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Rak, płodność i ciąża
(G.Pentheroudakis, N. Pavlidis,
M. Castiglione)

Występowanie

Liczba rozpoznań raka u kobiet w ciąży w społeczeń-
stwach rozwiniętych wynosi szacunkowo 1/1000 ciąż
i przewiduje się jej wzrost z powodu zwiększenia czę-
stości ciąż u kobiet w późnym wieku reprodukcyjnym.
Najczęstsze nowotwory towarzyszące ciąży to raki
szyjki macicy, piersi, czerniak, chłoniaki i ostra bia-
łaczka (tab. 1)

Diagnostyka i stopień zaawansowania

Diagnostyka powinna obejmować całościowe badanie
fizykalne, w tym badanie miednicy, piersi, węzłów
chłonnych, skóry. Badanie promieniowaniem jonizu-
jącym powinno się ograniczać  do niezbędnego mini-
mum. Biopsję cienkoigłową i gruboigłową oraz otwar-
te wycięcie węzła można bezpiecznie przeprowadzać.
Podstawowymi badaniami pozwalającymi określić sto-

pień zaawansowania raka są: badanie rentgenodiagno-
styczne klatki piersiowej i mammografia z osłoną jamy
brzusznej oraz badania ultrasonograficzne, w razie po-
trzeby uzupełnione rezonansem magnetycznym [IV, B].
W pierwszym trymestrze ciąży nie należy stosować ga-
dolinium [V, D]. Należy unikać badania za pomocą to-
mografii komputerowej i stosowania radioizotopów.

Ocena ryzyka
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Tabela 1. Występowanie poszczególnych typów raka
u kobiet w ciąży

Table 1. Incidence of tumour types in pregnant women

Typ raka Występowanie (na liczbę ciąż)

Czerniak złośliwy 1 :1000–10 000

Rak piersi 1 : 3000–1 : 10 000

Rak szyjki macicy 1 : 2000–10 000

Chłoniak 1 : 1000–1 : 6000

Białaczka 1 : 75 000–1 : 100 000

Raka jajnika 1 : 10 000–1 : 100 000
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odłożyć na czas po porodzie. Należy unikać karmienia
piersią w czasie chemioterapii.
Chociaż przerzuty do płodu lub łożyska są wyjątkowo
rzadkie, zaleca się badanie histologiczne łożyska po po-
rodzie.
Badania kontrolne kobiet, u których rozpoznano raka
podczas ciąży oraz ich potomstwa, powinny być postę-
powaniem standardowym. Rokowanie u kobiet w cią-
ży nie jest gorsze niż pacjentek niebędących w ciąży,
uwzględniając wiek i stopień zaawansowania i nie ule-
ga pogarszeniu przez kolejne ciąże [III, B]. Ekspozycja
płodu na chemioterapię i radioterapię nie wpływa nie-
korzystnie na długoterminowy rozwój psychofizyczny
dzieci [IV, B].

Zachowanie płodności

Skutki gonadotoksyczne promieniowania jonizujące-
go, chemioterapii i chirurgii zależą od wieku pacjenta,
leczonego organu, dawki całkowitej i właściwości sto-
sowanych substancji (tab. 3)
Operacje chirurgiczne zachowawcze lub zmodyfikowa-
ne należy przeprowadzać, jedynie jeśli nie wpłyną nie-
korzystnie na czas przeżycia pacjenta. Wszyscy pacjen-
ci zagrożeni utratą płodności a nieposiadający dzieci
powinni przedyskutować metodę przechowania komó-
rek rozrodczych z zespołem medycznym.
Mężczyznom zaleca się przechowanie co najmniej 3
próbek spermy pobranych z 48-godzinnym okresem
abstynencji [III, A]. Dla mężczyzn z azoospermią spo-
sobem zachowania płodności może być pobranie sper-
my z jąder [V, D]. Chłopcy będący przed okresem doj-
rzałości płciowej mogą uczestniczyć w badaniach kli-
nicznych dotyczących przechowywania komórek ma-
cierzystych plemników.
Jedynymi dostępnymi metodami zachowania płodno-
ści dla kobiet są przechowywanie zamrożonych embrio-
nów i transpozycja jajników [III, A]. Metodami ekspe-

Tabela 2.  Wiek ciążowy a skutki terapii przeciwrakowych

Table 2. Gestational stage and effects of antineoplastic therapy

Wiek ciążowy Rozwój embrionu/płodu Oddziaływanie

Tydzień 0.–2. Organizm niezróżnicowany wielokomórkowy „Wszystko albo nic”, poronienie samoistne
 lub prawidłowy rozwój

Tydzień 3.–12. Organogeneza Poronienie samoistne, duże wady
wrodzone

2. i 3.trymestr Wzrost wewnątrzmaciczny i dojrzewanie, Wady czynnościowe i mniejsze wady
dalszy rozwój OUN, gonad, zębów, pod- późnorozwijających się tkanek,
niebienia, oczu, uszu poród martwego płodu, opóźnienie

wzrostu wewnatrzmacicznego,

poród przedwczesny, mielosupresja

i rakotwórczy na płód w zależności od dawki, substan-
cji, pola leczenia i zaawansowania ciąży (tab. 2).
Należy unikać ekspozycji płodu na dawkę napromie-
nienia większą niż 5–10 cGy. W pierwszym trymestrze
(organogeneza) należy unikać stosowania substancji
przeciwrakowych. Operacje chirurgiczne można bez-
piecznie przeprowadzać w czasie trwania ciąży, obar-
czone są one nieznacznie zwiększonym ryzykiem poro-
nienia w pierwszym trymestrze [IV, B].

