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Magyarorszigon az elmult években évente atlagosan 2066 fertilis kort, 40 év alatti n6nél diagnosztizaltak rosszindu-
latt daganatos megbetegedést a Nemzeti Rikregiszter adatai szerint. Az érintett paciensek koriilbeliil kétharmada
olyan gonadotoxikus kezelésben részesiil, mely nagy valosziniséggel csokkenti a termékenységet és a késGbbi sikeres
gyermekvallalas esélyét. Hazdnkban jelenleg nincs termékenységmegdrzési témaji szakmai ajanlds, pedig fontos lenne
a pacienseket egységes iranyelvek mentén tdjékoztatni a termékenység megdrzését célzo lehetbségekrdl. El6z6 tanul-
manyunkban az onkoterdpids eljirisok gonadotoxikus hatasardl és a jelenleg elérhetd fertilitisprezervacios eljarasok-
rol irtunk. Jelen osszefoglaldé dolgozatunkban az egyes daganatos betegségcesoportok esetén alkalmazott terapiik
mellett szoba johetd fertilitasprezervaciés modszereket tekintjiik dt. A sikeres onkofertilitdsi program kulcsa az on-
kolbgusok és a fertilitasprezervacioval foglalkozo6 reproduktiv szakemberek kozotti szoros egytittmiikodés. E16z6 és
jelen 6sszefoglald tanulmdnyunk alapul szolgdlhat egy hazai protokoll kidolgozasanak, hogy a fiatal daganatos péci-
ensek nagyobb ardnyban jussanak hozza a termékenységmegorzé kezelésekhez, és javuljon az életminGségiik.
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Fertility preservation in female cancer patients

11. Possibilities beside curvent treatments in different types of cancer

In Hungary, an average of 2066 women under the age of 40 are diagnosed with cancer each year according to data
from the National Cancer Registry. Approximately two-thirds of these patients require gonadotoxic treatment for
their disease, which could potentially reduce their chances of future conception and childbirth. Currently, there are
no professional guidelines on fertility preservation in Hungary, however, it is important to inform patients about
their options. In our previous paper, we presented the gonadotoxic effects of oncotherapies and the currently avail-
able fertility preservation techniques. This second paper provides current treatment methods and recommends fertil-
ity preservation techniques in different cancer types. The success of an oncofertility program relies heavily on the
effective communication and collaboration between oncologists and reproductive specialists involved in fertility pres-
ervation. This paper may be the first step in elaborating a guideline towards improving access to oncofertility ser-
vices and ultimately improving the quality of life for young cancer survivors in Hungary.
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Roviditések

5-FU = 5-fluorouracil; ABVD = doxorubicin, bleomicin, vin-
blasztin, dakarbazin; AMH = anti-Miiller-hormon; BRCA =
(breast cancer gene) emldrikra hajlamosité gén; ESMO =
(European Society for Medical Oncology) Eurépai Orvosi
Onkologiai Tarsasig; FIGO = (Fédération Internationale de
Gynécologie et d’Obstétrique) Nemzetkozi Sziilészeti és N§-
gyogyaszati Szovetség; FOLFOX = folinsav, 5-fluorouracil,
oxaliplatin; FSH = folliculusstimulalé hormon; HER2 = (hu-
man epidermal growth factor receptor 2) humdin epidermalis
novekedési faktor receptor-2; HSIL = (high-grade intraepithe-
lial lesion) nagy fokt lapham intraepithelialis laesio; IARC =
(International Agency for Research on Cancer) Nemzetkozi
Rakkutatasi Ugynokség; MR = mégneses rezonancia; R-B =
rituximab, bendamusztin; R-CHOP = rituximab, ciklofoszfa-
mid, doxorubicin, vinkrisztin, prednizolon; R-CVP = rituxi-
mab, ciklofoszfamid, vinkrisztin, prednizolon; XELOX = oxa-
liplatin, kapecitabin

Hazankban a Nemzeti Rakregiszter adatai alapjan 2015
¢és 2019 kozott évente atlagosan 2066 fertilis kora, 40 év
alatti nénél diagnosztizaltak rosszindulati daganatos
megbetegedést. Azon megbetegedések aranya, amelyek
kezelése gonadotoxikus a petefészkekre, esetleg sugdrte-
rapiat igényelnek, és nagy valdszintiséggel csokkentik a
késébbi sikeres fogamzds és kihordott terhesség esélyeit,
az Osszes daganatos megbetegedés mintegy kétharmada,
azaz kb. 1400 fertilis kord néi pacienst érint évente [1].

