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Streszczenie |

Summary |

Cigzowa choroba trofoblastyczna (gestational trophoblastic disease, GTD) jest rzadka, czasem ztosliwg chorobg wywodzaca
si¢ z tkanki plodowej, a powstajaca w organizmie matczynym. Zasadnicze leczenie gorzej rokujacej postaci tej choroby,
zwanej cigzowa trofoblastyczng neoplazja, oparte jest na chemioterapii stosowanej w postaci schematéw mono- lub wielo-
lekowych dobieranych w zaleznosci od obecnosci istotnych czynnikow ryzyka, jednak w pewnych sytuacjach klinicznych
istotng role odgrywa leczenie chirurgiczne. Stosuje si¢ je w szczegdlnosci w przypadkach choroby przetrwalej rozwijajacej
sic w wyniku pierwotnej lub wtdrnej chemioopornosci ogniska chorobowego. Zastosowanie wowczas chirurgii adiuwan-
towej, na ogol w postaci histerektomii lub resekeji pojedynczego ogniska GTN w ptucach, znacznie poprawia szanse na
uzyskanie remisji. Podstawowym zabiegiem operacyjnym wykonywanym u pacjentek z chemiooporna, przetrwatg posta-
cig choroby trofoblastycznej jest usuniecie macicy. Drugi co do czestosci wykonywania zabieg chirurgiczny w przypadku
GTN stanowi usunigcie przerzutu do ptuca poprzez jego resekcje. Rowniez chirurgia interwencyjna w sytuacjach nagtych
(np. masywnego krwotoku) ma relatywnie cz¢sto miejsce w GTN. Do arsenalu zabiegowego poza histerektomia zalicza
si¢ wowcezas: hemostatyczne szycie krwawiacej tkanki, podwigzanie tgtnic biodrowych wewngtrznych czy wreszcie wyko-
rzystanie radiologii interwencyjnej w postaci angiograficznej selektywnej embolizacji tgtnic macicznych. Chirurgia odgrywa
zatem istotng rolg w eradykacji przetrwatych i chemioopornych postaci ciazowej choroby trofoblastycznej, a stosowana
interwencyjnie ratuje zycie chorej w stanach nagtych.

Stowa kluczowe: cigzowa choroba trofoblastyczna, ciazowa trofoblastyczna neoplazja, chirurgia, histerektomia,
resekcja piuca

Gestational trophoblastic disease (GTD) is a rare, potentially malignant condition, originating in the fetal tissue and
developing inside maternal organism. Treatment of gestational trophoblastic neoplasia, a worse form of GTD, is based
on chemotherapy administered as single- or multi-drug protocols, selected depending on the presence of significant risk
factors, while in some clinical situations surgical treatment may play a significant role. In particular, surgery is resorted
to in cases of persistent disease, developing as a result of primary or secondary chemoresistance of the original patho-
logy. In such a setting, adjuvant surgery, e.g. hysterectomy or excision of a single pulmonary GTD focus, considerably
improves expected remission rate. Standard procedure performed in patients with chemoresistant, residual form of GTD
is hysterectomy. The second most frequently performed procedure in GTD is excision of a pulmonary metastasis.
Furthermore, surgical intervention in an emergency setting (e.g. massive hemorrhage) is relatively frequent in GDT.
Apart of hysterectomy, available surgical options include hemostatic suture of bleeding tissue, ligation of internal iliac
arteries or interventional radiology aiming at selective embolization of uterine arteries. Therefore, surgery plays an impor-
tant role in eradication of persistent and chemoresistant forms of GTD and may be life-saving in emergency situations.