Leczenie i kontrola

Wybór optymalnej terapii jest wspólną decyzją zespołu
medycznego, pacjentki i jej rodziny. Powinien być także
dostosowany do zaawansowania ciąży, charakteru i za-
awansowania raka, opcji leczenia i życzenia pacjentki.
Zakończenie ciąży jest zalecane w przypadku zastoso-
wania chemioterapii lub radioterapii w pierwszym try-
mestrze, konieczności radykalnej operacji ginekologicz-
nej, niekorzystnego rokowania względem życia matki.
Stosowanie chemioterapii jest bezpiecznie w drugim
i trzecim trymestrze. Wiąże się ono z nieznacznie zwięk-
szonym ryzykiem przedwczesnego porodu, urodzenia
martwego płodu lub zahamowania jego wzrostu [III,
B]. Poród powinien nastąpić w 32.–35. tygodniu ciąży,
3 tygodnie po ostatnim cyklu chemioterapii. Operacje
chirurgiczne mogą być przeprowadzane bezpiecznie
w pierwszych dwóch trymestrach, podczas gdy w trze-
cim trymestrze można decydować się na przeprowadze-
nie operacji po porodzie. Radioterapię należy stoso-
wać po porodzie [IV, C].
W pierwszym trymestrze można bezpiecznie stosować
leki przeciwwymiotne (ondansetron, metoklopramid),
lecz należy unikać kortykosteroidów [II, B]. Leki prze-
ciwbólowe (paracetamol, opioidy, leki przeciwzapalne)
[IV, B] i cytokiny wzrostu [V, D] stosowano u kobiet
w ciąży i nie stwierdzono objawów niepożądanych. Sto-
sowanie bifosfonianów i terapii hormonalnej należy
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rymentalnymi są jeszcze przechowywanie oocytów dla
kobiet bez partnerów i przechowywanie tkanki jajni-
ków dla tych kobiet, które nie mogą zostać poddane
stymulacji jajników lub są w wieku przed osiągnięciem
dojrzałości płciowej.
Ochronę jajników przed chemioterapią poprzez zasto-
sowanie analogu GnRH należy uważać za metodę eks-
perymentalną [III, C]. Pacjentki, które zachowały płod-
ność po stosowaniu chemioterapii, powinny odłożyć
planowanie dzieci na okres 12–18 miesięcy, aby zapew-
nić integralność komórek rozrodczych [IV, C].

Nota

Poziom dowodów [I–V] i stopnie rekomendacji [A–D]
jako używane przez Amerykańskie Towarzystwo On-
kologii Klinicznej (ASCO,  American Society of Clini-
cal Oncology) podano w nawiasach kwadratowych.
Stwierdzenia nieopatrzone stopniowaniem zostały
uznane za uzasadnione standardy praktyki klinicznej
przez ekspertów i ESMO.

Annals of Oncology 2007; 19 (supl. 2): ii108–ii109, by
permission of Oxford University Press and European
Society for Medical Oncology

Rak nabłonkowy jajnika

Występowanie

W krajach Unii Europejskiej stwierdza się rocznie 18
przypadków występowania raka jajnika i 12 przypad-

ków zgonów wskutek tej choroby na 100 000 kobiet.
Średni wiek rozpoznania choroby to 63 lata. Liczba
przypadków jej występowania wzrasta wraz z wiekiem,
a szczyt zachorowań przypada na 8. dekadę życia.
W wieku pomiędzy 70–74 rokiem życia typowe dla wie-
ku występowanie ocenia się na 57 przypadków na
100 000 kobiet rocznie.

Rozpoznanie

Ostateczne rozpoznanie wymaga chirurgicznego pobra-
nia wycinka. Rozpoznanie patologiczne powinno być
postawione zgodnie z klasyfikacją Światowej Organi-
zacji Zdrowia (WHO, World Health Organization).  Pod-
typy nabłonkowego raka jajnika to:
— surowiczy;
— śluzowy;
— endometriodalny;
— jasnokomórkowy;
— Brennera;
— mieszany;
— niezróżnicowany.

