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Hrvatsko druStvo za ginekologiju
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Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

Rak jajnika

Rak jajnika i jajovoda jest po uCestalosti peta zlocudna bolest Zzena u Hrvatskoj. Histolo$ki je
rak jajnika najc¢escée epitelnog podrijetla, i to seroznog podtipa. Rjedi su razli¢iti neepitelni
malignomi jajnika, a posebnu skupinu ¢ine epitelni karcinomi niskog zlocudnog potencijala
karakterizirani neinvazivno$¢u, klinicki indolentnim tijekom i dobrom prognozom, te primarni

rak potrbusnice i rak jajovoda.

Klini€ki su ovi zlo¢udni tumori u ranim stadijima razvoja uglavnom asimptomatski, zbog ¢ega
se najcesSce dijagnosticiraju u kasnijim stadijima bolesti. Dijagnoza se potvrduje
patohistoloskim nalazom, a iznimno, citoloSkim nalazom nakon provedene dijagnosticke

obrade.

O lije€enju odlu€uje multidisciplinarni tim uzimajuci u obzir dob, opée stanje i komorbiditete
bolesnice kao i obiljezja samog tumora ukljucujuci stadij bolesti, histoloski tip i gradus
tumora. Principi lije€enja primarnog raka potrbusnice i jajovoda temelje se na principima
lie€enja epitelnog raka jajnika koji obuhvaéaju primjenu kirurskih zahvata, kemo-, imuno- i

hormonske terapije, kao i suportivho-simptomatskih mjera tijekom cijelog lije¢enja.

Razlikuje se terapijski pristup rjedim, neepitelnim histoloSkim tipovima tumora koji se ¢eS¢e

Cesce primijenjuju postedni operativni zahvati s ciliem oCuvanja plodnosti.

U tekstu koji slijedi predstavljene su klini¢ke upute s ciliem standardizacije postupaka i
kriterija postavljanja dijagnoze, lije€enja te praéenja bolesnica s rakom jajnika, jajovoda i

potrbusnice u Republici Hrvatskoj.
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Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

Metodologija izrade smjernica

Hrvatsko onkolosko drustvo u suradnji s Hrvatskim drustvom za ginekologiju i opstetriciju
(struéna drustva Hrvatskog lije¢ni¢kog zbora) te Hrvatskim ginekolo$ko-onkoloskim drustvom

je izradilo smjernice za dijagnostiku, lijeCenje i pracenje bolesnica oboljelih od raka jajnika.

Smijernice su donesene temeljem izlaganja i prijedloga pojedinih struénjaka, koji su
ponajprije raspravljeni unutar uZe radne skupine a potom usuglaseni elektronskim putem
unutar vece grupe autora i kona¢no na Hrvatskom onkoloSskom urogenitalnom simpoziju koji

je odrzan od 5.-6.travnja 2013. godine u Zagrebu.
Prema stupnjevanju smjernica koje je usvojilo Hrvatsko drustvo za ginekologiju | opstetricije,

ove smjernice spadaju u S1 skupinu stru¢nih smjernica.

U izradi S$1 struénih smjernica sudjelovali su eksperti iz tri struéna drustva: Hrvatskog
onkoloskog drustva, Hrvatskog drustva za ginekologiju i opstetriciju i Hrvatskog

ginekolosko-onkoloskog drustva.

Sudionici

KBC Zagreb, Zagreb: prim. mr. sc. ViSnja Matkovi¢, dr. med.; prof. dr. sc. Ante Corusig, dr.
med., prof. dr. sc. Dubravko Bari$i¢, dr. med.; Suzana Lide Skalec, dr. med.; Adem Hajredini,
dr. med.; prim. mr. sc. Josko Zekan, dr. med.; prof. dr. sc. Ranka Stern Padovan, dr. med.;

prof. dr. sc. Damir Babic¢, dr. med.)

KBC Rijeka, Rijeka: prof. dr. sc. Herman Haller, dr. med.; RuZica Karnju$-Begonja, dr.

med., doc. dr. sc. Alemka Brn€i¢-Fischer, dr. med.; dr. sc. Ozren Mamula, dr.med.
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Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

KBC Split, Split: prof. dr. sc. Eduard Vrdoljak, dr. med.; dr. sc. Tihana Boraska Jelavic¢, dr.
med.; prof. dr. sc. Tomislav Strini¢, dr. med.; prof. dr. sc. Snjezana Tomi¢, dr. med.; Marija
Ban, dr. med.; Dinka Sundov, dr. med.

