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chtonnego i krwiotworczego jest bardzo rzadkie,
niemniej inwazyjna diagnostyka, leczenie chemiczne
(CTH), radioterapia (RTH) oraz zastosowanie nowych
lekow w terapii celowanej sprawiaja wiele problemow, nie
tylko medycznych, ale przede wszystkim natury etyczne;.
Diagnostyka i leczenie kobiet na nowotwory w okre-
sie cigzy sg utrudnione i cz¢sto znacznie opoznione, co
wynika z niecharakterystycznych objawdéw nowotworu,
naktadajacych sie na dolegliwosci i symptomy zwigzane
z ciazaV. Decyzje dotyczace dalszego postgpowania
powinny by¢ podejmowane przez ginekologa onkologa
wspolnie z hematologiem w celu zapewnienia optymal-
nego leczenia kobiety ci¢zarnej, a takze zachowania pra-
widlowego rozwoju ptodu. Wymaga to przestrzegania
nastepujacych zasad:
* podejmowanie optymalnego leczenia nowotworu
i ratowanie zycia matki;
* stosowanie chemioterapii jedynie w przypadku nowo-
tworow chemiowrazliwych i chemiowyleczalnych;
* dazenie do maksymalnej ochrony piodu;
* dazenie do zachowania zdolnoSci rozrodczych matki
w przysziosci®.

Powiktam’e cigzy chorobg nowotworowa ukiadu
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of the lymphatic and hematopoietic systems are

very rare; however, invasive diagnostic procedures,
chemotherapy (CTH), radiotherapy (RTH) and using
new drugs for targeted therapy cause many problems,
not only medical, but also ethical in nature.

Diagnosis and treatment of neoplastic diseases in preg-

nant women is difficult and often significantly delayed due

the non-specific symptoms of the disease that overlap the
complaints and symptoms associated with pregnancy.

Decisions on further treatment should be made by a gyne-

cologic oncologist in cooperation with a hematologist in

order to provide the pregnant woman with optimal treat-
ment and ensure normal development of the fetus. This
requires acting according to the following principles:

* introducing optimal antineoplastic treatment and sav-
ing the mother’s life;

* administering chemotherapy only in the case of neo-
plasms which are responsive to and treatable by che-
motherapy;

* striving for the maximum protection of the fetus;

e aiming at preserving the mother’s fertility in the
future®.

Pregnancies complicated with a neoplastic disease
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KLASYFIKACJA T EPIDEMIOLOGIA
NOWOTWOROW UKEADU CHLONNEGO
I KRWIOTWORCZEGO

Nowotwory uktadu krwiotworczego zakwalifikowane sg
do dwoch zasadniczych grup: chtoniaki (ymphoma) oraz
bialaczki (leukemia).
Nowotwory uktadu chfonnego - chioniaki ztoSliwe —
to grupa chorob rozrostowych limfocytow, obejmu-
jaca ziarnice ztosliwa, szpiczaka plazmocytowego, bia-
taczki limfoidalne oraz chioniaki nieziarnicze. Zgodnie
z szacowang zachorowalnoscig na chtoniaki, wynoszaca
14-18/100 000 0sdb, estymowana liczba nowych zachoro-
waf kobiet na chtoniaki w Polsce powinna wynosi¢ okoto
2500-2800 przypadkow rocznie. Chtoniaki (szczegdlnie
chtoniak Hodgkina) u ci¢zarnych wystepuja z cz¢stoscia
1/1000-6000 ciaz. Dane epidemiologiczne na temat chfo-
niakow ztoSliwych w Polsce nie sg petne z powodu znacz-
nego niedorejestrowania. Obserwowany wzrost zachoro-
walnosci na chtoniaki w grupie kobiet ci¢gzarnych Scisle
wigze si¢ z opoZnionym czasem prokreacji — po 35. roku
zycia. Czestos¢ wystepowania poszezegolnych podtypow
chtoniakow wedtug ICD-10 przedstawia tabela 1.
Chtoniaki wystepuja jako wyrazne lite guzy zbudowane
z komorek wygladajgcych jak prymitywne limfocyty albo
przypominajacych limfocyty, plazmocyty lub histiocyty,
najczesSciej w weztach chtonnych, Sledzionie lub innych
lokalizacjach, w ktorych prawidiowo obecne sa komorki
limfatyczno-siateczkowe. Moga zajmowac inne narzady
lub objawiac si¢ jako biataczka. Aktualna klasyfikacja
nowotworoéw chtoniakowych wedtug WHO bazuje na
klasyfikacji Revised European-American Lymphoma
(REAL) 1 skutecznie zastgpuje starsze schematy, oparte
wylacznie na morfologii guzow.
Biataczki sa chorobami nowotworowymi szpiku kost-
nego spowodowanymi postepujaca proliferacja patolo-
gicznych leukocytow spotykanych w tkance hemopoetycz-
nej, innych narzadow i zwykle we krwi, wystepujacych
w zwigkszonej liczbie. W ich przebiegu dochodzi do
powstawania w szpiku bardzo duzych iloSci mniej lub
bardziej podobnych do siebie komorek majacych niepra-
widlowy wyglad i upoSledzona funkcj¢. Biataczki dzie-
limy, w zaleznoSci od przebiegu klinicznego, na ostre
i przewlekie:
* AML (acute myelogenous leukemia — ostra biataczka
szpikowa);
* ALL (acute lymphocytic leukemia — ostra biataczka lim-
fatyczna);
* CLL (chronic lymphocytic leukemia — przewlekta bia-
taczka limfatyczna);
* CML (chronic myeloid leukemia — przewlekta biataczka
szpikowa).
Czesto stosuje si¢ jeszcze klasyfikacje biataczek, ktora
zostata ogloszona przez francusko-amerykafnsko-angiel-
ska grupe badaczy (French-American-British classifica-

