleradioterapia
(2000-3000 cGy przez 10 dni).

Chemioterapia

Chemioterapia GTD obejmuje stosowanie monoterapii metotreksatem (MTX) lub dak-

tynomycyna (DACT) oraz programéw wielolekowych:

—MTX 0,4 mg/kg im lub iv w dniu 1, 2, 3,415 co 14 dni,

- MTX 30-50 mg/m? im co 7 dni,

— DACT 40 pg/m? iv w dniu 1 co 14 dni,

- DACT 12 ug/m?iv w dniach 1, 2, 3,415 co 14 dni,

- MTX 1 mg/kg (do dawki 70 mg) im lub iv w dniach 1, 3,517 co 14 dni

+ [folinian wapnia (FA) 0.1 mg/kg im lub iv w dniach 2, 4, 6 i 8 co 14 dni,

— programu EMA-CO

- etopozyd (VP16) 100 mg/m? iv w dniu 1

- MTX 100 mg/m? iv w dniu 1

- MTX 100 mg/m? iv (wlew 12-godzinny) w dniu 1

- DACT 0,5 mg iv w dniu 1

- VP16 100 mg/m? iv w dniu 2

—FA 15 mg iv lub im lub po co 6 godzin (4 dawki) zaczynajac po 24 godzinach od rozpo-
czecia podawania MTX w dniu 2

— DACT 0,5 mg iv w dniu 2

— cyklofosfamid (CTX) 600 mg/m? iv w dniu 8

—winkrystyna (VCR) 1 mg/m? (do dawki 2 mg) iv w dniu 8 rytm — co 14 dni.

Wskazania do chemioterapii obejmuja:

— brak normalizacji lub wzrost poziomu HCG w 2 kolejnych oznaczeniach oraz utrzymy-
wanie si¢ na podwyzszonym poziomie dluzej niz 4 miesigce po zakoficzeniu ciazy za-
$niadowej oraz stwierdzenie utkania kosméwczaka — monoterapia (czas leczenia — do
normalizacji poziomu HCG i dodatkowo 1-2 kursy),
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— przerzuty u chorych z grupy niskiego ryzyka — monoterapia (czas leczenia — do nor-
malizacji poziomu HCG i dodatkowo 2-3 kursy); programy wielolekowe — w razie
oporno$ci na monoterapie,

— przerzuty u chorych z grupy wysokiego ryzyka (przynajmniej 1 czynnik ryzyka) — che-
mioterapia wedlug programu EMA-CO.

W trakcie i przez 12 miesigcy po zakoficzeniu chemioterapii konieczne jest zapobiega-

nie cigzy.
Leczenie chirurgiczne

Mozliwosci leczenia chirurgicznego obejmuja: usuniecie zasniadu (odsysanie lub histe-
rektomia) oraz chirurgiczne usuwanie pojedynczych przerzutdéw (watroba, mozg, ptuca).

Wskazania do leczenia chirurgicznego obejmuja:

— brak normalizacji HCG po usunigciu cigzy zaSniadowej i chemioterapii,

— obecno$¢ izolowanych przerzutéw do rdznych narzadéw (ptuca, mézg, watroba) niere-
agujacych na leczenie systemowe,

— przypadki chemiooporne,

— przypadki nagte (krwotoki zagrazajace zyciu),

—usuni¢cie macicy po zakoficzonym okresie rozrodczym,

—leczenie guza miejsca lozyskowego (skojarzenie z chemioterapia wedlug programu
EMA-CO w przypadku stwierdzenia przerzutdw).

Leczenie niepowodzen

W leczeniu niepowodzen rozwazy¢ nalezy mozliwo$¢ stosowania ratunkowego leczenia
chirurgicznego (histerektomia, resekcja pojedynczych przerzutéw).

Nie zostal dotychczas opracowany referencyjny program chemioterapii wielolekowej po
niepowodzeniu chemioterapii wedtug programu EMA-CO. Stosowane sg programy
z DDP, VP16, bleomycyng i alkaloidami Vinca.