Key words: gestational trophoblastic disease, gestational trophoblastic neoplasia, surgery, hysterectomy, pulmonectomy
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Bepemennas tpodoOnactudeckas 0one3Hb (COKp. Ha3BaHHe Ha aHTIMITCKOM si3bike — [ T]I) siBisieTcs peskoi, MHOTa 3110~
KauecTBEHHOH OOTE3HBI0 MPOMCXOMIAMIEH U3 IOI0BOM TKAHH, a TIOSBIISIOMIEHCS B opranm3mMe Matepu. OCHOBHOE JieUeHe
TIPEJICKa3bIBACTCA XyKe BBH/TY HAMUNA YIOMSIHYTOH O0JIe3HI, Ha3bIBAEMOH OepeMeHHoi TpoobmacTideckoi Heomma-
3Mell OCHOBAHO HA XMMHOTEPAITHH MPIMEHAEMOI! B BIJIE CXeM MOHO- MM MHOTONEKAPCTBEHHBIX OMPEAEIIEMBIX B 3aBH-
CHMOCTH OT HATTHYNSA CyIIECTBEHHBIX (HJaKTOPOB PHCKA, OHAKO B HEKOTOPHIX KITMHNIECKUX CHTYAIHAX CYIIECTBEHHYIO
POTb HTpaeT XUpypruaeckoe nedenne. [IpiMersercs OHO B ciIydae MepekuToi 60Ie3HH, KOTOpas pa3BHBACTCS B PE3yNb-
TaTe MepBUIHOI HITH BTOPHYHON YCTONIMBOCTH K XHMHIECKOMY BO3ZICHCTBHIO 04ara 3a60ieBanus. [[piMeHeHne B TAKOM
CITyqae BCIIOMOTATEBHON XHPYPTHI, 0OBITHO B BH/IC THCTEPEKTOMHH HTH PE3EKIHH OT/CTBHOTO 09ara B JIETKIX 3Hadl-
TENBHO YTy4IIaeT MAHC MONyYeH s peMUCCHH. OCHOBHBIM OTEPAIOHHBIM METOIOM IPOBOMMEIM Y MAIUEHTOK C YCTOMH-
YMBOCTBIO K XHMIYECKOMY BO3AEHCTBHIO, BRIICPKAHHON (hopMOit TpooOIacTHaecKkoro 3a00meBaHms ABIACTCS yHaICHHE
Matkit. BTopoif o acToTe mpoBeneHs XUpyPrHUYeCKIX ONepanuii ABIETCs YaneHne MeTacTasa B JIETKIX B Pe3yNbTaTe
ero pe3exmu. Takke HHTEPBEHIMOHHAS XUPYPTHs POBOAMMAS BO BHE3AMHBIX CHTYAIHSX (HAPHMEp OOMIBHOTO KPOBO-
TEYCHHS) IMEET OTHOCHTEIBHO YaCTOe IPHMEHEHNE IPH paccMaTpruBaeMoM 3abomeBanni. K apcenary BpadeOHbIX Tpo-
Tefyp, KpoMe THCTEPEKTOMHUI, OTHOCHTCS TaKyke TeMOCTATHIECKOE YIIMBAHHE KPOBOTOYAIIIEH TKAHH, TIO/BA3BIBAHIE BHY-
TPEHHHX TOAIB3I0MIHBIX APTEPHH HITH HAKOHEI! FICTION30BAHHE HHTEPBEHIHOHHOH PAHONOT U B BIJIE AHTHOT paHIeCKOi
CEJICKTHBHOIT SMOOMI3AIIY MATEPHHCKIX apTepHit. [lo3ToMy XHpypris HrpaeT CymecTBeHHYI0 POJIb B dpa KAy (YHI-
YTOKEHHH) COXPAHEHHBIX H XHMUOYCTONIMBEIX BIZIOB OepeMeHHOT0 TpodobmacTiIeckoro 3a001eBaHms, a pUMEHIEMast
MHTEPBEHIHOHHO CIAcaeT KI3Hb OONBHOH TMPH BHE3AMHBIX CTyJasX.

KioueBbie c1oBa: Oepementoe TpodobmacTraeckoe 3aboneBanme, GepeMeHHast TpodobIacTHIecKas HeOMIa3is, XUPyprid,

TUCTEPEKTOMUSA, PE3CKIUA JIETKOTO

WSTEP

tic disease, GTD) jest rzadkg chorobg obejmujaca kilka

jednostek klinicznych i patomorfologicznych, ktore fa-
czy wspOlne pochodzenie z tkanki ptodowej powstatej w obre-
bie organizmu matczynego. Do GTD klasyfikowane sq;: zasniad
groniasty czeSciowy i catkowity (hydatid mole, HM), za$niad
inwazyjny (invasive mole), guz miejsca tozyskowego (placental-
site trophoblastic tumour, PSTT), guz epitelioidalny (epithelioid
trophoblastic tumour, ETT) i rak kosmowki (choriocarcinoma)!'?.
7 kolei termin cigzowa neoplazja trofoblastyczna (gestational tro-
phoblastic neoplasia, GTN) obejmuje gorzej rokujace warianty
GTD, czyli za$niad inwazyjny, raka kosmowki oraz PSTT, jak
rowniez pokrewny mu ETT®.
Schorzenia zaliczane do GTD wywodzg si¢ zaréwno z tkanek
syncytiotrofoblastu, jak i cytotrofoblastu (z wyjatkiem PSTT
wywodzacego si¢ z posredniego cytotrofoblastu), wskutek
czego produkujg bardzo wiarygodny i czuly marker choroby
- ludzka gonadotroping kosméwkowa (hCG)®. Powyzszy fakt
oraz specyficzna cecha GTN - ogromna czufo$¢ na chemiote-
rapi¢ — sprawiaja, ze Sredni odsetek wyleczen tej choroby prze-
kracza obecnie 90%?.
Mimo ze zasadnicze leczenie GTN oparte jest na chemiote-
rapii, zabiegi chirurgiczne odgrywaja istotng role jako poste-
powanic w przypadkach gorzej rokujacych (grupa high-risk)®.
Okoto potowy pacijentek z grupy wysokiego ryzyka GTN (sto-
piefi [I-IV zaawansowania klinicznego choroby wediug FIGO
oraz 7 lub wigcej punktow w zmodyfikowanej skali punktowej
WHO) wymaga procedur chirurgicznych w trakcie leczenia
zasadniczego lub komplikacji spowodowanych przez GTN®.
W tabeli 1 przedstawiono klasyfikacje zaawansowania GTN