Stopnie zaawansowania i ocena ryzyka

Ocena chirurgiczna wymaga wykonania laparoskopii
z dokładnym badaniem jamy brzusznej zgodnie z wy-
tycznymi klinicznymi Międzynarodowej Federacji Po-
łożników i Ginekologów (FIGO, Federation Internatio-
nale de Gynecologie et d'Obstetrique). Jeżeli choroba jest
ograniczona do jajnika, poza badaniem płynu z jamy
otrzewnej zaleca się wykonanie biopsji otrzewnej prze-
ponowej, okrężnicy, otrzewnej miednicznej i wycięcie

Tabela 3.  Ryzyko gonadotoksyczności pod wpływem różnych czynników przeciwrakowych

Table 3.  Risk of gonadotoxicity of various antineoplastic agents

Wysokie ryzyko Średnie ryzyko Małe/żadne ryzyko

Cyklofosfamid Doksorubicyna Metotreksat

Busulfan Cisplatyna Bleomycyna

Melfalan Karboplatyna 5-fluorouracyl

Chlorambucyl Aktynomycyna D

Dakarbazyna Merkaptopuryna

Prokarbazyna Winkrystyna

Ifosfamid

Tiotepa

Iperyt azotowy
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Tabela 4. Klasyfikacja raka jajnika według AJCC i FIGO

Table 4. Ovarian cancer classification according to AJCC
and FIGO

Stopień Występowanie nowotworu

I  Ograniczony do jajników

Ia Jeden jajnik

Ib Oba jajniki

Ic Pęknięcie torebki, zmiany powierzchni
lub komórki nowotworowe w popłuczynach
otrzewnowych

II Zajęcie narządów miednicy

IIa Macica, jajowody

IIb Inne narządy miednicy

IIc Komórki nowotworowe w popłuczynach
otrzewnowych, wodobrzusze

III Zajęcie narządów jamy brzusznej
i/lub regionalnych węzłów chłonnych

IIIa Mikroskopowe  przerzuty do otrzewnej

IIIb Makroskopowe przerzuty do otrzewnej
£ 2 cm

IIIc Makroskopowe przerzuty do otrzewnej
> 2 cm i/lub regionalnych węzłów
chłonnych

IV Przerzuty odległe poza jamę otrzewnej

sieci okrężnicy, pobranie próbki lub wycięcie węzłów
chłonnych przyaotralnych i miednicy mniejszej. Lecze-
nie chirurgiczne powinien przeprowadzać odpowied-
nio wyszkolony onkolog ginekologiczny z doświadcze-
niem w leczeniu raka jajnika [III, B].
Stopnie zaawansowania według klasyfikacji Amerykań-
skiego Towarzystwa do Walki z Rakiem (AJCC, Ameri-
can Joint Committee on Cancer) i FIGO przedstawiono
w tabeli 4.
Do czynników korzystnych prognostycznie poza oce-
nianymi chirurgicznie należą:
— mała objętość guza (przed operacją i po niej);
— młodszy wiek;
— dobry stan ogólny;
— typ raka inny niż śluzowy lub jasnokomórkowy;
— rak dobrze zróżnicowany i brak wodobrzusza.
Do czynników korzystnych prognostycznie u pacjentek
z chorobą w I stadium zaawansowania należą:
— niski stopień zaawansowania;

— zrosty;
— niewielkie wodobrzusze;
— podgrupa a/b vs. c i typ komórek inny niż jasnoko-

mórkowe.
Przed rozpoczęciem leczenia chirurgicznego i/lub che-
mioterapii u chorej należy wykonać za pomocą tomo-
grafii komputerowej badanie jamy brzusznej i miedni-
cy, RTG klatki piersiowej oraz ocenić stężenie CA125
w surowicy, morfologię z rozmazem oraz czynność ne-
rek i wątroby.

Plan leczenia

Wybór metody leczenia chirurgicznego i chemioterapii
pooperacyjnej zależy od stadium zaawansowania i innych
kliniczno-patologicznych czynników prognostycznych.

Wczesne stadium choroby stopień: FIGO I i IIa
Leczenie chirurgiczne powinno objąć całkowitą histe-
rektomię brzuszną, obustronne wycięcie przydatków,
wycięcie sieci, liczne biopsje otrzewnej, w tym okołoje-
litowej i co najmniej pobranie węzłów chłonnych przy-
aortalnych i miednicy. U młodszych, pragnących zacho-
wać płodność pacjentek z guzem miejscowym, jedno-
stronnym (stopień I) i korzystnym obrazem histologicz-
nym, jednostronne usunięcie przydatków niekoniecz-
nie może wiązać się z wysokim ryzykiem nawrotu. Na-
leży wykonać biopsję klinową jajnika po drugiej stro-
nie, jeżeli jego obraz nie jest prawidłowy. Guzy w stop-
niu FIGO I ściśle przylegające do innych struktur mied-
nicy powinny zostać zakwalifikowane do wyższego stop-
nia zaawansowania — FIGO II, gdyż odsetek nawro-
tów wydaje się podobny.
Leczenie chirurgiczne jest właściwe w wypadku, gdy rak
o stopniu FIGO Ia/b jest dobrze zróżnicowany, nieja-
snokomórkowy w badaniu histologicznym [I, A]. Po-
winno się przeprowadzić leczenie chirurgiczne, ocenę
stopnia zaawansowania oraz rozważyć zastosowanie
chemioterapii adjuwantowej w wypadku raka wszyst-
kich stopni FIGO Ic i IIA oraz gdy rak o stopniu FIGO
Ia/b jest niskozróżnicowany, ściśle przylegający, jasno-
komórkowy w badaniu histologicznym [I, A].
W wypadku konieczności zastosowania chemioterapii
należy rozważyć podanie 3 cykli karboplatyny [pole pod
krzywą (AUC, area under curve) 5–7 mg/ml/min] (oraz
paklitaksel w dawce 175 mg/m2/3 h, jeśli nowotwór jest
we wczesnym stopniu zaawansowania [II, A]. W pozo-
stałych przypadkach właściwe jest podanie 6 cykli kar-
boplatyny ± paklitaksel.

