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Konkominantny vyskyt tehotenstva a invazivneho karcinomu kréka maternice spésobuje liecebnu a eticku dilemu. Liecebny algoritmus
zavisi na gestacnom veku v ¢ase diagnézy, stagingu, velkosti lézie a Zelania pacientky na zachovanie tehotenstva a plodnosti. Na zaklade
literdrnych udajov sa predpoklada, Ze tehotenstvo neovplyviiuje progn6zu ochorenia.
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Cervical cancer and pregnancy: treatment management

Pregnancy and cervical carcinoma occurring concomitantly causes therapeutic and ethical dilemmas. The management for this situa-

tion will depend on the gestational age at the time of diagnosis, disease staging, size of the lesion and the patient’s wish to maintain

pregnancy and fertility. Review of the literature suggest that pregnancy does not seem to influence the prognosis of cervical cancer.
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Uvod

Priemernd incidencia karcinému kreka mater-
nice v Eurépskej Unii je 13,2/100 tis. Zien s morta-
litou 5,9/100 tis. Zien za rok (1). Najma ddsledkom
absencie organizovaného skriningu dosahuije inci-
dencia tohto ochorenia v SR priblizne 19,1/100 tis.
Zien. Jedna tretina vsetkych karcindmov kr¢ka ma-
ternice sa vyskytne pocas reprodukéného obdo-
bia Zeny (2). Zo vietkych onkologickych ochoreni
je karciném kr¢ka maternice druhou najcastejsou
pricinou smrti po rakovine prsnej Zlazy (3). Priblizne
v 3 % je diagnostikovany pocas tehotenstva, o
predstavuje takmer polovicu vietkych neopldzif
diagnostikovanych v gestatnom obdobi s odha-
dovanou incidenciou 1:1 000 — 5 000 tehoten-
stiev (4). Pravdepodobnost, Ze tehotnym zendm
bude diagnostikovany karcindm krcka maternice
v inicidlnom $tadiu je v sucasnosti vdaka rutin-
nym prenatalnym vysetreniam trikrat vyssia ako
u kontrolnej skupiny netehotnych zien (tabufka
1) (5). Histopatologicky, podobne ako v skupine
netehotnych zien, 80 % tvori skvamoceluldmy
karciném, zvy3nu cast doplita adenokarciném.

Liecebny manazment

Konkomitantny vyskyt tehotenstva a inva-
zivneho karcindbmu kreka maternice sposobuje
liecebnu a eticku dilemu. Liecebny algoritmus

zavisi na gesta¢nom veku v case diagnozy,
stagingu, velkosti lézie a Zelania pacientky na
zachovanie tehotenstva a plodnosti. Medikéacia
steroidmi a surfaktantom pocas gravidity drama-
ticky zlepsila prognézu u predcasne narodenych
deti, signifikantne sa zlepsili vysledky preZivania
aj u extrémne predc¢asne narodenych novoro-
dencov po 24. gestatnom tyzdni. To spolu so
zvysujucim sa poctom studif poukazujtcich na
moznost oddialenia onkologickej liecby karci-
nému kreka maternice az do viability plodu ako
bezpeného a zodpovedného pristupu, viedlo aj
k revizii ndzorov na datovanie pérodu (7).

Preinvazivne lézie (carcinoma in situ)

Incidencia preinvazivnych Iézif je v rozmedzi
2 -81is./100 tis. tehotenstiev (8). Prekurzorové |é-
zie karcindmu kr¢ka maternice sa pocas tehoten-
stva monitoruju cytologickym a kolposkopickym
vysetrenim kazdé 3 mesiace. Ich interpretécia je
pre zvacseny objem cervixu, jeho zvysenu vas-
kularizaciu, edém strémy a glandularnu hyper-
pldziu omnoho ndro¢nejsia ako u netehotnych
Zien. Sest aZ osem tyzdnov po pérode treba
rovnakymi vysetreniami prehodnotit nalez na
kr¢ku maternice. Pri progresii cytologickych
a kolposkopickych nélezov pocas tehotenstva
je nevyhnutna ich histologicka verifikacia. Nizke

Tabulka 1. Porovnanie FIGO stadia karcindmu krcka maternice v case stanovenia diagndzy u tehot-

nych a netehotnych zien (5, 6).

Stadium Tehotné zeny Netehotné Zzeny
Stadium | 70 -80 % 42 %
Stadium Il 1M -20% 35%
Stadium Il 3-8% 21%
Stadium IV 0-3% 2%
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riziko tehotenskych komplikacif je referovanych
pomocou kolposkopu cielenych punch biopsii,
endocervikalna curettage je kontraindikovana
(9). Podla Kaplana a spol. dochéddza k regresii
low-grade 1ézii v 42 — 62 % pripadov, 29 — 38
% |ézii ostdva bez dynamiky. U high-grade Iézii
dochddza k regresii ndlezov v rozmedzi 27 —
34.9%, k progresii medzi 2,7 - 9,7 % pripadov (10).
Takmer u 40,3 - 63,1 % pacientok vysetrenych
po pérode perzistuje pévodny nélez, preto aj
napriek nizkej pravdepodobnosti progresie |ézii
pacientky s diagndézou karcinému in situ musia
byt prisne dispenzarizované (9).