KB Merkur, Zagreb: prof. dr. sc. Vlastimir Kukura, dr. med.

KBC Osijek, Osijek: Mate Mati¢, dr. med.; doc. dr. sc. Zlatko Topolovec, dr. med., prof. dr.

sc. Milanka Mrcéela, dr. med.

KBC Sestre Milosrdnice, Zagreb: doc. dr. sc. Ana Frébe, dr. med.

Opéa bolnica Varazdin, Varazdin: Zeljko Vojnovi¢, dr. med.

Sve preporuke su razine 2A, osim ako nije eksplicitno drugacije navedeno uz pojedinu

preporuku.
Izrada smjernica nije financijski potpomognuta.
Cilj smjernica je standardizacija, ujednaCavanje i optimalizacija dijagnostike, lijeCenja i

pracenja bolesnica oboljelih od raka vrata maternice koja ¢e dovesti do poboljSanja kvalitete

zdravstvene zastite ovih bolesnica.
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Uvod

Inicijalni plan lijeCenja bolesnica oboljelih od raka jajnika mora donijeti multidisciplinarni tim
koji se mora sastojati od: ginekologa - uzih specijalista ginekoloSke onkologije, patologa,

radiologa i onkologa, po potrebi urologa i abdominalnog kirurga.

LijeCenje se moze zapoceti i bez sastanka multidisciplinarnog tima iskljucivo u hitnim

stanjima.

Incidencija

e Incidencija raka jajnika 2010. godine u Republici Hrvatskoj (RH) bila je 21.1, a jajovoda
(druga nespecificirana ginekoloska sijela) 0.6 na 100 000 Zena.*

e 2010. oboljelo je 487 Zena od raka jajnika i jajovoda u RH.

e Rak jajnika i jajovoda je na 5. mjestu po ucestalosti zlo¢udnih oboljenja u Zena u RH
(5%).*

Dijagnoza

i opstetriciju

e Dijagnoza se postavlja na temelju patohistoloSke potvrde bolesti naj¢esée tijekom
dijagnosti¢ko-terapijskog operativhog zahvata.

e |znimno se dijagnoza epitelnog raka jajnika moze postaviti na temelju biopsije tumora
pod kontrolom UZV-a Sirokom iglom (core biopsija), citoloSke dijagnoze karcinoma
(citoloSka analiza ascitesa, aspiracija tumora tankom iglom) kada su u suglasju s tom

dijagnozom i nalazi klini¢ke, radioloSke i biokemijske (tumorski biljeg CA 125) obrade.

Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

Hrvatsko druStvo za ginekologiju

Hrvatsko onkoloSko drusStvo
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-onkolos8ko drusStvo

Hrvatsko ginekolos$ko

Patologija

Vecina, oko 90%, primarnih zlocudnih tumora jajnika su epitelni karcinomi jajnika, €ija
se nacela dijagnostike, lijeCenja i pracenja razlikuju od neepitelnih tumora koji €ine
preostalih 10% tumora jajnika.?
Glavni podtipovi epitelnih tumora jajnika su: serozni, mucinozni, endometrioidni,
karcinom svijetlih stanica, prijelaznih stanica, plo€astih stanica, te mijesani,
nediferencirani i neklasificirani tip.>
Maligni mijeSani Mullerov tumor (karcinosarkom) pripada rjedim epitelnim tumorima
jajnika.
U neepitelne tumore jajnika ubrajamo tumore zametnih stanica i stromalne tumore
spolnog tracka.
"Borderline" tumori jajnika su tumori niskog zloéudnog potencijala, po citoloSkim
karakteristikama odgovaraju malignomima, ali su bez jasne stromalne invazije te ih
karakterizira klini¢ki indolentni tijek i dobra prognoza.®
Postoperativni patoloski nalaz treba sadrzavati informacije o:
- histoloskom tipu,
- stupnju diferencijacije (gradusu) tumora,
- veli¢ini tumora i Sirenju na okolne strukture,
- zahvacenosti jednog ili oba jajnika i postojanju tumora na
povrsini jajnika,
- opisu tumorske kapsule (intaktna vs rupturirana),
- postojanju i veli€ini presadnica na maternici (serozi, endometriju) i
jajovodima,
- broju, lokaciji i statusu pregledanih limfnih ¢vorova
- postojanju, veli€ini i tumorskoj invazivnosti peritonealnih presadnica na
peritoneumu zdjelice, parakoli€¢no i na peitoneumu hemidijafragme,