Choroba zaawansowana: FIGO stopień IIb–IIIc
Leczenie chirurgiczne obejmuje radykalną histerekto-
mię brzuszną i obustronne usunięcie przydatków z usu-
nięciem sieci z biopsjami oceniającymi stopień zaawan-
sowania jako IIb–IIIc. Powinno się przeprowadzić pier-
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wotne wycięcie guza w celu cytoredukcji tak, by nie
pozostawić choroby resztkowej.
Zalecana chemioterapia dla chorych z zaawansowanym
rakiem jajnika w stadium IIb–IIIc to karboplatyna AUC
5–7 mg/ml/min ± paklitaksel 175 mg/m2/3 h co 3 tygo-
dnie w 6 cyklach.
Jeżeli nie przeprowadzono maksymalnej pierwotnej
cytoredukcji, dodatkową chirurgię odbarczającą w prze-
rwie leczenia powinno się rozważyć u chorych, u któ-
rych uzyskano odpowiedź na chemioterapię, lub z ce-
chami choroby stabilnej [II, B]. Chirurgię obarczającą
najkorzystniej jest przeprowadzić po 3 cyklach chemio-
terapii z następowymi kolejnymi 3 cyklami.
Nie ma dowodów na to, że wzrosną szanse przeżycia
pacjentek, u których choroba wydaje się w remisji
całkowitej, dzięki chirurgii typu second look przepro-
wadzonej po zakończeniu chemioterapii. Taka proce-
dura może być podjęta jedynie w ramach badań kli-
nicznych. Podobnie niejasne jest znaczenie wtórnej re-
dukcji masy guza podczas laparotomii typu second look.
W centrach, w których istnieje taka możliwość, powin-
no się rozważyć zastosowanie chemioterapii dootrzew-
nowej u wybranych pacjentek.
Alternatywną strategią jest chemioterapia neoadjuwan-
towa u chorych z guzem ocenionym pierwotnie jako
nieresekcyjny z powodu guza lub czynników zależnych
od pacjentki. Jednakże dostępne dane sugerują, że
szanse na przeżycie mogą być niższe niż w wypadku za-
stosowania pierwotnego leczenia chirurgicznego z che-
mioterapią.

Choroba zaawansowana: stopień FIGO IV
Leczenie chirurgiczne z maksymalną cytoredukcją
w pierwotnej laparotomii może zwiększyć szanse na
przeżycie pacjentek w IV stopniu zaawansowania cho-
roby [III, B], aczkolwiek w badaniach klinicznych nie
rozważano tej kwestii.
W przypadku młodszych pacjentek w dobrym stanie
ogólnym z wysiękiem w opłucnej jako jedynym umiej-
scowieniem choroby poza jamą brzuszną, małymi prze-
rzutami i bez znacznego upośledzenia funkcji narzą-
dów należy rozważyć podobne postępowanie chirurgicz-
ne.
Jeżeli nie planuje się leczenia chirurgicznego, diagno-
zę należy potwierdzić na podstawie biopsji. Powinno
się także zastosować chemioterapię, tak jak opisano to
powyżej dla stopnia FIGO IIb–IIIc.

Ocena odpowiedzi

Stopień stężenia CA125 podczas chemioterapii ściśle
wiąże się z odpowiedzią na leczenie, czyli także z szansą
na przeżycie [III, A]. Stężenie CA125 powinno się
sprawdzać w regularnych odstępach w czasie chemio-
terapii (np. przed każdym cyklem).

U pacjentek z nieprawidłowym obrazem w wyjścio-
wej tomografii komputerowej (CT, computed tomo-
graphy) badanie należy powtórzyć po 6. cyklu. Jeże-
li są dowody na brak odpowiedzi (np. brak zmniej-
szenia stężenia CA125) wskazane może być wyko-
nanie tomografii komputerowej wcześniej. U pa-
cjentek, u których wyjściowy wynik CT jest prawi-
dłowy i brak biochemicznych wskaźników progresji
choroby, nie jest konieczne przeprowadzanie dal-
szych badań CT.
Badanie CT po 3. cyklu chemioterapii należy rozważyć
w wypadku pacjentek z negatywnym wynikiem stęże-
nia CA125 w surowicy lub chorych, u których planuje
się przeprowadzenie odbarczającego leczenia chirur-
gicznego.
Najnowsze dane sugerują, że nie ma wskazań do lecze-
nia podtrzymującego/konsolidującego po 6 cyklach
chemioterapii. Można jednak przedyskutować z pa-
cjentką dane wynikające z podawania paklitakselu
przez 12 miesięcy, gdyż istnieje potencjalna korzyść
z tego leczenia w zakresie czasu wolnego od progresji
choroby (PFS, progress-free survical) [II, C] szczególnie
w wypadku pacjentek z niskim stężeniem CA125 [III,
B]. U chorych z częściową odpowiedzią (lub podwyż-
szonym CA125) po 6 cyklach chemioterapii z cechami
utrzymującej się odpowiedzi w stężeniu CA125 można
rozważyć podanie kolejnych 3 cykli tego samego lecze-
nia [V, B].