58 | tion, FAB) w drugiej potowie lat 70. ubiegtego stulecia®.

CLASSIFICATION AND EPIDEMIOLOGY
OF LYMPHATIC AND HEMATOPOIETIC
SYSTEM NEOPLASMS

Neoplasms of the hematopoietic system belong to two
main groups: lymphomas and leukemias.

Neoplasms of the lymphatic system — malignant lym-
phomas - are a group of proliferative diseases of lym-
phocytes including lymphogranuloma, plasma cell
myeloma, lymphoid leukemias and non-Hodgkin lym-
phomas. Based on the estimated incidence of lymphomas
of 14-18/100 000 people the estimated number of new
cases of lymphomas among women in Poland should be
approximately 2500-2800 a year. Lymphomas (partic-
ularly Hodgkin’s lymphoma) in pregnant women occur
with the prevalence of 1/1000-6000 pregnancies. Epide-
miological data on malignant lymphomas in Poland are
incomplete because of significant underreporting. The
observed increase of the incidence of lymphomas in preg-
nant women is closely associated with the delayed time
of reproduction — after 35 years of age. The prevalence
of the individual subtypes of lymphomas according to
ICD-10 is presented in table 1.

Lymphomas occur as distinct solid tumors built of cells
which look like primitive lymphocytes or resemble lym-
phocytes, plasma cells or histiocytes; they are usually
found in lymph nodes, the spleen or other locations, in
which lymphoreticular cells are normally present. Lym-
phomas can occupy other organs or manifest themselves
as leukemia. The current classification of lymphoid neo-
plasms according to WHO is based upon the Revised
European-American Lymphoma Classification (REAL)
and replaces older systems effectively, which were based
exclusively on tumor morphology.

1cp-10 | Redzaj chioniaka %

Type of lymphoma
Hodgkina

GV odghins 15
Grudkowy

(82 Nodular 4
Rozlany

(83 Diffuse 1
Zlimfocytéw T

84 T-cell 2
Szpiczak plazmocytowy

00 Plasma cell myeloma L

o1 Przewlekta biataczka limfatyczna 2%
Chronic lymphocytic leukemia

(85 Inne i nieokreslone
Other and unspecified

88 Ztosliwe rozrosty uktadu immunologicznego 2

Malignant immunoproliferative diseases

9% Inne rozrosty uktadu krwiotwérczego
QOther neaplasms of the hematopoietic system

Tabela 1. Zarejestrowana zachorowalnos¢ na chioniaki w Polsce
Table 1. Registered incidence of lymphomas in Poland
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Biataczki u kobiet cigzarnych wystepuja z czgstoscia
1/75 000-1/1 000 000 ciaz. Najczesciej rozpoznaje si¢ ostre
biataczki szpikowe (66%) oraz przewlekle biataczki szpi-
kowe (okoto 10% wszystkich rozpoznan). Przewlekle bia-
taczki limfatyczne wystepuja u cigzarnych sporadycznie™®.