El6z6 tanulmanyunkban az onkoterapias eljarasok go-
nadotoxikus hatdsardl és a jelenleg elérhetd fertilitas-
prezervacios eljarasokrdl irtunk. Jelen osszefoglalé mun-
kankban részletesen kitériink az egyes daganatos beteg-
ségcsoportok esetén szoba johetd fertilitisprezervacios
eljarasokra az alkalmazott terdpidk mellett.

Emlérak

A Nemzetkozi Rikkutatdsi Ugynokség (IARC) popula-
cidalaptt mérései alapjan globdlisan az Osszes, daganatos
betegséggel diagnosztizalt, 40 évnél fiatalabb ndi paci-
ens 30%-a emlSrakkal érintett [2]. A Nemzeti Rakregisz-
ter adatai némiképp kisebb arinyt mutatnak, évente kb.
450 fertilis kora, 40 év alatti nénél diagnosztizilnak
rosszindulata eml6daganatot (kb. 22%), mely az esetek
tobbségében (90-95%-ban) korai stidium, azaz nincs

kimutathat6 tavoli attét a diagnézis pillanataban — ez a

tényezd alapvet§ fontossig a beteg prognézisa és az
ajanlott terapia szempontjabdl [3].

Ismert, hogy a fiatal emlGtumoros betegeket nagyon
tfoglalkoztatja a fertilitasprezervacié kérdése, mintegy
50%-uk van olyan élethelyzetben, hogy szeretne még
gyermeket vallalni az onkologiai kezeléseket kovetGen
[4]. Ezzel szemben a valésigban az atlagpopuliciénal
kb. 60%-kal kisebb az esélyiik arra, hogy ez valoban meg
is torténjen [5]. A fenti ardny javitasahoz javasolt a paci-
ensnek az elsé vizit alkalmaval felajanlani a fertilitdspre-
zervacios specialistaval valé taldlkozas lehetGségét, igy az
esetek tobbségében még rendelkezésre all a petesejt-
vagy embridfagyasztashoz sziikséges 2 hét, mely id6 alatt
a statusrogzit képalkotd és egyéb, a kezelés megkezdé-
séhez fontos vizsgilatok is elvégezhetdk.

A European Society of Medical Oncology (ESMO)
fertilitasprezervicios ajanlasa a kezeléssel kapcsolatos
amenorrhoea valészintisége alapjan osztilyozza a kemo-
terdpids protokollokat [6]. Ez alapjin sorolja ezeket nagy
(80% feletti), kozepes (20-80%), kis (20% alatti) és isme-
retlen kockdzatt csoportba. Az emlérak kemoteripids
kezelése soran neoadjuvans indikicioban jellemz&en ant-
raciklin + ciklofoszfamid, majd taxdnalapt kezelés hasz-
nalatos, melyet tripla negativ tumorokban az aktudlis
irdanyelvek alapjan karboplatinnal és immunellendrz6-
pont-gatléval egészitenek ki. HER2-pozitiv-betegség
esetén a citosztatikumok mellett célzott terapidk alkal-
mazhaték. Adjuvans esetben ugyanigy a citosztatikus
vagy célzott terdpidk, illetve az immunterapia folytatisa a
gyakorlat.

A kemoteripids hatéanyagok koziil a leginkdbb az al-
kilalészerek — mint példdul a ciklofoszfamid — hordoznak
jelentés gonadotoxikus rizikét; az emlérakban ugyan-
csak gyakran haszndlt antraciklin kozepes kockidzatot
jelent, mig a célzott terapidk és az immunellenSrz&pont-
gatlok hatdsa még nem tisztazott teljeskorten (1. tabla-
zat).