Badania kontrolne

Zaleca się przeprowadzenie badań podmiotowych,
przedmiotowych, w tym badanie miednicy co 3 miesią-
ce przez 2 lata, co 4 miesiące w 3. roku i co 6 miesięcy
w 4. i 5. roku po leczeniu, aż do wystąpienia objawów
progresji choroby.
Dzięki badaniu stopnia stężenia CA125 można prze-
widzieć nawrót choroby [I, A]. Oceny stężenia CA125
należy dokonywać podczas każdej wizyty kontrolnej.
W razie wystąpienia klinicznych znamion progresji cho-
roby lub w razie niepokojącego wyniku badania stęże-
nia CA125 należy wykonać CT.

Nawrót choroby

U chorych z nawrotem po długim (> 1 roku) czasie od
pierwotnego leczenia chirurgicznego należy wykonać
leczenie chirurgiczne nawrotu guza [III, A]. Pacjent-
kom z nawrotem po długim (> 6 miesięcy) czasie od
pierwotnej chemioterapii należy zaproponować che-
mioterapię złożoną opartą na pochodnych platyny (kar-
boplatyna + paklitaksel, karboplatyna + gemcytabi-
na) [I, A]. Chore z nawrotem po czasie krótszym niż
6 miesięcy z drugim lub kolejnym nawrotem powinny
otrzymać chemioterapię paliatywną pod postacią pe-
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gylowanej doksorubicyny liposomalnej, gemcytabiny
lub topotekanu.

Nota

Poziom dowodów [I–V] i stopnie rekomendacji [A–D]
stosowane przez Amerykańskie Towarzystwo Onkolo-
gii Klinicznej (ASCO) podano w nawiasach kwadrato-
wych. Stwierdzenia nieopatrzone stopniowaniem zosta-
ły uznane przez ekspertów i ESMO za uzasadnione
standardy praktyki klinicznej.

Annals of Oncology 2007; 18 (supl. 2): ii12–ii14, by per-
mission of Oxford University Press and European
Society for Medical Oncology

Rak szyjki macicy (C. Haie-Meder,
P. Morice, M. Castiglione)

Występowanie

W Unii Europejskiej stwierdza się rocznie 13,2 przy-
padków zachorowań na raka szyjki macicy oraz 5,9 zgo-
nów wskutek tej choroby na 100 000 kobiet.

Rozpoznanie

Zgodnie z klasyfikacją Światowej Organizacji Zdrowia
(WHO) rozpoznanie powinno być oparte na ocenie hi-
stopatologicznej wycinka.

Stopnie zaawansowania

Rutynowa ocena zaawansowania choroby opiera się
na lekarskim badaniu przedmiotowym, badaniu gine-
kologicznym, obrazie morfologicznym krwi oraz in-
nych badaniach laboratoryjnych, w tym oceniających
funkcje wątroby i nerek. Rezonans magnetyczny jest
badaniem lepiej oceniającym rozległość guza niż to-
mografia komputerowa, natomiast do oceny węzłów
chłonnych można zastosować obie powyższe metody.
Badanie rezonansem magnetycznym miednicy i jamy
brzusznej powinno być metodą z wyboru [III, A]. Prze-
rzuty w klatce piersiowej można ocenić za pomocą to-
mografii komputerowej. Monitorowanie stężenia an-
tygenu raka płaskonabłonkowego (SCC, squamous cell
carcinoma) może być przydatną  metodą kontroli cho-
rych z rakiem płaskonabłonkowym, u których stęże-
nie tego antygenu było początkowo podwyższone.
Ocena chirurgiczna węzłów chłonnych miednicy
mniejszej i przyaortalnych jest opcjonalna, a zastoso-
wanie pozytonowej tomografii emisyjnej (PET, possi-
tron emission tomography) jest obecnie poddawane
ocenie.

Najpowszechniej stosuje się klasyfikację Międzynaro-
dowej Federacji Położników i Ginekologów (FIGO)
opartą na badaniu klinicznym.

Leczenie

Niezbędne jest leczenie interdyscyplinarne zależne od
rozmiaru i rozległości guza.

Stopień zaawansowania IA1 według FIGO
Na leczenie standardowe składa się konizacja w grani-
cach zdrowych tkanek lub proste wycięcie macicy
(w zależności od wieku pacjentki) [III, B]. W przypad-
ku zajęcia przestrzeni limfatyczno-krwionośnej zaleca
się usunięcie węzłów miednicy mniejszej [III, B]. U cho-
rych z zajęciem węzłów miednicy na leczenie standar-
dowe składa się jednoczesne zastosowanie radioche-
mioterapii uzupełniającej [I, B].