BIALACZKI

Nie poznano dotychczas przyczyn biafaczek, niemniej
zwraca si¢ uwage na pewne czynniki ryzyka, najczesciej
zwigzane ze Srodowiskiem, takie jak: benzen, toluen,
ksylen, promieniowanie jonizujgce, barwniki anilinowe,
pochodne chlorowe weglowodordw. Za istotny czynnik
uwaza si¢ takze czynnik genetyczny, zwlaszcza w prze-
wleklej biataczce szpikowe;.

Ostra bialaczka szpikowa

W przypadku ostrej biataczki leczenie musi by¢ rozpo-
czete w chwili rozpoznania, niezaleznie od czasu trwa-
nia cigzy. W wigkszosci opisywanych przypadkow terapie
rozpoczynano w II i III trymestrze cigzy, co w znacz-
nym stopniu zmniejszylo teratogenny wplyw stosowa-
nych lekow na rozwijajacy si¢ ptod®. Wedtug danych
7 piSmiennictwa u ci¢zarnych z tym typem biafaczki sto-
sowane sg rozne warianty polichemioterapii indukujacej
remisje, opartej na kombinacji antracykliny (daunorubi-
cyna w dawce 45-60 mg/m?p.c. lub idarubicyna w dawce
<12 mg/m?*/dobg), podawanej przez 3 dni, i arabinozydu
cytozyny (Ara-C; 100-200 mg/m? p.c./dobg c.i.), stoso-
wanego przez 7 dni®. Powyzszy schemat lekowy zasto-
sowano u 24-letniej ci¢zarnej z rozpoznaniem ostrej bia-
taczki szpikowej w 23. tygodniu ciazy z bardzo dobrym
efektem terapeutycznym. Objawy biataczki w tym przy-
padku wystapily w formie zespotu HELLP®.

Przewlekla biataczka szpikowa

Przewlekta biafaczka szpikowa stanowi 10% wszystkich
biataczek rozpoznawanych u kobiet w cigzy. CzgstoS¢ jest
szacowana na okoto 1/100 000 cigz/rok®. Uwaza si¢, ze
gdy liczba leukocytow nie przekracza 100 G/1, a liczba
plytek 500 G/I, pacjentka nie wymaga leczenia. W przy-
padku koniecznoSci wprowadzenia terapii cytoredukcyj-
nej lekiem z wyboru jest interferon oo (INF-at). Nie stwier-
dzono teratogennosci leku, a wieloletnie stosowanie
INF-o u cigzarnych potwierdza jego bezpieczenstwo®.
Przetomem w leczeniu przewlekiej biataczki szpiko-
wej bylo wprowadzenie inhibitoréw kinazy tyrozyno-
wej BCR-ABLI1 (imatynib, nilotynib, dazatynib), ktore
hamujg nie tylko kinaz¢ BCR-ABL1, ale takze receptor
dla ptytkopochodnego czynnika wzrostu (platelet-de-
rived growth factor receptor, PDGFR) a1 B, kinazg tyrozy-
nowa Arg, c-Kit oraz kinaz¢ Src. Wymienione kinazy sg
silnymi lekami teratogennymi, zwlaszcza w | trymestrze
cigzy; wptywaja na ptodnos¢ mezczyzn i kobiet, zatem
okres planowanej cigzy powinien przypadac na 2 lata po
zakoficzeniu terapii.

CURR. GYNECOL. ONCOL. 2014, 12 (1), p. 57-63

Leukemias are neoplastic diseases of the bone marrow
caused by progressive proliferation of pathological leu-
kocytes found in increased numbers in the hematopoietic
tissue and that of other organs and usually in the blood.
In the course of leukemias large amounts of cells similar
to one another to a higher or lesser extent of abnormal
appearance and function are formed in the bone marrow.
Leukemias are divided into acute and chronic, depending
on the clinical course of the disease:

* AML (acute myelogenous leukemia);

* ALL (acute lymphocytic leukemia);

e CLL (chronic lymphocytic leukemia);

* CML (chronic myeloid leukemia).

A leukemia classification published in the second half
of the ‘70s by a group of French, American and Brit-
ish researchers (French-American-British classification,
FAB) is also frequently used®.