Badania kontrolne

Po leczeniu radykalnym chorych na GTD niezbgdne sg $ciste badania kontrolne z ocena
poziomu HCG. Badanie kontrolne powinno by¢ przeprowadzone trzykrotnie w pierwszym
miesiacu, do roku w rytmie 2 miesiecy, do 5 lat co 6 miesiecy, a nastgpnie co rok lub (w ra-
zie wskazan) zgodnie z zaleceniem lekarza prowadzacego. Leczenie ciazowej choroby tro-
foblastycznej i badania kontrolne powinny by¢ prowadzone jedynie w o§rodkach wysoko
referencyjnych.

PiSmiennictwo

— Didkowska J, Wojciechowska U, Tarkowski W, Zatoniski WA. Nowotwory zlosliwe w Polsce
w 2000 roku. Warszawa: Centrum Onkologii — Instytut 2003.

— Kudelka AP, Page R, Freedman RS, Kavanagh JJ. Gestational trophoblastic tumours. W: Paz-
dur R, Coia LR, Hoskins WJ, Wagman LD (red.). Cancer management: a multidisciplinary approach
(wyd. 5). PRR Melville, New York 2001: 429-438.
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— Spaczynski M, Nowak-Markwitz E. Rozrosty i nowotwory trofoblastu. W: Markowska J. (red.).
Onkologia ginekologiczna. Wydawnictwo Medyczne Urban & Partner, Wroctaw 2002: 963-978.

— Zielinski J, Krzakowski M. Nowotwory zlo§liwe narzadu plciowego kobiety. W: Krzakowski M.
(red.): Onkologia kliniczna. Borgis-Wydawnictwo Medyczne, Warszawa 2001 (tom II): 140-193.

Nowotwory ziosliwe narzadow piciowych
u dzieci i mlodocianych

Nowotwory zloSliwe jajnika — germinalne

Epidemiologia i etiologia

Z1oliwe nowotwory jajnika pochodzenia germinalnego wystepuja w okoto 70% u dzieci
i dziewczat, stanowiac okoto 20% wszystkich nowotwor6éw rozwijajacych si¢ w jajnikach.

Czynnikami ryzyka nowotworéw germinalnych sa: dysgenezja gonad z kariotypem
46XY i genem SRY (+) oraz zesp6l braku wrazliwosci na androgeny, a takze czysta postaé
gonadoblastoma (w czyste]j postaci — nowotwdr niezto§liwy o wymiarach 1-3 cm, hormonal-
nie czynny, wydzielajacy estradiol lub testosteron, wystepujacy czgsto w wymienionych wy-
zej zespolach).

Patomorfologia

Wsréd nowotwotworéw germinalnych wyrdzniane sa nastgpujace typy histologiczne:
rozrodczak (dysgerminoma), guz pecherzyka zottkowego (ang. endodermal sinus tumor,
yolk sac tumor), rak zarodkowy (carcinoma embryonale), potworniak niedojrzaly (teratoma
immaturum), rak kosmowki (choriocarcinoma), nowotwdr mieszany wystepujacy zazwyczaj
z nowotworami germinalnymi (gonadoblastoma).

Diagnostyka

Kliniczne cechy obejmuja mozliwos$¢ wystapienia przedwczesnego pokwitania u dzieci,
wirylizacji, acyklicznych krwawiefi. Objawami przedmiotowymi s3: wzrost obwodu brzu-
cha, bdl, guz.

Konieczne s3 nastepujace badania dodatkowe:

—badania USG i TK — lity guz w przydatkach zwtaszcza jednostronny (nalezy zwrocic

uwage na istnienie lub brak aparatu pgcherzykowego w drugiej gonadzie),

—badania cytogenetyczne i molekularne (kariotyp, gen SRY) w przypadku braku apara-

tu pecherzykowego,
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—badania hormonalne (estradiol — E,, testosteron — T),

— oznaczenie marker6w nowotworowych (Ca 125, LDH, AFP, -HCG),

— podstawowe badania czynno$ciowe watroby i nerek,

— RTG klatki piersiowe],

—wlew doodbytniczy.

Stopnie zaawansowania ztoSliwych nowotwordw jajnika oceniane sa wedlug kryteriow
klasyfikacji FIGO.

Leczenie
Leczenie chirurgiczne

Chirurgiczne leczenie oszczgdzajace chorych z nowotworami germinalnymi jest obecnie
przyjeta norma. Jednostronne usunig¢cie przydatkéw z zachowaniem macicy i przeciwle-
glych przydatkéw (wycinek) wraz z §rédoperacyjna ocena stopnia zaawansowania moze
by¢ brane pod uwagg nawet w przypadkach zaawansowanych. Leczenie powinno by¢ pro-
wadzone i rozpatrywane indywidualnie.