Stopień zaawansowania IA2 według FIGO
Standardowe jest leczenie chirurgiczne. Opcje lecze-
nia chirurgicznego to konizacja lub amputacja szyjki
macicy u młodych pacjentek i proste lub radykalne usu-
nięcie macicy u pozostałych chorych [III, B]. Wskaza-
ne jest wykonanie limfadenektomii [III, B]. U pacjen-
tek z zajęciem węzłów chłonnych miednicy standardo-
wym leczeniem jest jednoczesna radiochemioterapia
uzupełniająca [I, B].

Stopień zaawansowania IB1 według FIGO
Nie określono leczenia standardowego dla tego stop-
nia zaawansowania. Możliwości terapii obejmują ope-
rację chirurgiczną, naświetlanie ze źródeł zewnętrznych
z brachyterapią lub połączenie leczenia chirurgiczne-
go i radioterapii [III, B].
Standardowe postępowanie chirurgiczne składa się
z radykalnego wycięcia macicy, obustronnego usunię-
cia przydatków (opcjonalna) i węzłów chłonnych mied-
nicy mniejszej. Operacja zachowawcza może zostać
zaproponowana w przypadku guza o bardzo dobrych
czynnikach prognostycznych. Połączenie radioterapii
i chirurgii zwykle polega na brachyterapii przedope-
racyjnej, a następnie po 6–8 tygodniach — operacji.
U pacjentek leczonych najpierw chirurgicznie lub
przedoperacyjną brachyterapią z następową operacją,
z zajęciem węzłów chłonnych miednicy,  na standar-
dowe leczenie składa się jednoczesna radiochemiote-
rapia uzupełniająca [I, B].

Stopień zaawansowania IB–IVA według FIGO
Jednoczasowa radiochemioterapia jest rozwiązaniem
standardowym[I, A]. Przynosi ona więcej korzyści niż
zastosowanie wyłącznie radioterapii pod względem
kontroli miejscowej, liczby przerzutów, czasu przeży-
cia wolnego od choroby i całkowitego przeżycia, nato-
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miast wiąże się ze zwiększoną toksycznością (wobec
przewodu pokarmowego i toksycznością hematolo-
giczną) działań niepożądanych [I, A]. Pacjentki w za-
awansowanym stadium III i IVA mogą odnieść mniej-
sze korzyści niż pacjentki w stadium IB2–IIA/B. Ra-
diochemioterapia oparta na związkach platyny jest
postępowaniem standardowym. Naświetlanie ze źródeł
zewnętrznych łączy się z brachyterapią, a całkowity czas
leczenia nie powinien przekroczyć 55 dni [III, B]. Opcją
jest uzupełniająca histerktomia zewnątrzpowięziowa.
Chemioterapia neoadjuwantowa nadal jest zagadnie-
niem kontrowersji i poddana jest obecnie badaniom
przez EORTC (55994).

Stopień zaawansowania IVB według FIGO
Potencjalne korzyści przynosi chemioterapia złożona
oparta na związkach platyny [III, B].

Nawrót miejscowy i przerzuty

Dla większości pacjentek postępowaniem standardo-
wym jest chemioterapia paliatywna. Interwencja chi-
rurgiczna (egzenteracja w większości przypadków)
i radioterapia stanowią opcje leczenia w wybranych
przypadkach.

Badania kontrolne

Badanie kliniczne wraz z ginekologicznym, z wykona-
niem rozmazu PAP (zmiany u pacjentek naświetlanych)
wykonuje się co 3 miesiące przez pierwsze 2 lata i co
6 miesięcy przez następne 3 lata, a następnie — raz
w roku.

Nota

Poziom dowodów [I–IV] i stopnie rekomendacji [A-
D]  jako używane przez Amerykańskie Towarzystwo On-
kologii Klinicznej (ASCO) podano w nawiasach kwa-
dratowych. Stwierdzenia nieopatrzone stopniowaniem
zostały uznane za uzasadnione standardy praktyki kli-
nicznej przez ekspertów i ESMO.

Annals of Oncology 2008; 19 (supl. 2): ii17–ii18, by per-
mission of Oxford University Press and European
Society for Medical Oncology

Rak trzonu macicy
(M. M. Baekelandt, M. Castiglione)

Występowanie

W Unii Europejskiej stwierdza się rocznie 16 przypad-
ków raka endometrium macicy na 100 000 kobiet (za-

kres 13–24). Stopień śmiertelności sięga 4–5 przypad-
ków na 100 000 kobiet rocznie.
Ryzyko rozwoju raka trzonu macicy w ciągu życia wyno-
si około 1,7–2%,  a  współczynnik standaryzowany wzglę-
dem wieku wzrasta w większości krajów rozwiniętych.

Rozpoznanie

Zgodnie z patologiczną klasyfikacją Światowej Orga-
nizacji Zdrowia (WHO) rozpoznanie raka trzonu ma-
cicy wymaga potwierdzenia w badaniu histopatologicz-
nym. Około 80% nowotworów trzonu macicy ma cha-
rakter endometriodalny. Inne rozpoznawane podtypy
to raka macicy to:
— rak surowiczy (5–10%);
— jasnokomórkowy (1–5%);
— śluzowy;
— mieszany;
— płaskonabłonkowy;
— z komórek nabłonka przejściowego;
— niezróżnicowany.
Ostatnio zakwalifikowano endometrialne mięsako-
raki jako podtyp raka endometrium o złym rokowa-
niu.