Leukemias occur in pregnant women at a rate of
1/75 000-1/1 000 000 pregnancies. Acute myeloid leuke-
mias (66% of all diagnoses) and chronic myeloid leuke-
mias (approximately 10%) are diagnosed most frequently.
Chronic lymphocytic leukemias rarely occur in pregnant
womenV.

LEUKEMIAS

The causes of leukemias have not yet been discovered;
however, some risk factors are pointed to, which are usu-
ally associated with the environment, such as benzene, tol-
uene, xylene, ionizing radiation, aniline dyes and chlorine
derivatives of hydrocarbons. The genetic factor is also con-
sidered important, especially in chronic myeloid leukemia.

Acute myelogenous leukemia

In the case of acute leukemia treatment must be intro-
duced upon diagnosis, irrespective of the duration of
pregnancy. In most of the cases reported the therapy was
started in the second and third trimester of pregnancy,
which significantly reduced the teratogenic influence of
the drugs used on the developing fetus®. According to
the data in the literature in pregnant women with this
type of leukemia various variants of remission-inducing
polychemotherapy are used based on an anthracycline
(daunorubicin at the dose of 45-60 mg/m?p.c. or ida-
rubicin at the dose of <12 mg/m? daily) administered
for 3 days, combined with cytosine arabinoside (Ara-C;
100-200 mg/m? p.c. daily c.i.) administered for 7 days®.
This drug regimen was used in a 24-year-old pregnant
woman diagnosed with acute myeloid leukemia in the
23 week of pregnancy with a good therapeutic effect.
The symptoms of leukemia in this case manifested them-
selves as the HELLP syndrome®.

Chronic myeloid leukemia
Chronic myeloid leukemia accounts for 10% of all leu-
kemias diagnosed in pregnant women. Their prevalence
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Przewlekta biataczka szpikowa nie wymaga tak agresyw-
nego leczenia jak biataczka ostra, dlatego poza interfe-
ronem o mozna z dobrym skutkiem stosowac hydro-
ksymocznik®. Hydroksymocznik, jako inhibitor reduktazy
rybonukleotydowej, hamuje synteze DNA i moze wyka-
zywac dziafanie teratogenne. Wybor interferonu o, ktory
nie wplywa na proces syntezy kwasow nukleinowych,
wydaje si¢ wigc bardziej uzasadniony”.

Ostra bialaczka limfatyczna

Ostra biataczka szpikowa stanowi 60% wszystkich bia-
taczek wystepujacych u kobiet cigzarnych, podczas gdy
ostra biataczka limfatyczna — 28% wszystkich zachoro-
waf w tej grupie nowotworow uktadu krwiotwodrczego.
Rozpoznanie jest bardzo trudne ze wzgledu na niespecy-
ficzne objawy, do ktorych naleza: znuzenie, ogolna sta-
bos¢, goraczka, wychudzenie, krwawienia, niespecyficzne
bole brzucha spowodowane splenomegalig oraz nawra-
cajace infekcje. Zadowalajace wyniki terapii sa widoczne
w przypadkach rozpoczgcia leczenia petnymi dawkami
lekow i radioterapii natychmiast po rozpoznaniu cho-
roby. W zwigzku z tym nalezy spodziewac si¢ czgstego
wystepowania poroniefi, porodu przedwczesnego oraz
wad ptodu, a takze jego zgondéw wewnatrzmacicznych
i poporodowych®.

CHLONIAKI

Chtoniaki dos¢ czgsto wystepujg u kobiet w cigzy. Szcze-
g6lnie dotyczy to ziarnicy ztosliwej. Wspdtistnienie chio-
niakoéw nieziarniczych z ciazg jest rzadsze, co wigze si¢
z ich czgstszym wystepowaniem okoto 40. roku zycia
(ziarnicg ztoSliwg czgsciej rozpoznaje si¢ u miodszych
kobiet) ™.

Ciaza nie ma niekorzystnego wplywu na przebieg chto-
niakow i rokowanie. Leczenie zalezy od obrazu klinicz-
nego, typu histologicznego oraz okresu cigzy i powinno
by¢ prowadzone z uwzglednieniem zasady, Ze napromie-
nianie nadprzeponowe stosuje si¢ w I trymestrze cigzy,
a chemioterapi¢ w II i III trymestrze®™.

