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Zdravljenje zgodnjega raka materni¢nega vratu je, ¢e ni drugih
zadrzkov za operativni poseg, kirurSko, in sicer se odstrani tumor
(konizacija, trahelektomija, histerektomija) do zdravega roba, kar
zahteva pri dolo¢enih karakteristikah tumorja odstranitev parametrijev,
cemur sledi ocena retroperitonealnih bezgavk. Pri zgodnjem raku
materni¢nega vratu je ravno status retroperitonealnih bezgavk eden
najpomembnejSih napovednih dejavnikov za preZivetje. Prizadetost
retroperitonealnih bezgavk je tudi eden najpomembnejSih podatkov za
odloCanje o vrsti zdravljenja, saj metastaze v bezgavkah pomenijo, da se
kirurSki poseg opusti in se svetuje zdravljenje s primarno

kemoradioterapijo.

Ocena zajetosti retroperitonealnih bezgavk

Oceno zajetosti retroperitonealnih bezgavk pri zgodnjem raku
materni¢nega vratu tradicionalno izvajamo s celotno pelvi¢no in/ali
paraaortno limfadenektomijo. Odstranitev bezgavk in prekinitev
limfati¢nih zil je povezana z dvema najpogostejSima in klini¢no
najpomembnejSima zapletoma, to sta limfokela in limfedemi spodnjih
okoncin. Pelvi¢na limfokela se pojavlja pri okoli 20 odstotkih Zensk in

vecinoma ne povzroca teZav. Ko je simptomatska, povzroca simptome
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zaradi pritiska na sosednje organe (secevod, se¢ni mehur, danka, velike
zile) ali simptome zaradi vnetja. Simptomatska limfokela se pojavlja pri
okoli 6 odstotkih Zensk. Pojavnost limfedemov je po podatkih iz
literature okoli 20- do 40-odstotna, velik razpon je posledica razli¢nih
metod ocenjevanja limfedemov ter razli€ne stopnje radikalnosti
odstranitve bezgavk. Glede na to, da je incidenca raka materni¢nega
vratu najve¢ja med 30. in 35. letom starosti, da je 60 odstotkov primerov
ugotovljenih pri Zenskah, mlajSih od 45 let, ter da je prognoza zgodnjega
raka materni¢nega vratu dobra, je toliko bolj pomembno, da z vrsto
zdravljenja ¢im manj vplivamo na kakovost Zivljenja.

Zato se je tudi pri zdravljenju zgodnjega raka materni¢nega vratu
zacelo razmiSljati o uvajanju biopsije varovalne bezgavke (VB), prve
bezgavke, v katero se drenira obolelo podrocje, ki bi nadomestila celotno
limfadenektomijo. Metoda je izjemno uspeSna pri zdravljenju vec vrst
rakov, ne le enostranskih (rak dojke, maligni melanom), tudi medialno
leZecih, ki se drenirajo v razliéne smeri (zunanje spolovilo, zadnjik,
moski spolni ud).

Prospektivne raziskave in metaanaliza raziskav so pokazale, da
je verjetnost, da VB najdemo, okoli 90- do 98-odstotna, oziroma da jo
najdemo obojestransko, okoli 80- do 85-odstotna. Obcutljivost metode
biopsije VB za zaznavo zasevkov v bezgavkah je okoli 90-odstotna
oziroma v primeru, da bezgavko najdemo obojestransko v medenici, 94-
do 100-odstotna. Verjetnost, da bi bile obojestransko najdene VB
negativne, preostale bezgavke pa pozitivne (verjetnost lazno negativnih

bezgavk), je od 0 do 3 odstotke. V vseh raziskavah so poiskali VB, nato
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pa naredili celotno limfadenektomijo. Stopnja najdbe bezgavke in najdbe
bezgavke obojestransko je najvecja, ¢e hkrati uporabimo dve metodi
(modrilo in radioaktivni izotop, ICG in radioaktivni izotop), in pri
tumorjih, velikih do 4 cm. Raziskave so tudi pokazale, da je pri vecini
bolnic VB mogoce najti ob zunanjih iliakalnih Zilah, pred notranjo
iliakalno arterijo ali nad obturatornim Zivcem. Ta metoda omogoca
najdbo VB tudi na drugih netipi¢nih mestih, ki bi jih z rutinsko pelvi¢no
limfadenektomijo izpustili. Za iskanje VB na netipi¢nih mestih je
dodatno vrednost pokazala predoperativna limfoscintigrafija s hibridno
tomografsko tehniko (tako imenovani SPECT/CT), ki jo ponekod
rutinsko izvajajo. Do zdaj raziskave Se niso ocenjevale onkoloSkega
izhoda, torej vpliva biopsije VB brez limfadenektomije na celokupno
prezivetje in preZivetje brez ponovitve bolezni.