- postojanju i veli€ini presadnica ha omentumu.

e PatoloSki nalaz treba dopuniti citoloS8kom analizom ascitesa ili peritonealnog ispirka.
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o Dijagnosti¢ki postupci za postavljanje dijagnoze i procjenu stupnja proSirenosti bolesti
(“staging”):
- anamneza i fizikalni pregled,
- ginekolodki pregled,
- transvaginalni ultrazvuk,
- KKSiDKS,
- biokemijske pretrage krvi,
- tumorski biljezi: CA 125, u mladih bolesnica i beta humani korionski
gonadotropin (B-hCG), alfafetoprotein (AFP), laktat dehidrogenaza (LDH),
- CT trbuhai zdjelice,

- RTG torakalnih organa.

e CT toraksa treba uraditi u slu¢aju suspektnog nalaza RTG-a toraksa ili kod klini¢ke
simptomatologije.
o MR zdjelice ili PET/CT dijagnostika se koristi kao nadopuna ultrazvuénoj evaluaciji

zdjeliéne mase nejasne prirode (dobro¢udna vs zloéudna bolest), ali ne rutinski.*
e MozZe se raditi citolodka punkcija povecéanih perifernih limfnih ¢vorova, ascitesa i

pleuralnog izljeva.

KirurSka procjena stadija bolesti prati FIGO klasifikaciju za utvrdivanje stupnja

proSirenosti bolesti (tablica 1).

KirurSka procjena stadija bolesti zahtijeva laparotomiju i pazljiv pregled cijele trbusne

Supljine.

Sastoji se od totalne abdominalne histerektomije (TAH) i bilateralne salpingo-
ooforektomije (BSO), biopsije peritoneuma oSita, parakoli¢nih prostora, zdjeli¢nog
peritoneuma, kompletne ili selekcionirane zdjeli¢ne i paraaortalne limfadenektomije,
infrakolicne omentektomije, ispirka peritonealne Supljine te apendektomije, koja je

obvezna kod mucinoznih tumora.®

S ciliem optimalne kirurSke citoredukcije u obzir kod svih stadija bolesti dolaze i:
radikalna disekcija zdjelice, resekcija crijeva, splenektomija, segmentektomija jetre,
kolecistektomija, parcijalna gastrektomija i cistektomija, distalna pankreatektomija,
peritonektomija, odnosno ekstirpacija peritoneuma i eventualno resekcija dijafragme, te

drugi zahvati po procjeni operatera.®
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e Kompletna disekcija retroperitonealnih limfnih &vorova u procjeni stadija
uznapredovalog epitelnog raka jajnika (FIGO stadiji I1IB-C, IV) nije pokazala prednost u
smislu poboljSanog preZivljenja u odnosu na disekciju samo makroskopski povec¢anih
limfnih ¢vorova te se ne treba rutinski izvoditi; eventualno se moZze uciniti u slu¢ajevima
kada je citoredukcijom postignuta optimalna citoredukcija odnosno rezidualni tumor
,0%.7

e KirurSka procjena stadija neepitelnih tumora jajnika ne zahtijeva rutinsku sistematsku
limfadenektomiju, veé samo disekciju poveéanih limfnih &vorova.??

e Stromalni tumori spolnog tracka jajnika ne zahtijevaju rutinsku retroperitonealnu
evaluaciju.’®

e Bolesnicama s granuloza stani¢nim tumorima jajnika treba tijekom kirurSke procjene
stadija bolesti napraviti i kiretazu endometrija radi iskljuenja istovremenog postojanja
raka endometrija.

e U izabranih bolesnica mlade Zivotne dobi s epitelnim tumorom ograni¢enim na jedan
jajnik, a koje Zele zadrzati fertilitet, moZe se napraviti i unilateralna salpingo-
ooforektomija bez histerektomije, ali je i dalje nuzan kompletni kirurski staging; nakon
poroda se moze napraviti TAH i kontralateralna ooforektomija.***?

e Mladim pacijenticama s tumorima zametnih stanica jajnika i stromalnim tumorima
spolnog tracka koje Zele zadrzati fertilitet, a tumor je ograni€en na samo jedan jajnik,
moze se napraviti unilateralna ooforektomija, bez histerektomije i rutinskih biopsija
kontralateralnog jajnika ukoliko je jajnik makroskopski uredan; ovakva poStedna
operacija moze se napraviti ak i u uznapredovalim stadijima malignih tumora zametnih

stanica.