Badanie wplywu czynnikdw hormonalnych i prokreacyj-
nych na ryzyko zachorowania na chtoniaki potwierdzito
protekcyjny wplyw wielodzietnoSci oraz znaczenie anty-
koncepcji w procesie nowotworzenia®.

Chtoniaki ztoSliwe, przez swoja diugotrwatos¢ i ztozo-
noS¢ procesu leczniczego, przysparzajg wielu problemow
medycznych oraz etycznych zardwno zespotom terapeu-
tycznym, jak i rodzinie chorego. W toku diagnostyki
i leczenia chtoniakow powinni§my kierowac si¢ gtow-
nymi zasadami etycznymi, takimi jak: autonomia cho-
rego, korzysci dla pacjenta, nieszkodzenie choremu oraz
sprawiedliwy rozdziat sit i Srodkow!?.

Diagnostyka chtoniakow w cigzy nie nastrgcza proble-
mow i bez ryzyka dla ptodu w kazdym trymestrze cigzy
mozna przeprowadzi¢: badanie przedmiotowe, biopsje

60 podejrzanych weziow chtonnych, badanie krwi i szpiku,

is estimated at approximately 1/100 000 pregnancies/
year®. It is thought that if the leukocyte count does not
exceed 100 G/L, and the platelet count does not exceed
500 G/L, the patient does not require treatment. If cytore-
ductive therapy is necessary, the drug of choice is inter-
feron o (INF-o0). No teratogenic effect related to INF-a
was found and its use in pregnant women for many years
confirms its safety®.

The introduction of BCR-ABLI1 tyrosine kinase inhibitors
(imatinib, nilotinib, dasatinib) was a breakthrough. They
inhibit not only the BCR-ABLI1 kinase, but also the plate-
let-derived growth factor receptor (PDGFR) o and B, Arg
tyrosine kinase, c-Kit and Src kinase. These kinases have
a strong teratogenic effect, especially in the first trimes-
ter of pregnancy and they influence male and female fer-
tility. Therefore, pregnancy should be planned for 2 years
after the end of therapy.

Chronic myeloid leukemia does not require as aggres-
sive treatment as acute leukemia, therefore apart from
interferon o, hydroxyurea can be used to good effect®.
Hydroxyurea, as a rybonucleotide reductase inhibitor,
inhibits DNA synthesis and may display a teratogenic
effect. Therefore, the choice of interferon o, which does
not influence the process of nucleic acid synthesis, seems
to be more justified?.

Acute lymphocytic leukemia

Acute myeloid leukemia accounts for 60% of all leuke-
mias in pregnant women, while the share of acute lym-
phocytic leukemia in this group of hematopoietic sys-
tem neoplasms is 28%. Diagnosis is very difficult due
to non-specific symptoms, such as fatigue, general
weakness, fever, emaciation, hemorrhages, non-spe-
cific abdominal pain caused by splenomegaly as well
as recurrent infections. Satisfactory results of the ther-
apy are evident in cases in which treatment with full
doses of drugs and radiotherapy is introduced imme-
diately after diagnosis. As a result one may expect fre-
quent cases of miscarriages, premature labor, fetal
defects and intrauterine death of the fetus or its death
post-delivery®.

LYMPHOMAS

Lymphomas are fairly common in pregnant women.
This applies particularly to lymphogranuloma. The
coexistence of non-Hodgkin lymphomas and pregnancy
is less common, which is due to their greater preva-
lence around 40 years of age (lymphogranuloma is
more commonly found in younger women)®.

Pregnancy does not have unfavorable influence on
the course or prognosis of lymphomas. The treatment
depends on the clinical picture, histological type of the
lymphoma, and the stage of the pregnancy and should
be conducted according to the principle that supradia-
phragmatic radiotherapy is used in the first trimester of
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badanie immunologiczne krwi, cytometri¢ przeptywowa,
RTG klatki piersiowej, USG jamy brzusznej i miednicy
mniejszej oraz, w szczegolnych przypadkach, badanie
rezonansem magnetycznym.