Stadium IA1

U tehotnych Zien v pripadoch suspektnych
kolposkopickych a cytologickych nalezov na
vylicenie invazivneho karcindmu je indikovana
konizacia. Jedine patoldg po vysetreni kénusu
moze exaktne stanovit stadium mikroinvaziv-
neho karcinému a vylucit alebo diagnostikovat
invazivny karcindm. Preferovana je diagnosticka
LLETZ (Large Loop Excision of the Transformation
Zone). Najvhodnejsim obdobim na vykonanie
konizacie je druhy trimester medzi 14. - 20.
gesta¢nym tyzdriom, ked je ukoncend organo-
genéza, najma pre zniZzenie rizika malformacie
plodu z dévodu podania medikamentov suvisia-
cich s opera¢nym vykonom. Medzi najcastejsie
komplikacie operacie na kr¢ku maternice patri
krvacanie, potrat/predcasny poérod, predcasny
odtok plodovej vody a infekcia. Konizacia v I.
trimestri tehotenstva moze spdsobit potrat az
v 33 % pripadov (11). Lie¢ebny postup po koni-
zacii pozostava z observéacie, kolposkopického
a cytologického vysetrenia v 22. - 24. tyzdni te-
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hotenstva. Dalsia liecebna stratégia sa odvija od
vysledkov tychto vysetreni, v zmysle bud ukon-
Cenia gravidity s vykonanim vsetkych opatrenti
sUvisiacich so Zivotaschopnostou plodu, alebo
pokracovanim tehotenstva do prirodzenej zre-
losti plodu s ukoncenim per vias naturales alebo
cisarskym rezom. V pripade popdrodnej prog-
resie nalezu nasleduje opakovand histologicka
verifikacia a adekvatna okamzita lie¢ba (7).

Stadium IA2, 1B, lIA

Na zaklade sucasnych literarnych udajov sa
predpoklada, ze tehotenstvo neovplyvriuje akcele-
raciu a prognézu ochorenia. Navyse disease-specific
survival je nezavisly na trimestri tehotenstva, v kto-
rom je stanovend diagndza (12). Nezhor3ujlcu sa
progndzu ochorenia potvrdzuju aj studie Simcocka
a Van Calsterena a spol,, v ktorych boli sledované
pacientky po 16 tyzdni tehotenstva s odloZzenou
onkologickou lie¢bou do viability plodu. V sibore
80 pacientok sa rekurencia ochorenia vyskytla u 5
% pacientok, ¢o je zhodné s kontrolnou skupinou
netehotnych Zien (2, 13).

V lieCebnom algoritme dolezitu tlohu zohra-
va dl#ka tehotenstva. U Zien vo véasnom &tadiu
ochorenia diagnostikovanom po 20. tyzdni te-
hotenstva méze byt kone¢na lie¢ba odlozend do
zrelosti plodu, tehotenstvo ukoncené cisérskym
rezom s naslednou radikalnou hysterektéomiou,
obojstrannou pelvickou lymfadenektomiou,
a pokial je potrebné nasleduje adjuvantna ra-
dia¢na lie¢ba. Napriek zvacSeniu maternice vy-
sledky operac¢nej lie¢by s ohladom na resekciu
parametrii, mobilizaciu ureterov a krvnych strat
nie su signifikantne odlisné od skupiny netehot-
nych Zien (14). Alternativnym rieSenim je aj od-
klad konecnej operacnej lie¢by o 2 - 6 tyzdriov
po cisarskom reze najma pre zvysend moznost
tromboembolickych komplikécii (15). U pacien-
tok so stadiom IB2 je po 20. tyzdni tehotenstva
mozné akceptovat odklad onkologickej lie¢by
maximalne o 8 tyzdnov do medikamentdzne
akcelerovanej maturdacie plodu.