Ocena stopnia zaawansowania i ryzyka

Stopień zaawansowania raka trzonu ocenia się na dro-
dze chirurgicznej. Minimum procedur to pobranie pły-
nu otrzewnej lub wyskrobin z macicy, dokładne bada-
nie jamy brzusznej i miednicy oraz obszaru węzłów przy-
aortalnych, a także całkowite usunięcie macicy z obu-
stronnym usunięciem przydatków. W przypadkach
o dużym ryzyku zaleca się usunięcie sieci (raki surowi-
cze) oraz wycięcie zaotrzewnowych węzłów chłonnych,
aczkolwiek wpływ tych procedur na czas przeżycia po-
zostaje niejasny [III, C].
Najpowszechniej stosowany system oceny zaawansowa-
nia rekomendowany przez Międzynarodową Federa-
cję Położników i Ginekologów (FIGO) przedstawiono
w tabeli 5.

Stopień zróżnicowania

Rak endometrium powinien być oceniany w zależno-
ści od stopnia zróżnicowania histologicznego:
G1 — rak lity stanowi < 5% guza;
G2 — rak lity stanowi 5–50% guza;
G3 — rak lity stanowi > 50% guza.
Zauważalna atypia jąder, nieodpowiadająca stopniowi
struktury architektonicznej, powoduje wzrost stopnia
zaawansowania z 1 lub 2 o jeden stopień wyżej w klasy-
fikacji.
Przed operacją powinno się poddać pacjentkę bada-
niu RTG klatki piersiowej, badaniu klinicznemu i gi-
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nekologicznemu z USG przezpochwową oraz labora-
toryjnemu badaniu morfologii krwi i ocenie czynności
wątroby i nerek. Badanie jamy brzusznej i węzłów prze-
strzeni zaotrzewnowej za pomocą tomografii kompu-
terowej pozwala na stwierdzenie obecności przerzutów
poza jamą macicy. Najlepszym badaniem oceniającym
rozprzestrzenienie choroby w jamie macicy i miednicy
jest rezonans magnetyczny z zastosowaniem kontrastu
[I, A].
Do określenia niezależnych czynników prognostycz-
nych służą:
— klasyfikacja chirurgiczna według FIGO;
— stopień zaawansowania histologicznego;
— głębokość zajęcia błony mięśniowej;
— typ histologiczny;
— wiek;

— zajęcie przestrzeni limfatyczno-naczyniowej;
— zajęcie szyjki macicy.
Blisko 75% pacjentek w I stopniu zaawansowania moż-
na podzielić na trzy grupy ryzyka w zależności od wskaź-
ników nawrotu choroby i przeżycia:
I  — ryzyko niskie:
— stopień Ia/Ib, zaawansowanie 1 lub II, histogicznie

endometriodalny;
II  — ryzyko średnie;
— stopień Ic, zaawansowanie 1 lub 2, histologicznie

endometriodalny;
— stopień Ia/Ib, zaawansowanie 3, histologicznie en-

dometriodalny;
III — ryzyko wysokie;
— stopień Ic, zaawansowanie 3, histologicznie endo-

metriodalny;
— stopień Ia lub Ib lub I c, surowiczy, jasnokomórko-

wy, drobnokomórkowy lub niezróżnicowany.

Plan leczenia

Rodzaj operacji chirurgicznej i leczenia pooperacyjne-
go zależy od stopnia zaawansowania i pozostałych kli-
niczno-patologicznych czynników ryzyka.

Stopień I
W grupie niskiego ryzyka nie stosuje się terapii adju-
wantowej.
W grupie średniego ryzyka radioterapia adjuwantowa
miednicy znacznie zmniejsza ryzyko nawrotów w ob-
szarze miednicy/szyjki macicy, lecz nie ma wpływu na
czas przeżycia ogólnego (OS, overall survival) [I, A].
W grupie średniego ryzyka, u pacjentek obarczonych
dwoma lub trzema głównymi czynnikami ryzyka
(wiek > 60 rż., głębokie naciekanie lub guz G3)
 wskaźnik nawrotu miejscowego wynosi > 15%. Zale-
ca się wówczas zastosowanie adjuwantowej radiotera-
pii miednicy (i/lub dopochwowej) [II, B].
W grupie wysokiego ryzyka zaleca się zastosowanie
radioterapii na obszarze miednicy w celu zwiększenia
kontroli miejscowej. Wysoki odsetek występowania
przerzutów odległych wymaga zastosowania najnow-
szych metod terapii adjuwantowej mających na celu
zwiększenie wskaźników przeżycia w tej grupie [II, B].
Najnowsze badania wykazały zwiększenie odsetka prze-
życia w wyniku zastosowania chemioterapii adjuwan-
towej.