Chloniaki ziarnicze

Leczenie w I trymestrze ciazy — jezeli jest to mozliwe, ter-
min rozpoczegceia leczenia powinno si¢ przesung¢ na okres
II trymestru cigzy. W przypadkach nowotwordw charak-
teryzujacych si¢ znaczng proliferacja i szybka progresja
nalezy wdrozy¢ leczenie, pamigtajac o rozpoczeciu radio-
terapii powyzej przepony. W razie koniecznosci zastoso-
wania chemioterapii najbezpieczniej jest rozpoczac¢ ja od
winblastyny, ktora nie wykazuje teratogennego wplywu
na ptod. Ten alkaloid dimeryczny uzyskiwany z barwinka
rézowego zatrzymuje mitoz¢ w metafazie i dziata anty-
metabolicznie poprzez blokowanie ukiadu mikrotubuli
w komorkach nowotworowych.

Leczenie w II trymestrze ciazy — mozliwe jest wdroze-
nie leczenia wielolekowego wedtug r6znych uznanych
schematow. Opisano przypadki skutecznej i bezpiecznej
dla ptodu CTH wedtug schematu EVA (doksorubicyna,
winblastyna, etopozyd), ABVD (doksorubicyna, bleomy-
cyna, winblastyna, dakarbazyna), CHOP (cyklofosfamid,
doksorubicyna, winkrystyna, prednizolon) oraz CHOP
w polaczeniu z rytuksymabem. Rytuksymab wigze si¢
swoiscie z przezbfonowym antygenem CD20, ktory jest
nieglikozylowang fosfoproteing, wystepujaca na limfocy-
tach pre-B i na dojrzatych limfocytach B. Antygen CD20
wystepuje w >95% przypadkow wszystkich chtonia-
kow nieziarniczych (NHL) z komorek B. Antygen CD20
wystepuje na prawidtowych limfocytach B, jak rowniez na
zmienionych nowotworowo komorkach B, lecz nie obser-
wuje si¢ go na hematopoetycznych komorkach pnia, na
wezesnych limfocytach pro-B, na prawidtowych komor-
kach plazmatycznych ani na komoérkach innych zdrowych
tkanek. Nie opisano teratogennego wplywu rytuksymabu
na rozwijajacy si¢ ptod oraz stan pourodzeniowy nowo-
rodkdw, co wskazuje na mozliwoS¢ bezpiecznego zasto-
sowania tego przeciwciala monoklonalnego w schema-
tach wielolekowych w leczeniu chioniakow w cigzy!12.
Leczenie w III trymestrze ciazy — jezeli jest to mozliwe,
nalezy rozpoczaC leczenie po porodzie, ktorego termin
ustalamy zaraz po uzyskaniu dojrzatoSci ptuc ptodu. Jesli
sytuacja onkologiczna wymaga natychmiastowego wdro-
zenia terapii wielolekowej, postepujemy tak jak w przy-
padku leczenia chtoniakéw w II trymestrze?.

Chloniaki nieziarnicze

Z klinicznego punktu widzenia chtoniaki dzielimy na trzy

podstawowe grupy:

* chloniaki o powolnym przebiegu — charakteryzuja si¢
wieloletnim przebiegiem, niemniej okoto 80% przypad-
koéw rozpoznawanych jest w I1I i IV stopniu klinicz-
nego zaawansowania; w tej grupie chfoniakéw najcze-
Sciej rozpoznajemy B-CLL (B-cell chronic lymphocytic
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pregnancy and chemotherapy is used in the second and
third trimester of pregnancy.

The research on the influence of hormonal and repro-
ductive factors on the risk of developing lymphomas has
confirmed the protective effect of multiple births and the
influence of contraception on neoplasia®.

Malignant lymphomas cause many medical and eth-
ical difficulties both for the therapeutic teams and the
patient’s family due to their duration and the complexity
of the treatment process. In the course of diagnosis and
treatment of lymphomas main ethical principles should
be applied, such as patient autonomy, patient benefit,
avoidance of harm to the patient and a fair distribution
of capacities and resources!?.

The diagnosis of lymphomas during pregnancy is not
difficult and the following procedures can be conducted
during pregnancy with no risk to the fetus: physical
examination, biopsy of suspicious lymph nodes, blood
and bone marrow tests, immunological blood test, flow
cytometry, chest radiograph, abdominal and pelvic ultra-
sound examination and, in special cases, magnetic reso-
nance imaging.

Hodgkin’s lymphomas

Treatment during the first trimester of pregnancy - if
it is possible, the start of treatment should be postponed
until the second trimester of pregnancy. In the case of
neoplasms with significant proliferation and rapid pro-
gression treatment should be introduced, bearing in mind
that radiotherapy should be started above the diaphragm.
If chemotherapy is necessary, the safest option to begin
with is vinblastine, which does not show any teratogenic
effect on the fetus. This dimeric alkaloid obtained from
Catharanthus roseus stops mitosis in the metaphase stage
and has an antimetabolic effect by blocking the system of
microtubules in the neoplastic cells.