Ciqzowa choroba trofoblastyczna (gestational trophoblas-
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INTRODUCTION

tion, encompassing several clinical and pathomorpho-

logical entities, sharing common origin in the fetal tis-
sue developing within the maternal organism. Known forms of
GTD include: partial and complete hydatid mole (HM), in-
vasive mole, placental-site trophoblastic tumor (PSTT), epi-
thelioid trophoblastic tumor (ETT) and choriocarcinoma™?.
On the other hand, the term gestational trophoblastic neoplasia
(GTN) relates to prognostically worse GTD variants, i.. inva-
sive mole, choriocarcinoma, PSTT and closely related ETT®.
GTD-related conditions originate from both syncytiotropho-
blastic and cytotrophoblastic tissues (except for PSTT, origi-
nating from the intermediate cytotrophoblast), therefore they
produce a highly reliable and sensitive marker — human chori-
onic gonadotropin (hCG)™. This, combined with an exquisite
sensitivity to chemotherapy, result in a mean cure rate of this
condition exceeding 90%.
Although standard treatment of GTD is chemotherapy-based,
surgery is still a considerable therapeutic adjunct, particularly
in prognostically poor, high-risk cases®. About 50% of patients
from the high-risk group (FIGO stages III and IV or WHO
score 7 and more) require surgery either in the scope of their
basic treatment or due to GTN-related complications®. Table 1
summarizes the FIGO classification of GTN combined with
a modified WHO prognostic scale®.
The role of surgery in the management of GTN is confirmed by
a report on such procedures performed since 1986 thru 2005
ata specialized American center (John L. Brewer Trophoblastic
Disease Center of Northwestern University, USA)®. Twenty-
four out of 50 patients treated for GTN underwent 28 surgical

Gestational trophoblastic disease (GTD) is a rare condi-
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Stopien | - GTN Scisle ograniczone do trzonu macicy
Grade | — GTN limited to uterine corpus only

Stopien Il - GTN przechodzi na przydatki lub pochwe
Grade Il — GTN invading adnexae or vagina

Grade Il — pulmonary metastases with or without genital tract involvement

Stopien IV - wszystkie pozostate przypadki przerzutow
Grade IV — all other cases of metastases

Stopien I - GTN daje przerzuty do ptucz zajeciem narzadu ptciowego lub bez zajecia

Punktacja

Score 0 1 2 4
Wiek

Age <40 >40 - -
Poprzedzajaca ciaza HM Poronienie ) W terminie
Previous pregnancy Hydatid mole Abortion Term delivery
Liczba miesigcy od zakoriczenia ciazy ] :

No. of months since termination of pregnancy <4 +6 12 >12
hCG przed leczeniem 3 3_10¢ 4105 s
Pretreatment (baseline) h(G <10 10-10 10%10 >10
Najwiekszy wymiar guza ) ) )
Largest tumor diameter 34 am >3

Miejsce przerzutu Pluca Sledziona, nerka Przewdd pokarmowy Watroba
Location of metastases Lungs Spleen, kidney Digestive tract Liver
Liczba przerzutow

No. of metastases ) 14 >3 >8
Niepowodzenie po CHTH ) . Monoterapia Politerapia
Failure of chemotherapy Monotherapy Polytherapy

Tabela 1. Stopieri klinicznego zaawansowania GTN wg FIGO w skojarzeniu ze zmodyfikowang skalg punktowq czynnikow ryzyka wg WHO.
Low-risk GTN - 6 i mniej punktow, high-risk GTN — 7 i wiecej punktow
Table 1. FIGO clinical staging system of GTN combined with a modified WHO risk factor scale. Low-risk GTN — score 6 and less, high-risk

GTN - score 7 and more

wedtug FIGO w pofaczeniu ze zmodyfikowanym rokowniczym
systemem punktowym wediug WHO®.

Przykladem znaczenia zabiegdw chirurgicznych w terapii GTN
jest opis procedur zabiegowych wykonanych w latach 1986-2005
w wyspecjalizowanym oSrodku amerykafiskim (John I. Brewer
Trophoblastic Disease Center of Northwestern University, USA)®.
Dwadziescia cztery pacjentki na 50 leczonych z powodu GTN
przeszly w tym okresie 28 operacji chirurgicznych obejmujacych
17 histerektomii, 5 resekcji segmentu ptuca, 1 salpingektomie,
1 czg¢sciowa, klinowa resekeje Sciany macicy (wedge resection),
1 resekeje jelita cienkiego, 2 szycia macicy lub watroby z powodu
krwotoku i | embolizacje tetnic macicznych. Dzigki tym zabiegom
w skojarzeniu z chemioterapia uratowano zycie 21 z 24 opero-
wanych pacjentek (87,5%).