Chemioterapia uzupelniajgca

Stosowane s3a nastgpujace programy chemioterapii wielolekowej: VAC (winkrystyna,
daktynomycyna, cyklofosfamid), VPB (winblastyna, bleomycyna, cisplatyna), BEP (ble-
omycyna, etopozyd, cisplatyna).

Tabela X. Programy chemioterapii germinalnych nowotworow jajnika u mlodocianych

1. Schemat 2. Dawkowanie

VAC

- winkrystyna 1,5 mg/m? (maks. 2,5 mg) —co 7 dni v przez 12 tygodni
— daktynomycyna 0,5 mg —przez 5 dni iv co 4 tygodnie

— cyklofosfamid 5-7 mg/kg

VBP

—winblastyna 12 mg/m? —co 3 tygodnie iv (4 kursy)

- bleomycyna 20 j/m? (maks. 30 j/m?) —co 7 dniiv 7 kursow (kurs 8 — w 10 tygodniu)
— cisplatyna 20 mg/m? — przez 5 dni iv co 3 tygodnie (3-4 kursy)

BEP

— bleomycyna 20 j/m? (maks. 30 j/m?) —co 7 dniv (9 razy)

- etopozyd 100 mg/m? —przez 5 dni iv co 3 tygodnie (3 kursy)

— cisplatyna 20 mg/m? —przez 5 dni iv co 3 tygodnie (3 kursy)

W trakcie chemioterapii konieczne jest monitorowanie leczenia z zastosowaniem:
markeréw nowotworowych i TK (laparotomia/laparoskopia ,second-look” jest
dyskutowana z uwagi na ryzyko rozwoju wznowy w obrebie pozaotrzewnowych
weztow chtonnych przy jednoczesnym niewykrywalnym procesie w obrebie jamy
brzusznej).
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Propozycje profilaktyki

Propozycje obejmuja:

a) wezesne rozpoznanie dysgenezji gonad i zespolu braku wrazliwosci na androgeny,
ocena chromatyny plciowej u wszystkich noworodkdéw plci zefiskiej (w przypadkach
watpliwych — badanie kariotypu).

b) przesiewowe badanie USG dziewczat celem oceny obecnosci (lub braku) aparatu pe-
cherzykowego w gonadach.

Nowotwory zloSliwe jajnika — gonadalne

Epidemiologia i etiologia

Nowotwory gonadalne stanowia 5% wszystkich nowotwor6w jajnika. Wystepuja czesciej
przed pokwitaniem, rzadziej u nastolatek.

Zwiekszone ryzyko wystepuje w zespole Peutza-Jeghersa — pigmentacja Sluzowkowo-
-skorna, polipy typu hamarthoma, predyspozycje do tagodnych i zto§liwych nowotworow
przewodu pokarmowego, sutka, jajnika (czgsto wystepuja nowotwory gonadalne) i szyjki
macicy.

Patomorfologia

Wyrdzniane sg nastepujace typy histologiczne gonadalnych nowotwordw jajnika: ziar-
niszczak (folliculoma), guzy z komorek Sertoliego (serfolioma) lub Leydiga (leydigioma),
androblastoma, otoczkowiak (thecoma).

Diagnostyka

Rozpoznanie opiera si¢ na:
—stwierdzeniu przedwczesnego pokwitania (diagnostyka, réznicowanie, zaburzenia
miesiaczkowania),

— stwierdzeniu wirylizacji i wtérnego braku miesiaczki,

—wykluczeniu zespotu braku wrazliwosci na androgeny,

—badaniach USG i TK (guz wywodzacy si¢ z gonady),

—badaniach hormonalnych (E,, T),

Uwaga! Wysoki poziom E, i obecno$¢ torbieli o cechach guza fagodnego nie przesadza
o istnieniu nowotworu.

—badaniach markeréw nowotworowych (inhibina jajnikowa, E,, T, czasem AFP),

— podstawowych badaniach laboratoryjnych czynnoS$ci watroby i nerek,

— RTG Kklatki piersiowe;j,

—wlewie doodbytniczym (kolonoskopia w uzasadnionych przypadkach).
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Leczenie

U dzieci i dziewczat preferuje si¢ leczenie oszczg¢dzajace (usunigcie przydatkow).
W przypadkach pierwotnego zaawansowania nowotworu lub jego wznowy zalecana jest
chemioterapia wedlug programu VAC.