V selektovanej skupine pacientok so ze-
lanim o zachovanie plodnosti je alternativou
konvencnej radikdlnej hysterektémie radikalna

Suhrn onkologickych a pérodnickych vy-
sledkov po radikdlnej trachelektdmii publikovali
Ramirez a spol. (17). Tento vykon podstupilo cel-
kovo 520 pacientok s vekovym priemerom 31
rokov. Histologickym typom bol u 60 % pacien-
tok skvamoceluldrmy karciném u zvysnych 40 %
adenokarcindm, lymfovaskuldrna invézia bola
zZistend u 24 % pacientok, u 88 % pacientok boli
nadory mensie ako 2 cm. Median sledovania bol
48 mesiacov (rozsah 1 - 176), rekurencia ochorenia
bola u4,2 % a mortalita 2,8 % pacientok. Z0 43 %
pacientok, ktoré sa po operacii pokusilo otehot-
niet bolo 70 % Zien tehotnych. V I. trimestri spon-
tdnne potratilo 21 %, v II. trimestri 8 %, 21 % Zien
porodilo v Il trimestri pred 36. tyzdriom a 50 %
porodilo po 36.tyzdni tehotenstva. Naj¢astejsimi
komplikaciami bola dysmenorrhea (24 %), dyspla-
zZia v cytologickych steroch (24 %), nepravidelné
menstruacné krvacanie (17 %), fluor (14 %), stend-
zaistmu (10 %) a amenorrhea (7 %). Antepartalne
vykonand trachelektomia je spojend s vysokymi
tehotenskymi stratami (11). Van Calsteren a spol.
referovali o amputacii kr¢ka maternice s retro-
peritonedlnou lymfadenektdomiou u pacientky
s invazivnym endocervikdlnym adenokarcino-
mom v $tadiu IB1 v 8. tyzdni tehotenstva, ktora
preferovala zachovanie tehotenstva. Po prisnom
cytologickom a kolposkopickom sledovani v ter-
mine porodila zdravého chlapca (13).

Silnd dilema nastéva pred 20. tyzdnom te-
hotenstva, ked'si nezrelost plodu vyZaduje pre-
dizenie tehotenstva s potencidlne negativnym
vplyvom na preZivanie matky. Samozrejmostou
by mal byt individudlny pristup, konzultacia on-
koldga a pérodnika s pacientkou aj s jej partne-

Obrdzok 1. Radikalna trachelektomia — rozsah
vaginalnej ¢asti operacie (18).

e 4

rom. Tieto pacientky by mali absolvovat kom-
pletné stagingové vysetrenie zahriiujuce MRI
(bez podania kontrastnej latky gadolinium pre
mozny teratogénny vplyv) s lymfadenektomiou
(ev. laparoskopickou) pred potencidlnym odkla-
dom onkologickej lie¢by do maturacie plodu.
Lie¢ebnym 3tandardom u Zien s invazivnym
karcinomom krcka maternice so stagingom 1B/
IIA v 1 = 20. gestatnom tyzdni je ukoncenie
tehotenstva a radikalna hysterektémia, chemo-
radioterapia je indikovana vylu¢ne na zaklade
histologického nélezu z opera¢ného prepara-
tu. Aj ked Ungar a spol. v roku 2006 referovali
o vykonani piatich radikdlnych abdominélnych
trachelektémidch v 1. aj v II. trimestri s pérodom
dvoch zdravych donosenych deti (19). V roku
2008 van de Nieuwenhof a spol. vykonali ra-
dikdlnu vaginalnu trachelektémiu u pacientky
s cervikdlnym karcinémom v $tadiu IB1 v 16.
tyzdni tehotenstva. Pacientka porodila v 36
tyzdni gravidity cisérskym rezom, po ktorom

Tabulka 2. Vplyv chemoterapie na vyvijajuci sa plod (11).

Gestacné stadium

Embryonalny / fetalny vyvoj

Désledok

Tyzden 0-2 ,
organizmus

Nediferencovany mnohobunkovy

Vsetko alebo ni¢ (spontdnny potrat
alebo normélny vyvoj)

Tyzden 3-12 Organogenéza

Spontanny potrat, velké vrodené anomalie

Rast a maturacia plodu,
Druhy a treti trimester
podnebia, o¢i, usi atd.

pokracujuci vyvoj CNS, gonad,

Funkéné defekty a malé anomalie,
rastové retardacia plodu, predcasny
poérod, myelosupresia

Tabulka 3. Liecebné moznosti karcindmu kr¢ka maternice u tehotnych zien (11).

Stadium I. trimester Il. trimester Il trimester

trachelektdmia s laparoskopickou lymfadenek-
Konizacia po poérode
(dalsia liecba len pokial
je indikovana)

Konizécia po pérode
(dalsia liecba len pokial
je indikovand)

Konizécia po pérode
(dalsia liecba len pokial
je indikovand)

témiou (obrazok 1). Laparoskopicka chirurgia ) o
Carcinoma in situ
nie je pocas tehotenstva kontraindikovang,
CO, pneumoperitoneum, produkcia CO elek-

trokoaguldciou a zvyseny tlak v dutine brusnej

Stadium IA-IB (< 2cm) Pozri algoritmus Pozri algoritmus Pozri algoritmus

Stadium 1B (> 2cm), IA RH RH 5C s naslednou Rt

neohrozuju plod (16). Bazélnymi podmienkami TLND
trachelektémie su vyborné prognostické faktory; .

e : » Stadium 1B - IV CHET + RAT CHET + RAT 5C s ndslednou CHET
tumor v najvacsom priemere mensi ako 2 cm, + RAT

bez lymfovaskularnej propagécie a postihnutia
lymfatickych uzlin (1).