Wskazaniami do zastosowania adiuwantowych zabiegow chi-
rurgicznych w przypadkach high-risk GTN sg zatem: 1) usu-
nigcie opornej lub przetrwatej choroby w macicy badZ miej-
sca przerzutu, 2) zmniejszenie masy guza w obrebie macicy
w przypadkach ograniczonych przerzutow, 3) krwotoki spo-
wodowane guzem lub jego przerzutem, 4) likwidacja obstruk-
¢ji przewodu pokarmowego lub moczowego, ) leczenie guzow
zainfekowanych®¥,

W arsenale terapeutycznym GTN wysokiego ryzyka pozostaja
w szczegOlnosci histerektomia i resekeja ptuca jako terapia prze-

116 | trwalej lub opornej na chemioterapig choroby trofoblastycznej

procedures, including 17 hysterectomies, 5 pulmonary resec-
tions, 1 salpingectomy, 1 partial wedge resection of uterine
wall, 1 small-bowel resection, 2 uterine or hepatic ligation due
to hemorrhage and 1 embolization of uterine arteries. Com-
bined with chemotherapy, these procedures allowed to save the
life of 21 out of 24 patients (87.5%).

Indications for implementation of adjuvant surgery in high-risk
GTN include: 1) excision of therapy-resistant or residual disease
in the uterus or in a metastatic focus, 2) reduction of tumor
burden within the uterus in cases of limited metastases, 3) tumor-
or metastasis-related hemorrhage, 4) restoration of patency of
obstructed digestive or urinary tract, 5) treatment of infected
tumors®Y.

Therapeutic options in high-risk GTN include hysterectomy
and pulmonary resection in the case of persistent or chemo-
therapy-resistant trophoblastic disease, as well as surgical pro-
cedures designed to control hemorrhage. These will be dis-
cussed below.

HYSTERECTOMY

Hysterectomy is the procedure most frequently performed in
GTD patients. In general, it is viewed as adjuvant treatment
of focal lesions, which persist after chemotherapy and/or are
considered chemotherapy-resistant. The second most frequent
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oraz procedury operacyjne pozwalajace zapanowa¢ nad krwo-
tokiem. Omowiono je ponizej.

HISTEREKTOMIA

Operacja ta jest najczgstszym zabiegiem wykonywanym w przy-
padku pacjentek z GTD. Na ogot wykonuje si¢ ja jako lecze-
nie adiuwantowe w przypadku zmian ogniskowych, ktore prze-
trwaty i/lub sa chemiooporne. Drugie co do cz¢stosci wskazanie
do histerektomii to konieczno$¢ uzyskania kontroli nad krwoto-
kiem z drog piciowych.

Histerektomig¢ wykonuje si¢ czasem jako pierwotne leczenie
GTD, zwlaszcza jesli kobieta nie ma juz planow prokreacyj-
nych. Taka opcja operacyjna jest proponowana w przypadku
zagrazajacego zyciu krwotoku, ktory nastapit podczas proce-
dury oprdzniania jamy macicy z zasniadu groniastego lub po
niej'. Histerektomi¢ mozna rozwazac jako pierwotne leczenie
pacjentek niepragnacych posiada¢ wigcej potomstwa rowniez
wobec towarzyszacych GTD innych istotnych patologii narzg-
du piciowego. Pierwotna histerektomia moze tez by¢ rozwa-
zana u kobiet z GTN wysokiego ryzyka jako procedura przy-
noszaca korzy$¢ w przypadku braku obecnosci choroby poza
macicg lub nielicznych i niewielkich przerzutow®. W przy-
padkach high-risk GTN z wieloma ogniskami przerzutowymi
nie rekomenduje si¢ usuniecia macicy jako pierwotnego postepo-
wania terapeutycznego (poprzedzajacego chemioterapi¢), z wy-
jatkiem bardzo duzego guza wypetniajacego macice u kobiety
niemajgcej zyczenia zachowania ptodnosci®. Histerektomia
jako postepowanie pierwotne (wraz z miedniczg limfadenekto-
mig) jest z kolei uznawana za leczenie z wyboru w przypadku
PSTT z uwagi na relatywng chemioopornos¢ tej postaci GTN
oraz szerzenie si¢ droga chionng!?. PSTT ograniczony do
macicy rokuje wzglednie dobrze (pod warunkiem wykonania
histerektomii), w razie obecnosci przerzutow jest na ogot cho-
robg $miertelng '

Jednak zasadnicze wskazanie do histerektomii stanowi chemio-
oporno$¢ przypadkoéw GTN wysokiego ryzyka. Przed podje-
ciem decyzji bardzo wazne jest potwierdzenie obecnosci pro-
cesu nowotworowego w macicy zaréwno poprzez badania
obrazowe, jak i droga histeroskopii®. Wykonana po takim po-
twierdzeniu histerektomia zapobiega potencjalnym krwotokom
oraz usuwa chemiooporne ogniska GTN.

Doniesienia $wiatowych osrodkow zajmujacych si¢ leczeniem
GTD potwierdzajq role histerektomii. Grupa badaczy z Shef-
field Trophoblastic Disease Centre opublikowata ostatnio dane
dotyczace roli histercktomii w terapii przetrwatej GTNY. Spo-
srod 8860 zarejestrowanych pacjentek 62 (0,7%) miato wy-
konang histerektomi¢ z powodu GTN: 22 (35,5%) z powodu
opornosci na chemioterapie, 21 (33,9%) z powodu powaznego
krwotoku i wreszcie 19 (30,6%) jako pierwotne leczenie opera-
cyjnego z innych wskazaf. Ogolny wskaznik remisji w tej gru-
pie pacjentek wyniost 93,5%, aczkolwiek u 7 kobiet wystapita
wznowa, a 4 pacjentki z podgrupy z chemioopornej GTN
zmarly. Podobnej analizy dokonata grupa badaczy z Charing
Cross Trophoblastic Disease Center™?. Gléwnymi wskaza-
niami do zabiegu byly tu chemiooporno$¢ podczas pierwotnej
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indication for hysterectomy is the need to control genital tract
hemorrhage.