Az immunteripia és a HER2 célzott kezelések fertili-
tasra gyakorolt hatdsar6l kevés adat 4ll rendelkezésre,
ezek alapjan nincs gonadotoxikus hatdsuk. A hormonre-
ceptor-pozitiv emlétumorok esetén az alkalmazott en-
dokrin terapianak nincs irreverzibilis hatdsa a fertilitdsra,
de a kezelés alatt a termékenység gatolt, és a tobbéves
alkalmazas soran természetesen csokken a paciensek fer-
tilitdsa.
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1. tiblazat
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| A kemoterdpids kezelésekkel kapesolatos amenorrhoea. Irodalmi adatok 6sszegzése [1]

Kezeléssel kapcsolatos A kezelés fajtdja/protokoll Megjegyzés
amenorrhoea

Nagy kockdzat Vérképz6 Gssejtek transzplantacidja (kiilonosen alkilaloszer-

(>80%) alaptt myeloablativ kondicionalas ciklofoszfamiddal,

buszulfinnal, melfalannal vagy teljestest-besugdrzassal)

KiilsG sugarterdpia >6 Gy a petefészkeket is tartalmazo
teriileten

6 ciklus CMF, CEF, CAF vagy TAC 240 ¢éves nSknél

A kezelés utan az AMH-szint jelentSs csokkenése.
Korai menopausa

6-8 ciklus eszkalalt BEACOPP >30 éves nSknél

Az AMH-szintek jelentSs csokkenése a kezelés utin

Kozepes kockazat

6 ciklus CMF, CEF, CAF vagy TAC 30-39 éves nSknél

Az AMH-szintek jelents csokkenése a kezelés utan.

(20-80%) Korai menopausa
4 ciklus AC 240 éves nSknél Az AMH-szintek szignifikins csokkenése a kezelés utin
4 ciklus AC/EC > taxdn Az AMH-szintek szignifikins csokkenése a kezelés utin
4 ciklus dd (F)EC » dd taxdn
6-8 ciklus eszkaldlt BEACOPP <30 éves n6knél Az AMH-szintek szignifikins csokkenése a kezelés utin
6 ciklus CHOP 235 éves nSknél Korai menopausa
6 ciklus DA-EPOCH 235 éves n8knél Az AMH-szintek jelentds csokkenése a kezelés utin
FOLFOX 240 éves n8knél
Kis kockazat 6 ciklus CMF, CEF, CAF vagy TAC <30 éves nSknél A kezelés utdn az AMH-szintek jelentSs csokkenése.
(<20%) Korai menopausa

4 ciklus AC <40 éves nSknél

Az AMH-szintek jelentSs csokkenése a kezelés utan

2 ciklus eszkalalt BEACOPP

Jelentés AMH-szint-csokkenés a kezelés utin

ABVD

Az AMH-szintek jelentéktelen csokkenése a kezelés utan

6 ciklus CHOP <35 éves nGknél

Korai menopausa

6 ciklus DA-EPOCH <35 éves nSknél

Az AMH-szintek szignifikins csokkenése a kezelés utin

Akut myeloid leukaemia terdpia (antraciklin/citarabin)

Az AMH-szintek jelentéktelen csokkenése a kezelés utin

Akut lymphoid leukaemia terdpia (tobb hatéanyagu)

Az AMH-szintek jelentéktelen csokkenése a kezelés utan

Tobb hatéanyagi kemoterdpia osteosarcoma kezelésére
(doxorubicin, ciszplatin, metotrexat, ifoszfamid) <35 éves
néknél

Tobb hatéanyagi kemoterdpia Ewing-sarcoma esetén
(doxorubicin, vinkrisztin, daktinomicin, ciklofoszfamid,
ifoszfamid, etopozid) <35 éves n6knél

FOLFOX <40 éves n6knél

Antimetabolitok és Vinca-alkaloidok

BEP vagy EP <30 éves nSknél

Radioaktiv jod (I-131)

Az AMH-szint csokkenése a kezelés utian

Bevacizumab

Ismeretlen kockdzat

Platina- ¢és taxdnalapti kemoterapia

A legtobb célzott terdpia (beleértve a monoklonilis
antitesteket és a kismolekulakat)