Lijecenje raka jajnika

Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

Hrvatsko druStvo za ginekologiju

Hrvatsko onkoloSko drusStvo

(¢

e QOdluka o lije€enju se donosi na multidisciplinarnom timu uvazavajuci dob bolesnice,
opce stanje, komorbiditete te obiljezja samog tumora ukljuCujuci stadij bolesti,
histoloski tip i gradus tumora.

e Principi lijeCenja primarnog raka potrbusnice i jajovoda temelje se na principima

lijeCenja epitelnog raka jajnika.
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e Rjedi histoloSki tipovi raka jajnika CeSce se dijagnosticiraju u ranim stadijima bolesti,

Lijecenje epitelnog raka jajnika

FIGO sTADWJ |

e Primarno lije€enje predstavlja sveobuhvatno kirur§ko odredivanje prosirenosti bolesti
koji obuhvaca intraperitonealnu i retroperitonealnu procjenu stupnja diseminacije.

e Adjuvantna kemoterapija je indicirana u bolesnica sa srednjim i visokim rizikom povrata
bolesti:***’

- bolest niskog rizika: stadij IA i IB, gradusa 1,

- bolest srednjeqg rizika: stadij IA i IB, gradusa 2,

- bolest visokog rizika: stadij IC bez obzira na gradus, stadiji 1A i IB gradusa 3,
karcinom svijetlih stanica jajnika kao histoloski tip.

e Bolesnice sa srednjim rizikom povrata bolesti mogu se postoperativno i samo pratiti ili
se moze primijeniti kemoterapija po PC protokolu koju €ini kombinacija paklitaksela i
soli platine (karboplatina ili cisplatina) u 3 do 6 ciklusa’®; u starijih bolesnica ili
bolesnica loSijeg opceg stanja moZe se primijeniti monokemoterapija cisplatinom ili
karboplatinom.

e U visokorizi¢nih bolesnica indicirana je adjuvantna kemoterapija po PC protokolu u 6
ciklusa; u starijih bolesnica ili bolesnica loSijeg opCeg stanja moze se primijeniti

monokemoterapija cisplatinom ili karboplatinom.

FIGO staDlJ1 Il - IV

e Primarno lije€enje je maksimalna citoredukcija tumora i potpuna kirurSka procjena
stupnja proSirenosti bolesti koju slijedi ordinacija kemoterapije temeljene na platini.

e Optimalni citoredukcijski zahvat predmnijeva potpuno makroskopsko odstranjenje
tumora, tj. rezidualnu bolest ,0“ cm. ®*°

e U bolesnica s uznapredovalim stadijem Il (11IB, IIC) i stadijem IV bolesti, u kojih nije
moguca optimalna citoredukcija, moze se primijeniti neoadjuvantna kemoterapija i po
moguénosti intervalna citoredukcija.”

e Kemoterapijski protokoli sa trotiednom aplikacijom kombinacije karboplatine ili

cisplatine s paklitakselom su terapijska osnovica lijeCenja ovih bolesnica ve¢ duzi niz
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Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

godina.?*?* Potencijalno unaprijedenje lijeéenja i kao moguéi novi standard predstavlja
primjena tzv. "dose dense" protokola u kojem se paklitaksel primjenjuje u tjednim, a
karboplatin u trotjednim intervalima.?

za bolesnice sa stadijem I1I1B i llIC te suboptimalnom citoredukcijom i stadijem IV,
moguce unaprijedenje lije€enja predstavlja dodatak bevacizumaba standardno;j
kemoterapiji na bazi spojeva platine i paklitaksela.?**

Primjenjuje se 6 ciklusa kemoterapije, sa moguéom primjenom dodatnih ciklusa u cilju
individualizacije terapije u bolesnica koje nisu imale kompletan odgovor nakon
primijenjenih 6 ciklusa lije¢enja.