Raki jajnika

Epidemiologia

Czesto$¢ wystgpowania raka jajnika u dziewczat nie przekracza 2%. W okresie przedpo-
kwitaniowym opisano rzadko wystepujace postacie o granicznej ztosliwosci. Przypuszczal-
nie jest to zwigzane z odrebnoS$cig neuroendokrynng okresu dziecigcego.

Patomorfologia

U miodocianych wystepuja nastepujace typy histologiczne: rak surowiczy (cystadenocar-
cinoma serosum), rak §luzowy (cystadenocarcinoma musinosum), rak endometrioidalny
(adenocarcinoma endometriale), rak drobnokomoérkowy (carcinoma microcellulare). Naj-
czesciej wystepuje rak surowiczy i Sluzowy, rak endometrialny wystepuje u dzieci wyjatko-
wo rzadko. W piSmiennictwie nie znaleziono doniesienia o wystepowaniu u dziewczat raka
jasnokomorkowego. Rak drobnokomérkowy przebiega bardzo agresywnie.

Podobnie jak u doroslych, istotne jest ustalenie stopnia zr6znicowania (G).

Diagnostyka

We wezesnym okresie choroby objawy nie wystgpuja lub sg bardzo dyskretne. Wystapie-
nie powigkszenia obwodu brzucha, bdlu, guza w jamie brzusznej lub cech ptynu w jamie
otrzewnej uzasadnia wykonanie nast¢pujacych badan dodatkowych:

— badanie markeréw nowotworowych (CA 125, CEA, CA 19-9),

—badania USG i TK,

— podstawowych badan laboratoryjnych,

—badania RTG klatki piersiowe;j,

— wlewu doodbytniczego, kolonoskopii, gastroskopii (guz Krukenberga).

Leczenie

Chirurgiczne leczenie oszczgdzajace jest wskazane tylko w stadium IA G1. Po operacji
radykalnej wskazana jest chemioterapia (paklitaksel w skojarzeniu z pochodna platyny)
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oraz konieczne jest stosowanie analogu gonadotropin i hormonalnej terapii zastgpczej
u dziewczat.

Obowigzuje monitorowanie przy pomocy markera, ktory byl najwyzszy w czasie operacji
oraz wykonanie laparoskopii ,,second-look” z petng procedura onkologiczna (wycinki, roz-
mazy), badania USG (w celu oceny grubosci przepony) i badania RM.

Rokowanie zalezy od zaawansowania choroby i stopnia G. Przebieg raka jajnika u mto-
docianych jest zazwyczaj mniej agresywny niz u dorosiych.

Nowotwory zlosliwe pochwy

Guz pecherzyka zoltkowego

Dotyczy niemowlat i dziewczynek przed okresem pokwitania. Zazwyczaj wystepuje
przed 5 rokiem zycia. Nowotwor ten jest umiejscowiony w obrebie tylnej Sciany pochwy
i sklepien.

Pierwszym objawem jest krwawienie z pochwy u dziecka bez cech pokwitania. Rozpo-
znanie jest ustalane na podstawie plukania, waginoskopii i badania histopatologicznego.
W badaniach dodatkowych wystepuje znacznie podwyzszony poziom AFP.

Leczenie polega na radykalnym leczeniu chirurgicznym oraz uzupetniajacej chemiote-
rapii (winkrystyna, daktynomycyna, cyklofosfamid). Rokowanie jest zle — mniej niz 25%
chorych przezywa 2 lata.

Miesak groniasty (sarcoma botryoides)

W ponad 90% przypadkdédw dotyczy dzieci przed 5 rokiem zycia. Zwykle rozwija si¢ wie-
loogniskowo, najczeéciej na przedniej Scianie pochwy.

Pierwszym objawem jest najczeSciej krwawienie z pochwy bez cech pokwitania. W po-
chwie stwierdza si¢ polipowate masy przypominajgce grona.

Leczenie polega na postgpowaniu chirurgicznym. Rokowanie jest powazne, poniewaz
wczesnie wystepuja przerzuty do wezidéw chtonnych.
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