Hysterectomy is sometimes performed as primary treatment
of GID, particularly if the patient does not plan further pro-
creation. This option is justified also in cases of life-threaten-
ing hemorrhage during or after evacuation of hydatid mole
from the uterine cavity". Hysterectomy may be contemplated
as primary treatment in patients who do not wish to have any
more children or in view of other significant comorbidities
of the genital system. Primary hysterectomy may be considered
as beneficial in women with high-risk GTN, with no extra-
uterine lesions or small and few metastases only". In cases
of high-risk GTN with multiple metastatic foci, hysterectomy
is not recommended as primary therapeutic modality (preced-
ing chemotherapy), except for a very large tumor filling uterine
cavity in a women not wishing to preserve her fertility(9). Hys-
terectomy as primary treatment (combined with pelvic lymph-
adenectomy) is a recognized technique in cases of PSTT, in
view of relative chemoresistance of this form of GTN and its
lymphatic spread™®. PSTT limited to the uterus is associated
with a relatively favorable prognosis (if only hysterectomy has
been performed), while the presence of metastases make it
a lethal disease!'”.

Nevertheless, the main indication for hysterectomy is chemore-
sistance of high-risk GTN cases. Prior to deciding on this type
of therapy, it is paramount to confirm the presence of neoplasm
in the uterus, both by imaging studies and by hysteroscopy®.
Hysterectomy performed in such a setting will prevent poten-
tial hemorrhage and eliminates chemoresistant GTN foci®.
Reports from centers specialized in the treatment of GTD
worldwide confirm the role of hysterectomy. Authors from the
Sheffield Trophoblastic Disease Centre recently published their
data concerning the role of hysterectomy in the treatment of
persistent GTNY. Among 8860 registered patients, 62 (0.7%)
have had a hysterectomy due to GTN; thereof 22 (35.5%)
because of chemoresistance, 21 (33.9%) because of sever hem-
orrhage and 19 (30.6 %) as primary surgical treatment due to
other indications. Overall remission rate in this group of pa-
tients was 93.5%, while 7 patients suffered a recurrence and
4 patients from chemoresistant group died. A similar analy-
sis was presented by a group from Charing Cross Trophoblas-
tic Disease Center''?. The main indications for the procedure
were chemoresistance during primary chemotherapy and recur-
rence after completed treatment. Postoperative chemotherapy
was implemented in 21 out of 25 patients operated on, in spite
of rapid normalization of hCG in 22 of them. Overall survival
rate was 88% (22 patients). The 3 fatal cases had high-risk
GTN variants with multiple metastases, including 1 case of
PSTT. In a large-scale study dealing with adjuvant hysterecto-
my in 129 patients with GTN;, overall survival rate was 98.4%.
There were 2 fatalities among 11 patients operated on for
chemoresistant GTN. Indications for hysterectomy includ-
ed: perforation of the uterus (n=31, 24%), genital tract bleed-
ing (n=13, 10%), chemoresistance (n=11, 8.5%) and adju-
vant treatment aiming at reduction of dosage of cytostatics in

patients not wishing to preserve their fertility (n=74, 57.4%). | 117
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chemioterapii oraz wznowa po zakoficzonym leczeniu. Poope-
racyjna chemioterapia zostata wdrozona u 21 z 25 operowa-
nych pacjentek mimo szybkiej normalizacji hCG u 22 z nich.
Ogolne przezycie wyniosto 88% (22 pacjentki). Trzy osoby, ktore
zmarly, chorowaly na posta¢ GTN wysokiego ryzyka z licznymi
przerzutami, przy czym w jednym przypadku histologicznie byt
to PSTT. W pracy dotyczacej adiuwantowej histerektomii na
duzym materiale 129 pacjentek z GTN odsetek przezycia wy-
ni6st 98,4%. Zgony miaty miejsce u 2 pacjentek na 11 przypad-
kow operowanych z powodu chemioopornej GTN"?. Wska-
zaniami do histerektomii w tej analizie byly: przebicie macicy
(31, 24%), krwotok z drog piciowych (13, 10%), chemioopor-
no$¢ (11, 8,5%) i leczenie adiuwantowe w celu zmniejszenia
dawek cytostatykow w przypadkach braku pragnienia zacho-
wania ptodnoSci przez kobiete (74, 57,4%). Rowniez badanie
Brewer Trophoblastic Disease Center wykazato spory odse-
tek przezy¢ leczonych za pomoca histerektomii wykonywanej
u pacjentek z chemioopornym rakiem kosméwki. Na 14 leczo-
nych w ten sposob pacjentek przezyto 12 (86%).