SC - sectio cesarea, RH - radikdlina hysterektémia, CHET — chemoterapia, RAT — rddioterapia,
TLDN - treatment lymph node dissection
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Obrdzok 2. Algoritmus liecby karcindmu krcka maternice u tehotnych zien stadium IA = IB (11).

Tehotenstvo
Ziaduce

Odklad liecby do
zrelosti plodu

Stadium IA1 (-LVSI)

Vaginalny porod

Konizécia
po porode

Stadium IB2

SC+, transpozicia
vajecnikov

CHET + RAT

Ukoncenie
tehotenstva

Stadium IA1 (+LVSI),

1A2, IB1 Lie¢ba podla stadia

SC+RH

RT selektivne

Adjuvantna liecba
(ak je potrebna)

SC - sectio cesarea, CHET — chemoterapia, RAT - rddioterapia, RH — radikdlIna hysterektémia,
RT - radikdlna trachelektémia, LVSI — lymphovascular space involvement

nasledovala radikalna hysterektomia (20). Podla
niektorych autorov je u pacientok s ukoncenym
12.tyzdhom tehotenstva v ¢ase stanovenia dia-
gndzy alternativnou moznostou odklad lie¢by
do maturacie plodu (5, 21).

Boli publikované aj kazuistiky, v ktorych boli
pacientky s invazivnym karciném kre¢ka mater-
nice diagnostikovanym v II. trimestri tehoten-
stva liecené do viability plodu chemoterapiou,
s naslednou konecnou lie¢bou vykonanou po
porode. Chemoterapia ale méze zapricinit nizku
poérodnu hmotnost plodu, intrauterinnt rastovd
retardaciu, prematuritu aj intrauterinnd smrt plo-
du (jej vplyv na vyvijajuci sa plod dokumentuje
tabulka 2). Pre imunosupresiu plodu sa nesmie
podavat po 35. tyzdni tehotenstva.

Bader a spol. referovali o podani 4 cyklov
cisplatiny (50 mg/m?) a vinkristinu (1 mg/m?)
kazdych 21 dni u zeny v 19. tyzdni tehotenstva
s invazivnym karcindmom kr¢ka maternice
stadia IIA. V 33. tyzdni tehotenstva bol vyko-
nany cisarsky rez s radikdlnou hysterektémiou
a pelvickou lymfadenektémiou. Pre metastazy
v lymfatickych uzlindch pacientka absolvovala
3 cykly cisplatiny (50 mg/m? den 1), vinkristinu
(1 mg/m? den 1) a bleomycin (25 mg/m? kon-
tinudlnou infuziou den 1 - 3) kazdych 10 dni.
Pacientka pocas 80 mesiacov sledovania bola
bez rekurencie ochorenia (22).

Stadium I1B, lll a IV
Karcindm kr¢ka maternice sa v tychto Stadiach
pocas tehotenstva vyskytuje v ojedinelych pripa-

doch. Standardnou lie¢bou pacientok v tychto
stadidch ochorenia je konkomitantna radioche-
moterapia. Takato liecba zvysuje 5 rocné prezi-
vanie oproti samotnej radioterapii 0 12 % (7). Pri
stanoveni diagndzy az v Il. trimestri tehotenstva sa
niektoré studie zaoberali hypotézou o moznosti
odkladu lie¢by do maturacie plodu s naslednym
cisarskym rezom a konkomitantnou radioche-
moterapiou po pérode. Tento lie¢ebny postup je
odporucany najma v terminovej gravidite (2).

Liecebné moznosti karcindmu kr¢ka ma-
ternice u tehotnych Zien sumarizuje tabulka 3
a obrédzok 2.

Zaver

Na zdklade su¢asnych poznatkov sa predpo-
klada, ze tehotenstvo neovplyviuje progndzu
ochorenia. Vyber liecebnej modality u tehotnych
Zien s karcinémom krc¢ka maternice by sa mal
riadit rovnakymi principmi ako u netehotnych
Zien. Lie¢ba je individudlna na zadklade stadia
ochorenia podla FIGO (International Federation of
Gynecology), trimestra tehotenstva a priania pa-
cientok na zachovanie tehotenstva a plodnosti.
Stadium ochorenia je mozné vykonat invaziv-
nym opera¢nym spdsobom alebo neinvazivne
pomocou MRI bez kontrastnej latky.
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