Intraperitonealna ordinacija kemoterapije u kombinaciji s intravenskom, nakon
kompletne makroskopske resekcije tumora rezultira boljim prezivljenjem u odnosu na

samu intravensku ordinaciju kemoterapije, uz cijenu poveéane toksi¢nosti.?*?’

Recidivirajuca bolest

Prema vremenu pojave recidiva u odnosu na vrijeme koje je proslo od primjene
zadnjeg ciklusa kemoterapije temeljene na platini u adjuvantnoj primjeni, recidivirajuca
bolest se definira kao " na platinu refraktorna” (progresija bolesti tijekom kemoterapije
platinom), "na platinu rezistentna" (progresija bolesti unutar 6 mjeseci od zavrsetka
adjuvantne kemoterapije) i "na platinu senzitivna bolest" (recidiv bolesti nastao vise od
6 mjeseci nakon kraja lijecenja).

Najcesci izbor lijeCenja recidivirajuce bolesti jest primjena sistemske kemoterapije,
izbor koje ovisi o vremenu proteklom od zavrSetka lijeCenja do pojave recidiva.

U bolesnica koje imaju dugi slobodni interval (>18 mjeseci, i sa slikovnim metodama
dokazano jedno ili dva sijela relapsa) nakon provedene adjuvantne kemoterapije, moze
se napraviti i kirur8ka resekcija.”®

U lije€enju bolesnica s recidivom senzitivnim na platinu, kombinacijska kemoterapija
paklitaksela i soli platine rezultira boljim prezivljenjem do progresije bolesti i ukupnim
preZivljenjem od monoterapije platinom.

Alternativni kombinacijski protokol u lijecenju na platinu senzitivnih recidiva, u cilju
smanjenja neurotoksicnosti kao specificne nuspojave kombinacije platine s

paklitakselom, je kombinacija karboplatina s gemcitabinom.*
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e LijeCenje na platinu rezistentne i refraktorne bolesti se obi¢no sastoji od sekvencijske
primjene aktivnih citostatika u monoterapiji sa razinom odgovora od 12-27%:
topotekana, oralnog etopozida, tjedne aplikacije paklitaksela, docetaksela,
doksorubicina, ifosfamida, gemcitabina, 5-fluorouracila, kapecitabina,
heksametilmelamina, vinorelbina.®

e Ne-citostatsku medikamentoznu opciju lije€enja predstavlja i primjena hormonske
terapije tamoksifenom (razina odgovora oko 10%).%

e U slucaju intestinalne opstrukcije uzrokovane recidivom, a ovisno o opc¢em stanju
bolesnice i odgovoru na kemoterapijsko lije¢enje, treba razmisliti i o palijativnom

kirurSkom zahvatu.

Pracenje pacijentica nakon zavrsenog
lijecenja

i opstetriciju
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e Radi procjene odgovora na terapiju u bolesnica koje se lijeCe kemoterapijom, a u kojih
postoji postoperativho morfoloski i biokemijski potvrdena ostatna bolest, odnosno
tijekom lijeCenja inoperabilne, metastatske i recidiviraju¢e bolesti, potrebno je svaka 2
mjeseca ponoviti dijagnosticku obradu radi procjene odgovora na terapiju.

e Bolesnice koje nakon primarnog lije€enja ne odgovore na kemoterapiju ili im bolest
progredira se nastavljaju lijeciti drugolinijskim protokolima.

e LijeCenje inoperabilne, recidivirajuce ili metastatske bolesti traje do postizanja
maksimalnog odgovora, progresije bolesti ili pojave neprihvatljive toksi¢nosti.

e Nakon zavrSenog primarnog lije€enja bolesnice se kontroliraju svaka 2 mjeseca
tijekom prve dvije godine, svaka 4 mjeseca kroz tre¢u godinu te svakih 6 mjeseci
Cetvrtu i petu godinu, a nakon toga jedanput godisnje.

e Kontrolni pregledi se sastoje od uzimanja anamneze, opceg fizikalnog i ginekoloSkog
pregleda (uz ultrazvuk zdjelice), te drugih pretraga prema klini¢koj indikaciji.

e QOdredivanje tumorskog biliega CA 125 tijekom pracenja bolesnica s epitelnim rakom

jajnika se nije pokazalo korisnim s aspekta unaprijedenja rezultata lijecenja.*
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U slu€aju sumnje na progresiju bolesti moZe se odrediti serumska vrijednost tumorskog
biljega CA 125.