Treatment during the second trimester of pregnancy —
it is possible to introduce multidrug treatment according
to various recognized regimens. Cases of effective CTH
safe for the fetus have been reported and they included
the EVA regimen (doxorubicin, vinblastine, etopo-
side), ABVD regimen (doxorubicin, bleomycin, vinblas-
tine, dacarbazine), CHOP regimen (cyclophosphamide,
doxorubicin, vincristine, prednisolone) and CHOP com-
bined with rituximab. Rituximab binds specifically to
the transmembrane antigen CD20, which is a non-gly-
cosylated phosphoprotein, found on pre-B lympho-
cytes an on mature B lymphocytes. The CD20 antigen
is found in >95% of cases of all non-Hodgkin lympho-
mas (NHL) originating from B-cells. The CD20 antigen
is found on normal B lymphocytes as well as on cancer-
ous B-cells. However, it is not found on the hematopoi-
etic stem cells, early pro-B cells, normal plasma cells or
on the cells of other healthy tissues. A teratogenic effect
of rituximab on the developing fetus and on the postnatal
state of the newborn has not been reported, which points
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leukemia — przewlekia biataczka limfatyczna z komo-

rek B), MCL (mantle cell lymphoma — chtoniak z komo-

rek ptaszcza), MZBL (marginal zone B-cell lymphoma —
chtoniak strefy brzeznej);

chioniaki o agresywnym przebiegu — charaktery-

zujg si¢ bardzo szybkim tempem wzrostu, wysokg frak-

cja wzrostowa komorek, tendencjg do ekspansywnego
wzrostu, m.in. w Srodpiersiu, oSrodkowym uktadzie
nerwowym, jamie brzusznej i miednicy mniejszej, oraz
wtorng opornoscia na leczenie; w tej grupie najczesciej
rozpoznajemy DLBCL (diffuse large B-cell lymphoma —
rozlany chioniak wielkokomorkowy linii B) oraz PTCL

(peripheral T-cell lymphoma — obwodowy chtoniak T-ko-

morkowy);

* chloniaki o bardzo agresywnym przebiegu — wyste-
puja u mtodych dorostych i charakteryzujg si¢ burzli-
wym przebiegiem z szybkim zajeciem Srodpiersia oraz
centralnego uktadu nerwowego. W grupie tej najcze-
Sciej rozpoznajemy chioniaki limfoblastyczne.

Informacje dotyczgce przebiegu chioniakdw nieziarni-

czych w cigzy pochodza z opisow pojedynczych przy-

padkéw i tym samym trudno o ustalenie standardo-
wych schematéw leczenia w poszczegolnych typach
chtoniakow+19.

Objawy choroby w ciazy sa niespecyficzne i cz¢sto koja-

rzone jako typowe u ci¢zarnych, np. stany podgoracz-

kowe, ogolne zmeczenie, ostabienie, dusznos$¢, nocne
poty, obrzeki, gigantomastia, wysypka, §wiad skory, z6t-
taczka, dysfagia, powickszenie piersi czy bole w klatce
piersiowej, kaszel, nawracajace infekcje. Dlatego lekarz
prowadzacy powinien wykazac sie zwigkszong czujno-

Scia, zwlaszcza w przypadku cigzarnych z nawracajacymi

infekcjami, opornymi na leczenie przeciwzapalne.

Do ogdlnych zasad leczenia chtoniakdw nieziarniczych

nalezy prowadzenie terapii w oSrodkach specjalistycz-

nych. Podstawowa metodg leczenia jest CHT. Chioniaki

o powolnym przebiegu moga by¢ napromieniane miej-

scowo w skojarzeniu z CHT (monoterapia — steroidy,

chlorambucyl, cyklofosfamid, konwencjonalna terapia —

COP, CVP, LOP, 2-CDA, fludarabina). W przypadku

chfoniakéw o agresywnym przebiegu podstawowq tera-

pi¢ stanowi CHT wielolekowa z zatozeniem uzyskania
catkowitej remisji (CHOP). Zaleca si¢ programy wielo-
lekowe CHT w chioniakach o bardzo agresywnym prze-