Immunterapia

ABVD = doxorubicin, bleomicin, vinblasztin, dakarbazin; AC = doxorubicin, ciklofosztamid; AMH = anti-Miiller-hormon; BEACOPYP = bleomi-
cin, etopozid, doxorubicin, ciklofoszfamid, vinkrisztin, prednizolon , prokarbazin; BEP = bleomicin, etopozid, ciszplatin; CAF = ciklofosztamid,
doxorubicin, 5-fluorouracil; CEF = ciklofosztamid, epirubicin, 5-fluorouracil; CHOP = ciklofoszfamid, doxorubicin, vinkrisztin, prednizolon;
CMF = ciklofoszfamid, metotrexat, 5-fluorouracil; DA-EPOCH = dézisfiiggs etopozid, prednizolon, vinkrisztin, ciklofoszfamid, doxorubicin;
dd = dézisstirti; EC = epirubicin, ciklofoszfamid; EP = etopozid, ciszplatin; F = fluoruracil; FOLFOX = folinsav, 5-fluorouracil, oxaliplatin; Gy =
gray; TAC = docetaxel, doxorubicin, ciklofoszfamid
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A fertilitasprezervicié egyik kockizata lehet az aktiv
onkologiai kezelés megkezdésének idGben vald késése,
mely akdr az alapbetegség progresszidjahoz vezethet.
A petesejt- és az embridfagyasztds esetén szamolni kell
a stimuldciéhoz sziikséges id6vel, mely ’random start’
inditassal kb. 2 hét [7] (1. dbra). A petetészekszovet
fagyasztasa esetén az onkologiai kezelés szinte rogton
megkezdhetd [8].

Az ESMO fertilitasprezervacios algoritmusa [6] az
onkoteripia el6tt rendelkezésre 4ll6 id6 alapjan osztd-
lyozza a rendelkezésre 4ll6 fertilitdsprezervicios eljaraso-
kat (1. abra) [1, 6].

A petesejt- és petefészekszovet-fagyasztas kombindcio-
ja a korai petefészek-kimertiilés nagy kockdzata esetén két
és fél hét alatt elvégezhets. Ebben az esetben a petefé-
szek stimulacidja 1-2 nappal a petetészekkéreg eltavolita-
sat kovetSen indul el [9]. Korai emlérakban az esetek
tobbségében rendelkezésre 4ll ez a két hét, ennek ellené-
re az onkologiai kezelés késlekedése a t6 indok, mely mi-
att maguk a pdciensek is kisebb arinyban vilasztjik a
krioprezervaciot [10].

Misik kockazati tényez§ a petefészkek daganatos érin-
tettsége. Wolff és mtsa vizsgalataban az I-I1I-as stadiuma
emlérikban a remisszéban 1évS pacienseknél fagyasztott
petefészekszovet autotranszplanticidjat kovetSen malig-
nus daganatsejtek transzplanticiéja nem fordult el6
[11]. A BRCA-muticié nagyobb kockdzatot jelent pete-
fészekszovet-transzplanticio esetén, hiszen a petefészek-
szovet visszatiltetése kés6bbi ovariumtumor kialakuldsa-
ra hajlamosithat [12].
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Tovabbi kockazati tényez§ az embrio- vagy petesejtta-
gyasztashoz sziikséges stimulacié mellett kialakulé nagy
osztrogén-szérumkoncentracié, mely kiillonosen 6sztro-
génreceptor-pozitiv tumorok esetében lényeges. A sti-
muldcié sordan aromatdzinhibitorok egyideji alkalmazai-
saval, példaul letrozollal 50%-kal csokkentheté a vér
osztrogénszintje, ami kifejezetten ajanlott és rutinszer(-
en alkalmazott a hormonreceptor-pozitiv betegcsoport-
ban [13]. Hasznalata biztonsigos, irodalmi adatok alap-
jan nem csokkenti a sikeres stimuldciok szamat, illetve a
sziiletend§ gyermekeknél sem taldltak velesziiletett
rendellenességet [14]. Bar sok kétely ovezi a kérdést,
egyre tobb irodalmi adat sz6l amellett, hogy a petefészek
stimuldcidja nincs karos befolydssal az emlétumoros be-
tegek talélésére [5, 15].

Az eml6daganat prognoézisa szempontjabél nincs ne-
gativ hatdsa a szlikséges kezelés utan és kovetés mellett
megfogant és kihordott terhességnek, sét a gyermeket
nem vallal6 eml6daganatos péaciensekhez viszonyitva
jobb talélési eredményekkel is szimolhatunk [5].