U slu€aju poviSenih vrijednosti tumorskog biljega ili pojave klinickih znakova i simptoma
bolesti, savjetuje se uciniti CT ili MR trbuha i zdjelice.

PET/CT dijagnostika se radi samo u slu¢aju nejasnih nalaza ranije navedenih pretraga
ili za to€nije utvrdivanje stupnja proSirenosti povrata bolesti (posebno u limfnim
¢vorovima, potrbusnici i jetri) kako bi se izabrale bolesnice s potencijalno resektabilnom
bolescu.

Odluka o zapoc€injanju kemoterapijskog lije¢enja samo na temelju porasta CA 125
mora biti individualizirana; pokazano je da zapocinjanje lijeCenja samo temeljem
porasta vrijednosti serumskog CA 125, a bez klinicke simptomatologije, ne produljuje
preZivljenje i smanjuje kvalitetu Zivota.*

Ponekad porast CA 125 signalizira postojanje solitarnog recidiva koji se moze lije€iti i

kirurSkom resekcijom.

Lijec¢enje bolesnica s epitelnim rakom jajnika niskog malignog potencijala
("borderline" tumori)

Primarno lije€enje je operativni zahvat s maksimalno mogucim odstranjenjem tumora te
kompletnim kirurskim ,stagingom®.

Moguca je primjena postednog kirur§kog zahvata radi oCuvanja fertiliteta kod mladih
Zena.

U slu€aju patohistoloSke potvrde neinvazivnih implantata savjetuje se samo redovito
pracenje bolesnica, a u slu€aju invazivnih implantata ili pracenje ili primjena lijeCenja
kao kod epitelnog raka jajnika.

Kod pojave recidiva treba napraviti kirurSku evaluciju i citoredukciju tumora, odnosno
kompletni kirurski ,staging“ ukoliko nije napravljen pri prvom operativhom zahvatu, te
se nakon njega pacijentice ili prate, odnosno u slu€aju pojave invazivnih implantata,

lijede kao epitelni karcinomi jajnika.*
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Lijecenje neepitelnih zlo¢udnih tumora jajnika

Lijecenje tumora zametnih stanica jajnika

U tumore zametnih stanica ubrajamo disgerminom, teratom, endodermalni sinus tumor,
embrionalni karcinom i koriokarcinom.

Rizi¢ni ¢imbenici su veli¢ina i stupanj diferencijacije tumora.

LIJECENJE RANOG STADIJA (FIGO sTADII 1)

Primarno lije¢enje je kirurski zahvat — odstranjenje tumora i procjena stupnja
prosirenosti tumora.

Adjuvantna kemoterapija se daje u svim slu€ajevima osim kod &istog disgerminoma
stadija IA i nezrelog teratoma stadija IA, gradusa 1.>*

NajceSc¢e se daje kemoterapija po BEP (bleomicin, etopozid, cisplatin) protokolu u 3-4
ciklusa, odnosno selekcioniranim pacijenticama s disgerminomom, u cilju smanjenja
toksi¢nosti se moZze ordinirati kemoterapija po PE (cisplatin, etopozid) protokolu u 3
35-36

ciklusa.

U ranom stadiju disgerminoma moze se primijeniti i radioterapija.

LIJECENJE TUMORA FIGO STADIJA I1-1V 1 RECIDIVIRAJUCE BOLESTI

Makroskopski vidljiv tumor treba nastojati u cijelosti kirurski odstraniti, ali obzirom na
visoku kemosenzitivhost ovih tumora nije potrebno raditi ekstenzivne kirursSke zahvate.
Operacijski zahvat slijedi ordinacija kemoterapije temeljene na platini.

NajCesce se ordinira BEP protokol- 3 ciklusa nakon kompletne resekcije tumora i 4-5
nakon nekompletne resekcije tumora (s izostavljanjem bleomicina radi izbjegavanja
pluéne toksiénosti).*’

Treba primijeniti jo$ dva ciklusa kemoterapije nakon normalizacije virijednosti
serumskih tumorskih biljega.

Pacijentice s nepotpuno odstranjenim tumorima zametnih stanica koji su inicijalno
posjedovali teratomske elemente, mogu imati klini¢ku korist od "second-look™"
laparotomije.®

Ukoliko nakon zavr$etka inicijalne terapije i dalje na slikovnim pretragama postoji
rezidualni tumor, sa urednim vrijednostima tumorskih biljega, moguée opcije su

pazljivo praéenje pacijentica ili kirurSka resekcija tumora.