W wybranych przypadkach u kobiet pragnacych zachowac ptod-
nos¢, a jednoczeSnie cierpigeych na chemiooporng postaé GTN
mozliwe jest — jako alternatywa dla histerektomii - postgpowa-
nie konserwatywne. Proponowanym zabiegiem jest cze$ciowa,
klinowa resekcja macicy wraz z guzem i odpowiednim mar-
ginesem tkankowym. Warunek takiego postgpowania stanowi
brak ognisk przerzutowych GTN poza macica, potwierdzony
odpowiednimi badaniami obrazowymi®. Zmiana w zakresie
macicy powinna by¢ przedoperacyjnie doktadnie zlokalizowa-
na i zmierzona w macicy przy uzyciu MRI i/lub PET-CT oraz
histeroskopii. Ogniska o Srednicy mniejszej niz 2-3 cm, przy
niskich poziomach hCG, rokuja lepiej co do kompletnosci re-
sekcji'¥. Lurain i wsp. opisali przypadek pacjentki z choroba
przetrwata po chemioterapii w obrgbie macicy, bez ognisk poza
nig, u ktorej to chorej wykonano resekcje klinowg prawego rogu
macicy”. W materiale pooperacyjnym stwierdzono choriocar-
cinoma z negatywnymi marginesami chirurgicznymi. Po do-
datkowej, pooperacyjnej chemioterapii opisywana pacjentka
pozostaje w remisji — w tym czasie dwukrotnie przeszta prawi-
dtowe cigze zakoficzone drogg cigcia cesarskiego.

RESEKCJA FRAGMENTU PLUC

Resekeja fragmentu ptuca droga torakotomii lub torakoskopii
w przypadku izolowanego przerzutu jest druga co do czgsto-
Sci wykonywania procedurg chirurgiczng w chemioopornych
przypadkach GTN. Wykonanie takiej operacji moze przynies¢
pacjentce znaczng korzy$¢ pod warunkiem wykluczenia bada-
niami obrazowymi innych ognisk przerzutowych®. Istotna jest
zatem odpowiednia kwalifikacja pacjentek do resekeji ptuca.
Tomada i wsp. na podstawie analizy wiasnego materiatu pro-
ponuja nastepujace kryteria kwalifikacji do resekeji przerzutu do
pluc jako podstawy uzyskania remisji¥: 1) pacjentka w dobrej
kondycji do operacji, 2) opanowany pierwotny nowotwor w za-
kresie macicy (na ogot stan po histerektomii), 3) brak ognisk
przerzutow innych niz ptuco, 4) pojedyncza zmiana w plucu,

118 5) poziom hCG w moczu <1000 mIU/ml. Przy spetnieniu

Also, a study from the Brewer Trophoblastic Disease Center
revealed a considerable survival rate in patients treated by hys-
terectomy in cases of a chemoresistant choriocarcinoma®, Out
of 14 women treated in this way, 12 survived (86%).

In selected cases, in women wishing to preserve their fertility
and affected by chemoresistant form of GTN, a viable alterna-
tive to hysterectomy is conservative treatment. Suggested treat-
ment consists in a sparing, wedge-shaped resection of the uter-
us, including the tumor and an adequate tumor-free margin.
A prerequisite for such a procedure is lack of extrauterine GTN
metastases, confirmed by respective imaging studies®. Prior
to surgery, the uterine lesion should be precisely localized and
measured using MRI and/or PET-CT and hysteroscopy. Le-
sions measuring less than 2-3 cm with a low hCG level are
more suitable for a complete resection!¥. Lurain et al. report
on a case of persistent post-chemotherapy disease limited to
the uterus, with no extrauterine foci, treated by wedge resec-
tion of the right uterine horn®. Study of the surgical specimen
revealed choriocarcinoma with negative excision margin. After
additional postoperative chemotherapy, the patient remains in
a remission with two normal pregnancies terminated by cesar-
ean section in the meantime.

PARTIAL PULMONECTOMY

Excision of a pulmonary segment by way of thoracotomy or
thoracoscopy in the presence of an isolated metastasis is the
second most frequent surgical procedure performed in chemo-
resistant cases of GTN. Such a procedure may be of a consid-
erable benefit, provided that other metastatic foci have been re-
liably ruled out by imaging studies”. Therefore, the key issue is
correct qualification of patients for pulmonary resection. Based
on an analysis of their material, Tomada et al. suggest the fol-
lowing criteria for pulmonary excision as a basic prerequisite
for remission'¥: 1) favorable general health status, 2) well
controlled primary uterine lesion (usually by primary hyster-
ectomy), 3) lack of extrapulmonary metastatic foci, 4) single
pulmonary lesion, 5) urinary hCG level below 1000 mIU/mL.
Adherence to these criteria enable these authors to obtain re-
mission in 14 pulmonary lesions out of 15 patients analyzed.
Not a single case of durable remission was obtained if the
patient had at least one unfavorable prognostic factor!®.
Other authors also confirm improved survival in patients after
partial pulmonary resection in the case of an isolated pulmo-
nary lesion and lack of metastases to other body organs, where-
by rapid drop of postoperative hCG level is considered a favor-
able predictor for subsequent course of the disease!'®!'”. Mean
survival rate after segmental pulmonectomy with a residual
lesion and chemoresistant GTN varies depending on the cen-
ter, ranging from 50% (in a group of 43 patients)"'® to 80%
(in a group of 5 patients)™ or even 91% (in a group of 11 pa-
tients)'¥. In the latter, high-risk GTN group with the best sur-
vival data (New England Trophoblastic Disease Center) all
cured women had isolated pulmonary lesions and hCG level
below 150 mIU/mL (only one of these patients had an extra-
pulmonary brain metastasis)‘®.
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takich kryteriow autorzy ci uzyskali 14 przypadkow remisji
zmian nowotworowych ptuca na 15 analizowanych pacjentek.
Zaden przypadek resekcji tkanki ptucnej nie dat trwaej remi-
sji, jesli pacjentka miata cho jeden niekorzystny czynnik ro-
kowniczy!¥.