Poleg krajSega operativnega Casa in najverjetneje manj zapletov
po operaciji je dodatna prednost biopsije VB tudi tako imenovani
ultrastaging bezgavke. Patolog bezgavko, ki jo kirurg oznaci kot
varovalno, zreZe na 2-milimetrske rezine pravokotno na vzdolZno os
bezgavke. 1z vsake nato odreZe prvo rezino, ki jo obarva po HE, in drugo
rezino, ki jo imunohistokemicno obarva s Sirokospektralnim keratinom.
To nam omogoca, da v bezgavki najdemo vse zasevke, ki so vecji od 2
mm oziroma so kliniéno pomembni, lahko pa najdemo tudi izolirane
tumorske celice in mikrozasevke, torej zasevke, ki so manjsi od 2 mm.
Nevarovalne bezgavke patolog nareZe na 5-milimetrske rezine, iz katerih
pripravimo le HE-preparate, tako pa manjs$i zasevki lahko ostanejo skriti

v bezgavki. Raziskave so pokazale, da je prisotnost mikrozasevke enako
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pomemben neodvisni dejavnik tveganja za preZivetje, kot je prisotnost
makrometastaz.

Biopsija VB ima dodaten pomen tudi pri bolnicah z zgodnjim
rakom materni¢nega vratu, ki Zelijo ohraniti reproduktivno sposobnost.
Strnad s sodelavci in Klat s sodelavci sta neodvisno pokazala, da bolnice,
ki so imele negativno VB pri zgodnjem raku materni¢nega vratu, niso
nikoli imele pozitivnih parametrijev. Za zdaj tovrstni pristop Se ni podprt
z dovolj dokazi na onkoloski izhod, da bi ga rutinsko uporabljali.
Pomembno je Se omeniti, da je prisotna visoka stopnja laZzno negativnih
izvidov zmrzlega reza VB, predvsem za mikrozasevke, zato je treba
vedno pocakati na dokon¢ni izvid ultrastaginga bezgavke, preden se

odlo¢imo za nadaljnje ukrepe.

Trenutna priporocila in aktivnosti na tem podrocju

Smernice NCCN za zdravljenje zgodnjega raka materni¢nega
vratu Ze omenjajo biopsijo VB kot moZzno metodo za oceno
retroperitonealnih bezgavk, vendar pod pogojem, da bezgavko najdemo
obojestransko. Smernice Evropskega zdruZenja za ginekolosko
onkologijo, Evropskega zdruZenja za radioterapijo in Evropskega
zdruzenja za patologijo navajajo, da metodo lahko uporabimo, zaradi
pomanjkanja podatkov o onkoloskem izidu v literaturi pa svetujejo
uporabo metode le v sklopu klini¢nih raziskav.

Trenutno na naSem SirSem obmocju poteka prospektivna
opazovalna multicentri¢na raziskava SENTIX, katere primarna cilja sta

ugotoviti onkoloski izhod uporabe metode biopsije VB pri zgodnjem
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raku materni¢nega vratu in vpliv te metode na manjSo pojavnost kratko-
ter dolgoroCnih zapletov (limfokel, limfedemov). Oddelek za
ginekoloSko onkologijo in onkologijo dojk UKC Maribor sodeluje v
raziskavi od zacetka leta 2017 in je do zacetka aprila 2018 vanjo vkljucil
6 bolnic. V zacetku leta 2018 se je raziskavi prikljucil ginekoloSki
oddelek UKC Ljubljana. Raziskava bo verjetno dosegla cilj z zadostnim

Stevilom vkljucenih bolnic Ze letos.
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