Hrvatski lije¢nicki zbor m HDGO m OIB: 60192951611
Ziro raéun: 2360000-1101214818 / poziv na broj 268-9



i opstetriciju

Hrvatsko ginekoloSko-onkolosSko drusStvo

Hrvatsko druStvo za ginekologiju

Hrvatsko onkoloSko drusStvo

(¢

Rezidualnu bolest sa poviSenim tumorskim markerima nakon inicijalne kemoterapije
treba lijeciti drugolinijskim protokolom (paklitaksel, ifosfamid, cisplatina —TIP) ili uputiti u
tercijarni centar radi lije¢enja visokodoznom kemoterapijom.*®

U slu€aju "na platinu senzitivne" recidivirajuce bolesti (relaps > 6 mjeseci nakon
zavrsetka lijeCenja inicijalnom kemoterapijom) preporuca se drugolinijska kemoterapija
kombinacijom cisplatine i ifosfamida, sa ili bez dodatka paklitaksela.

Drugi aktivni kemoterapijski protokoli u lijec¢enju recidivirajuc¢e bolesti su: VIP (etopozid,
ifosfamid, cisplatina), VelP (vinblastin, ifosfamid, cisplatina), VAC (vinkristin,
daktinomicin, ciklofosfamid), PE (cisplatina, etopozid), kombinacija paklitaksela sa
gemcitabinom, paklitaksela sa ifosfamidom, paklitaksela ili docetaksela s

karboplatinom.*?

Lijecenje stromalnih tumora spolnog tracka jajnika FIGO stadija |

U stadiju IA granuloza stani¢nog tumora jajnika nakon kirur§kog zahvata nije potrebna
adjuvantna terapija.*

Uloga adjuvantne kemoterapije za stadij | granuloza stani¢nog tumora visokog (IC
stadij, predoperativna ruptura tumora, tumor vec¢i od 10-15 cm, visoki mitotski indeks) ili
srednjeg rizika (prisutnost heterolognih elemenata) nije u potpunosti dokazana.*
Ukoliko se primijeni adjuvantna kemoterapija izbor su protokoli temeljeni na platini,
BEP ili PE protokol; alternativni protokoli su CAP (ciklofosfamid, doksorubicin,
cisplatina), TC (paklitaksel, karboplatina), monoterapija platinom.*

O primjeni adjuvantne kemoterapije treba razmisliti u slu¢aju Sertoli- Leydigovog

tumora stadija |, slabo diferenciranog ili s heterolognim elementima.

LIJECENJE STROMALNIH TUMORA SPOLNOG TRACKA JAINIKA FIGO sTADIJA I1-1V |

RECIDIVIRAJUCE BOLESTI

e Primarno lije€enje je maksimalna citoredukcija ovih tumora, koju treba pokus$ati

napraviti i kod recidivirajuéih tumora.

e Nakon operativnog zahvata, kao i kod recidivirajuéih tumora, ordinira se kemoterapija

temeljena na platini; naj¢eSée po BEP protokolu ili kombinacijom paklitaksela i

karboplatine®
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e Sistemske terapijske opcije za recidivirajuée tumore su: hormonska terapija

tamoksifenom, inhibitorima aromataze ili antagonistima gonadotropinskih receptora,
kemoterapija po PE, CAP, VAC, PVB (cisplatina, vinblastin, bleomicin) protokolu ili
kombinacijom paklitaksela i ifosfamida, ili paklitaksela i karboplatina.**

PRACENJE PACIJENTICA SA TUMORIMA ZAMETNIH STANICA | STROMALNIM TUMORIMA

SPOLNOG TRACKA JAJNIKA

Tijekom lijeCenja odgovor na terapiju se prati odredivanjem tumorskih markera i
radioloSkim pretragama radi procjene morfolodkog odgovora- CT-om trbuha, zdjelice i
toraksa (ukoliko postoje plu¢ne presadnice) te ultrazvukom zdjelice.