Rowniez inni autorzy potwierdzajg lepsze przezycia pacjentek
po resekeji fragmentu pluca w przypadkach pojedynczego ogni-
ska w ptucach i braku przerzutow w innych narzadach, przy
czym szybka regresje pooperacyjnego poziomu hCG uwaza sie
za korzystny predyktor przebiegu choroby 61", Sredni odsetek
przezy¢ po resekeji fragmentu ptuca z ogniskiem przetrwalej
ichemioopornej GTN jest r6zny w roznych oSrodkach i wynosi
50% (w grupie 43 pacjentek)!®, 80% (w grupie 5 pacjentek)®,
a nawet 91% (w grupie 11 pacjentek)™. W tej ostatniej grupie
pacjentek high-risk GTN z najlepszymi przezyciami (oSrodek
New England Trophoblastic Disease Center) wszystkie kobiety,
ktore zostaly wyleczone, mialy pojedyncze ogniska w ptucach,
a poziom hCG ponizej 1500 mIU/ml - tylko jedna z nich miata
ognisko GTN poza ptucami (przerzut do mozgu)'¥.

ZABIEGI OPERACYJNE STOSOWANE
W PRZYPADKU KRWOTOKU

U 0s6b z GTN relatywnie czesto wystepuja krwotoki, czasem
mogace zagrazac zyciu. Sg to krwawienia z guza pierwotnego
(macica) lub przerzutowego (pochwa, ptuco, watroba, przewod
pokarmowy, mézg), wymagajace odpowiednich procedur chi-
rurgicznych, takich jak: histerektomia, podwigzanie tetnic bio-
drowych wewnetrznych, embolizacja tgtnic macicznych, szwy
hemostatyczne w zakresie macicy lub watroby, resekcja cze-
Sciowa jelita czy wreszcie kraniotomia odbarczajgca ci$nienie
wewnatrzczaszkowe wzrastajace wskutek krwawienia w ognisku
przerzutowania.

W przypadku obfitych krwawiel z macicy poza opisywang
juz histerektomia wspdtczesnie proponuje si¢ embolizacje tet-
nic macicznych, zwlaszcza pacjentkom pragnacym zachowac
plodnos¢®. Grupa badaczy z Charing Cross Hospital prze-
analizowata 14 przypadkow embolizacji tetnic macicznych wy-
konanej w celu opanowania krwotoku pacjentek z GTN. Sku-
teczno$¢ takiego postepowania wykazano u 11 pacjentek,
a 5z nich po uzyskaniu remisji zaszto w cigze. Niemniej jednak
2 pozostate pacjentki wymagaty histerektomii w celu opanowa-
nia krwawienia, a 1 - podwigzania t¢tnic macicznych'?.
Innym Zrédiem masywnego krwotoku w GTN mogg by¢ prze-
rzuty do pochwy, ktore sg niestychanie dobrze unaczynione
ikruche. Z uwagi na ten fakt, mimo dobrej reakcji tych przerzu-
tow na chemioterapi¢ do$¢ czesto w stanach naglacych trzeba
wykonywa¢ procedury zabiegowe kontrolujace krwotok. Opi-
sano 51 przypadkow przerzutéw GTN do pochwy, ktore u 18
kobiet wywotaly silne krwotoki. W celu ich opanowania 16 razy
wykonano tamponade pochwy, 2 razy wycigcie zmian pochwo-
wych, 1 raz histerektomi¢ z podwiazaniem tetnic podbrzusz-
nych, a 3 razy wybidrczg embolizacj¢ angiograficzng naczyn
macicznych®. Réwniez w materiale John L. Brewer Tropho-
blastic Disease Center 12 z 36 kobiet z przerzutami do po-
chwy miato masywny krwotok z drdg piciowych wymagajacy
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PROCEDURES USED
TO CONTROL HEMORRHAGE

Women affected by GNT relatively often suffer also from hem-
orrhages, which may be life-threatening. These are bleedings
from the primary tumor site (uterus) or from metastatic lesions
(vagina, lung, liver, digestive tract, brain), which necessitate
corresponding surgical treatment for effective control, e.g. hys-
terectomy, ligation of common iliac arteries, embolization of
uterine arteries, hemostatic suture of uterus or liver, partial
resection of bowel or craniotomy for decompression of ele-
vated intracranial pressure due to hemorrhage within the meta-
static lesion.