Stopień II
Stopień IIa — zaleca się w tym wypadku taki typ lecze-
nia jak w przypadku stopniu I.
Stopień IIb — zaleca się w tym wypadku rozszerzone
radykalne wycięcie macicy, obustronne usunięcie przy-
datków i węzłów chłonnych. Pacjentki poddane histe-
rektomii zewnątrzpowięziowej lub takie, które charak-

Tabela 5. Klasyfikacja raka trzonu macicy według FIGO

Table 5. Endometrium carcinoma classification according
to FIGO

Stopień Występowanie nowotworu

I Ograniczony do trzonu macicy

Ia Guz ograniczony do endometrium

Ib Naciek do głębokości mniejszej niż 50%
grubości mięśniówki

Ic Naciek głębszy niż 50% grubości
mięśniówki

II Zajęta szyjka macicy

IIa Zajęte tylko gruczoły szyjkowe

IIb Naciekanie podścieliska szyjki macicy

III Naciek poza macicą

IIIa Guz nacieka błonę surowiczą
i/lub przydatki, i/lub komórki
nowotworowe obecne w jamie otrzewnej

IIIb Występują przerzuty do pochwy

IIIc Występują przerzuty do węzłów
chłonnych miednicy lub przyaortalnych

IV Naciekanie narządów sąsiednich
lub przerzuty odległe

IVa Naciek pęcherza moczowego i/lub
śluzówki odbytnicy

IVb Przerzuty odległe do węzłów chłonnych
jamy brzusznej lub pachwinowych
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teryzuje wysokie ryzyko choroby (zgodnie z definicją
dla stopnia I), powinno się poddać radioterapii adju-
wantowej (z/bez dopochwowej).
Zastosowanie adjuwantowe czynników progestageno-
wych w przypadku nowotworów endometrium o niskim
stopniu zaawansowania nie zwiększa wskaźników prze-
życia i nie zaleca się go [I, A].

Stopień III i IV
Można rozważyć zastosowanie maksymalnej chirurgicz-
nej cytoredukcji u pacjentek w dobrym stanie ogólnym
[III, B].
Pacjentki zakwalifikowane do III stopnia choroby po-
winno się leczyć jak pacjentki z nowotworem w I lub II
stopniu jedynie na podstawie pozytywnego wyniku cy-
tologii płynu z otrzewnej choroby i w zależności od
pozostałych danych kliniczno-patologicznych.
Radioterapia miednicy mniejszej pozwala zwiększyć
kontrolę tego obszaru.
Zastosowanie w leczeniu monoczynnikowym cisplaty-
ny, karboplatyny, antracykliny i paklitakselu charakte-
ryzuje znaczny procent odpowiedzi na leczenie.
Połączenie doksorubicyny i cisplatyny z paklitakselem
(z zabezpieczeniem szpiku kostnego) znacząco popra-
wia czas wolny od postępu choroby (PFS) i całkowity
czas przeżycia (OS) w porównaniu z zastosowaniem
doksorubicyny i cisplatyny, lecz następuje to kosztem
zwiększenia stopnia toksyczności. Takiego rozwiąza-
nia nie można rozważać jako leczenia standardowego
[I, A].
Chemioterapia złożona z cisplatyny i doksorubicyny
znacznie poprawia parametry PFS i OS u pacjentek po
optymalnej operacji choroby w stadium III i IV w po-
równaniu z efektami radioterapii całej jamy brzusznej
oraz typu boost zastosowanej na miednicę [I, A].
Ze względu na toksyczność wspomnianego rozwiąza-
nia można rozważyć zastosowanie chemioterapii zło-
żonej z karboplatyny i paklitakselu jako alternatywne-
go leczenia [III, B].
Zalecane dawkowanie, liczba kursów chemioterapii
i ocena odpowiedzi są takie, jakie zaleca się w wypad-
ku raka jajnika w stopniu zaawansowanym.
Zastosowanie pochodnych progesteronów, na przykład
octanu medroksyprogesteronu w dawce 200 mg dzien-
nie, objawia się aktywnością w guzach z ekspresją hor-
monalnych receptorów steroidowych (głównie zmiany
G1 i G2) [III, B].

Badania kontrolne

Większość nawrotów pojawia się w ciągu pierwszych 3
lat po leczeniu, zatem w tym czasie zalecane jest prze-
prowadzanie badania przedmiotowego i ginekologicz-
nego co 3–4 miesiące. W 4. i 5. roku po leczeniu zaleca
się badania kontrolne co 6 miesięcy, a następnie — co

roku. Nie stwierdzono wpływu rutynowej strategii ba-
dań kontrolnych na czas przeżycia. Jednakże, ponie-
waż znaczna liczba pojedynczych nawrotów pojawia się
w pochwie i miednicy mniejszej, ich wczesne wykrycie
i skuteczne leczenie powinno być głównym celem ba-
dań kontrolnych. Nie udowodniono korzyści z rutyno-
wych badań dodatkowych, takich jak wymaz PAP lub
rentgenografia.

Nota

Poziom dowodów [I–V] i stopnie rekomendacji [A–D]
jako używane przez Amerykańskie Towarzystwo On-
kologii Klinicznej (ASCO) podano w nawiasach kwa-
dratowych. Stwierdzenia nieopatrzone stopniowaniem
zostały uznane za uzasadnione standardy praktyki kli-
nicznej przez ekspertów i ESMO.

Annals of Oncology 2008; 19 (supl. 2): ii19–ii20, by per-
mission of Oxford University Press and European
Society for Medical Oncology
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