Pacijentice s tumorima zametnih stanica se nakon zavrsenog primarnog lije€enja prate
svaka 2-4 mjeseca prve dvije godine, potom jedanput godiSnje od 3. godine pa
dozivotno.*”

Kontrolni pregledi se sastoje od fizikalnog pregleda, ukljuujuci ginekolo3ki pregled, a
tumorski biljezi (AFP, bHCG, LDH) se odreduju na kontrolama u prve dvije godine.
Ukoliko su biljezi kod tumora zametnih stanica inicijalno bili uredni tada se u prve dvije
godine pacijentice prate i radioloskim pretragma (RTG torakalnih organa, CT ili MR).
Pacijentice sa stromalnim tumorima spolnog tracka jajnika se kontroliraju svaka 2-4
mjeseca prve dvije godine, a od 3. godine pa doZivotno svakih 6 mjeseci.*’

Kontrole se sastoje od fizikalnog, ginekoloskog pregleda i prema klini¢koj indikaciji
odredivanja tumorskih biljega (inhibin).

Pracéenje radioloskim pretragama, bez klinicke indikacije, nije dokazano svrhovito kod
stromalnih tumora spolnog tracka jajnika.

U pacijentica podvrgnutih postednom operativnom zahvatu s ciliem oCuvanja fertiliteta

radi se ultrazvuk zdjelice svakih 6 mjeseci.

Lijecenje malignog mijesanog Mullerovog tumora jajnika (karcinosarkoma)

Prvi izbor lije€enja je operativni zahvat s kompletnim kirurSkim ,stagingom®.
Za sve stadije kao i u slu€aju povrata bolesti savjetuje se primjena lijeCenja koja je

opisana za epitelne tumore jajnika.?* *°
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TABLICAL1. TNM 1 FIGO KLASIFIKACIJA RAKA JAINIKA

TNM

FIGO

X

T0
T1
Tla

T1lb

Tlc

T2

T2a

T2b
T2c

T3

T3a
T3b
T3c
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A
1B
lc

A
B
nc

Prisutnost primarnog tumora se ne moze procijeniti

Nema dokaza postojanja primarnog tumora

Tumor ograni¢en na jajnike

Tumor ogranicen na jedan jajnik; bez zlocudnih stanica u ascitesu; bez
tumora na vanjskoj povrsini jajnika; intaktna kapsula jajnika

Tumor na oba jajnika; bez zlocudnih stanica u ascitesu; intaktna kapsula
jajnika

Tumor jajnika stadija IA ili IB ali sa tumorom na povrSini jednog ili oba jajnika
ili puknute kapsule jajnika, ili zlocudnim stanicama u ascitesu ili pozitivhim
peritonealnim ispirkom

Tumor zahvaca jedan ili oba jajnika sa Sirenjem na tkivo zdjelice

Sirenje na i/ili presadnice u maternicu i/ili jajovode

Sirenje tumora na drugo zdjeliéno tkivo

Tumor stadija lIA ili 1B, ali sa tumorom na povrsini jednog ili oba jajnika i/ili
puknutom kapsulom i/ili zloéudnim stanicama u ascitesu i/ili pozitivnim
peritonealnim ispirkom

Tumor ograni¢en na jedan ili oba jajnika sa histoloSki potvrdenim
peritonealnim implantatima izvan zdjelice i/ili pozitivnim regionalnim limfnim
¢vorovima. PovrSinske jetrene presadnice su stadij Ill. Tumor ogranic¢en na
zdjelicu, ali sa histoloski potvrdenim Sirenjem na tanko crijevo ili omentum.
Mikroskopske peritonealne presadnice izvan zdjelice

Peritonealni implantati izvan zdjelice veli¢ine do 2 cm u najveéem promjeru
Peritonealne presadnice izvan zdjelice promjera veceg od 2 cm i/ili zahvaceni
regionalni limfni ¢vorovi

Prisustvo udaljenih presadnica (isklju€ujuéi peritonealne presadnice). Ukoliko
postoji pleuralni izljev, mora postojati citoloSka potvrda zlo¢udnih stanica da bi

se pridijelio stadij IV

Regionalni limfni &vorovi (N)

Status limfnih Evorova se ne moze procijeniti

Regionalni limfni &vorovi nisu zahvaceni
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N1

lc

Zahvaceni regionalni limfni Evorovi

Udaljene presadnice (M)

MO
M1

v

Nema udaljenih presadnica

Prisutne udaljene presadnice (isklju€uju se peritonealne presadnice)
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