biegu z RTH osrodkowego uktadu nerwowego.
sfeksk

Ciagza powiktana chorobg nowotworowa uktadu limfa-
tycznego i krwionos$nego to rzadkie zjawisko, a wezesne
objawy choroby bardzo czgsto utozsamiane sg z typo-
wymi dolegliwoSciami cigzowymi, dlatego wymagana
jest wzmozona czujnoS$¢ u lekarzy ginekologdéw w trud-
nych przypadkach powiktan ciazy, ze szczegdlnym zwro-
ceniem uwagi na nawracajace objawy réznych chordb,
zwlaszcza infekcji, mimo wdrozenia w powszechnej
opinii skutecznego leczenia. Potwierdzenie rozpozna-
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to the possibility of safe use of this monoclonal antibody
in multidrug regimens for the treatment of lymphomas
during pregnancy!1?.

Treatment during the third trimester of pregnancy - if
it is possible, treatment should be started after delivery,
whose date is determined immediately after the fetus’
lungs have reached maturity. If the oncological situation
requires immediate introduction of multidrug therapy, the
course of action is the same as in the case of treating lym-
phomas in the second trimester!?.

Non-Hodgkin lymphomas

From the clinical point of view lymphomas are divided
into three basic groups:

* slowly progressing lymphomas — these lymphomas are
characterized by many years of development; however,
approximately 80% of cases are diagnosed in clinical
stage Il and IV of the disease. In this group of lym-
phomas the following types are most commonly diag-
nosed: B-CLL (B-cell chronic lymphocytic leukemia),
MCL (mantle cell lymphoma) and MZBL (marginal
zone B-cell lymphoma);

aggressive lymphomas — these lymphomas are charac-
terized by a very fast rate of growth, high growth frac-
tion, a tendency towards expansive growth in the medi-
astinum, central nervous system, abdominal cavity, and
the pelvis minor, among other locations, as well as sec-
ondary resistance to treatment; the following types are
most commonly diagnosed in this group: DLBCL (dif-
fuse large B-cell lymphoma) and PTCL (peripheral
T-cell lymphoma);

very aggressive lymphomas - these lymphomas are
found in young adults and are characterized by a tur-
bulent course with rapid colonization of the medias-
tinum and the central nervous system. In this group
lymphoblastic lymphomas are most commonly found.
The information on the course of non-Hodgkin lympho-
mas come from individual case reports and for this rea-
son it is difficult to determine standard treatment regi-
mens for the different types of lymphomas“*!9.

The symptoms of the disease during pregnancy are
non-specific and are often seen as typical for pregnant
women, e.g. mild fever, general fatigue, weakness, dys-
pnea, night sweating, edema, gigantomastia, rash, skin
pruritus, jaundice, dysphagia, enlarged breasts or chest
pain, cough and recurrent infections. Therefore, the
attending physician should be extra vigilant, especially
in the case of pregnant women with recurrent infections
resistant to anti-inflammatory treatment.

One of the general principles of non-Hodgkin lympho-
mas treatment is conducting the therapy in specialist
centers. The basic method of treatment is CHT. Slowly
progressing lymphomas may be locally radiated in con-
junction with CHT (monotherapy - steroids, chlo-
rambucil, cyclophosphamide, conventional therapy —
COP, CVP, LOP, 2-CDA, fludarabine). In the case of
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powinny by¢ prowadzone w specjalistycznych oddzia-
tach ginekologii onkologicznej w Scistej wspotpracy
z regionalnymi oddziatami hematologicznymi. Taki
schemat postgpowania pozwoli na prawidtowe przepro-
wadzenie kobiety ci¢zarnej przez okres leczenia onko-
logicznego i urodzenie zdrowego dziecka w wigkszoSci
przypadkow®.
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Szanowni Autorzy!

Uprzejmie przypominamy, ze zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dn. 6 paZdziernika 2004 roku
w sprawie sposobow dopetnienia obowigzku doskonalenia zawodowego lekarzy i lekarzy dentystow
publikacja artykutu w czasopiSmie ,,Current Gynecologic Oncology”

—indeksowanym w Index Copernicus — umozliwia doliczenie 20 punktow edukacyjnych
za kazdy artykut do ewidencji doskonalenia zawodowego.

Podstawa weryfikacji jest notka bibliograficzna z artykutu.
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