Profuse uterine bleeding, apart from the abovementioned hys-
terectomy, may be currently controlled by embolization of
uterine arteries, particularly in patients who wish to preserve
fertility”. The Charing Cross team analyzed 14 cases of em-
bolization of uterine arteries to control uterine bleeding in pa-
tients with GTN. Effectiveness of this procedure was docu-
mented in 11 cases, whereof 5 became pregnant after remission
of their disease. Nevertheless, 2 other patients required hys-
terectomy to control the bleeding and 1 - ligation of uterine
arteries”),

Another source of a massive GTN-related hemorrhage may be
vaginal metastases, which are extremely well vascularized and
brittle. Therefore, in spite of their favorable response to che-
motherapy, fairly often they may require emergency surgery to
control the bleeding. To date, 51 GTN vaginal metastases have
been described, resulting in a profuse bleeding in 18 women.
Their control necessitated vaginal tamponade in 16 cases, exci-
sion of vaginal lesions in 2 cases, hysterectomy with ligation of
hypogastric vessels in 1 case and 3 procedures of selective an-
giographic embolization of uterine arteries®”. Also in the ma-
terial of John L. Brewer Trophoblastic Disease Center, 12 out of
36 women with vaginal metastases experienced a massive geni-
tal bleeding, requiring massive blood transfusion (mean: 7 units
of packed red blood cells - RBC - per patient), or, when vagi-
nal tamponade proved ineffective — excision of vaginal lesions
(n=3) or suture of the lesions (n=7). In this setting, | woman
required hysterectomy with ligation of internal iliac vessels and
1 - angiographic embolization of uterine arteries®".

SUMMATION

The cornerstone of therapy in gestational trophoblastic neo-
plasia still remains chemotherapy, administered in the form of
single- or multi-drug protocols, selected depending on risk fac-
tors present. Noteworthy is, however, that sometimes the le-
sion may be primarily chemoresistant (PSTT) or, as a result of
secondary chemoresistance, may convert to persistent disease.
At this time, use of adjuvant surgery in a well-selected group
of patients, usually in the form of hysterectomy or excision of
a single pulmonary GTN lesion, considerably improves chances
for a remission.

Furthermore, interventional surgery in emergency situations
in the course of gestational trophoblastic disease (e.g. massive
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przetoczenia krwi (Srednio 7 jednostek masy erytrocytarnej
na pacjentke) — jesli tamponada pochwy nie przynosita efektu,
wykonywano wyciecie zmian w pochwie (3 przypadki) lub ich
szycie (7 przypadkow). W 1 przypadku trzeba byto wykonac
z tego powodu histerektomi¢ z podwigzaniem tetnic biodro-
wych wewngtrznych, w drugim - angiograficzng embolizacje
tetnic macicznych®?,

PODSUMOWANIE

Podstawowa terapig cigzowej neoplazji trofoblastycznej pozo-
staje chemioterapia stosowana w schemacie jedno- lub wielo-
lekowym dobieranym w zaleznoSci od czynnikdw ryzyka. Warto
jednak pamigtac, ze istnieja sytuacje, w ktorych zmiana pier-
wotnie moze by¢ chemiooporna (PSTT) lub w konsekwen-
cji wtornej chemioopornosci rozwija si¢ choroba przetrwata.
Wowczas zastosowanie chirurgii adiuwantowej w dobrze do-
branej grupie pacjentek — na 0ogdt w postaci histerektomii lub
resekcji pojedynczego ogniska GTN w ptucach - znacznie po-
prawia szanse danej pacjentki na uzyskanie remisj.
Relatywnie czgsto stosuje si¢ rowniez chirurgi¢ interwencyjng
w naglych sytuacjach w przebiegu cigzowej choroby trofobla-
stycznej (np. masywny krwotok). Do arsenatu zabiegowego poza
histerektomig zalicza si¢ tu: hemostatyczne szycie krwawig-
cej tkanki, podwigzanie tetnic biodrowych wewngtrznych czy
wreszcie wykorzystanie radiologii interwencyjnej w postaci
angiograficznej selektywnej embolizacji tgtnic macicznych.

W wybranych przypadkach koniecznoSci leczenia chirurgicz-
nego GTN - czy to w celu jej eradykacji z powodu chemio-
opornosci, czy to z powodu koniecznosci opanowania krwoto-
ku - mozliwe jest zachowanie ptodnosci chorej kobiety poprzez
stosowanie czeSciowej resekcji macicy lub embolizacji tetnic
macicznych zamiast histerektomii.

Cigzowa choroba trofoblastyczna jest na tyle rzadka jednostka,
ze 7 jej jeszcze rzadsza, lecz bardziej zaawansowang postacig
- GTN - ginekolog-potoznik moze si¢ nie spotka¢ w swoim
zyciu zawodowym. Niemniej jednak ginekolog specjalizujacy
si¢ w ginekologii onkologicznej powinien pozna¢ sposoby
leczenia GTN, takze chirurgicznego.
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