Osszességében a fenti eredmények alapjan a megfelel
kezelés és kovetés mellett az anamnézisben szerepl em-
16rak nem ellenjavallja egy késGbbi virandéssdg vallala-
sit. Az NCT02308085. azonosité szamt POSITIVE
prospektiv vizsgalat hosszabb kovetési eredményei sokat
meg fognak véilaszolni a még fenndllé kérdésekbdl, de a
2014-ben inditott vizsgilat mar eddig rendelkezésre
all6, rovid tava eredményei is biztatdak. Osszességében
518 fertilis kort, emlérikkal érintett picienst vizsgaltak,
akiknél 2 évre felfiiggesztették az endokrin terdpidt a

| Az infertilitas kockazatanak felmérése

!

Termékenységét szeretné megorizni |
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| Nincs kezelés |
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1. dbra

A néi termékenységmeg6rzé eljirdsok folyamatabraja (ESMO, 2020) [1, 6]

ESMO = Eurdpai Orvosi Onkologiai Tarsasag; GnRHa = a gonadotropinfelszabadité hormon anal6gja
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varanddssag reményében. A medidn 41 hénapos kovetés
soran 44 résztvevénél jelentkezett recidiva, melynek ard-
nya nem nétt a kontrollcsoporthoz képest (8,9% vs.
9,2%). A paciensek 63,8%-andl tortént élve sziiletés, Osz-
szességében 365 gyermek jott a vilagra [16].

Hematologiai betegségek

Szamos hematologiai betegség incidencidja né az élet-
korral, a legtobb entitds medidn életkora a hatvanas élet-
évekre tehet6. A Nemzeti Rikregiszter adatai szerint a
tertilitds szempontjabdl érintett 1640 éves korosztaly-
ban az dsszes hematoldgiai betegség hazinkban évente
150-re tehetd. A fertilitds szempontjabol érintett 1640
éves korosztalyra jellemz8, hogy bizonyos hematologiai
betegségek gyakrabban fordulnak el§ a koriikben.

A betegség incidencijat az Egyesiilt Allamokban az
adolescens ¢és fiatal felnStt korcsoportban 2,9-4,3
eset/100 000 f6re teszik [17]. Magyorszagon a fertilis
kort nék esetén 60 Gj esetet regisztralnak. Az akut lym-
phoid leukaemia incidencidja az amerikai fiatal felnétt
populiciéban 0,6-1,8 /100 000, az akut myeloid leuka-
emiaé 0,9-1,3 /100 000, az 6sszes non-Hodgkin-lym-
phomaé 1,8-7.2/100 000. A Nemzeti Rikregiszter
adatbazisa alapjdn a fertilis kortt nSk esetén az éves jelen-
tett Gj esetszdm a fenti entitdsokban rendre mintegy 10—
15, 20-30, 40-50.

Alacsony incidencidjuk miatt a ritka hematolégiai di-
agnoézisok kozé tartoznak, de mégis a fiatalkorra jellem-
z6 diagndzisok a primer mediastinalis B-sejtes lympho-
ma, a Burkitt-lymphoma vagy az anaplasticus nagysejtes
lymphoma, illetve a lymphoblastos lymphoma. A beteg-
ség sajatossaga és a terapids eszkozok miatt azonban ezek
az esetek mind értékelendek a fertilitidsprezervacid
szempontjabol.

A 16-39 éves korcsoport kezelése az ellatas helye sze-
rint két részre tagolddik, mig a 16 évesek ellatisa a gyer-
mekgyoégyaszati centrumokban kezddédik, majd 18 év
felett a felndtt hematoldgiai osztilyokon folytatddik.

A hematonkolégiai betegségek koziil a lymphoprolife-
rativ betegségeket klinikai lefolydsuk alapjan agressziv és
indolens csoportra oszthatjuk. Az indolens betegségek-
nél a kezelést nem kell a diagnéziskor elkezdeni, hanem
akkor, amikor az adott betegségre megallapitott kezelési
kritériumok teljesiilnek. Ezzel szemben agressziv beteg-
ségekben a kezelésnek a diagnéziskor minél hamarabb el
kell indulnia, mivel egyrészt a betegség progresszidjanak
liteme gyors, masrészt a kezeléstdl teljes gyogyulds var-
hat6. A myeloproliferativ betegségekre is alkalmazhatok
hasonlé megfontolasok. A kezelés elkezdésének idejét,
stirgSsségét minden diagnodzis esetén befolydsolja a loka-
lizaciod, a fijjdalom, a kompressziés tiinetek, a paraneop-
lasias szindromdk, esetleg tarsbetegségek, infekcio jelen-
léte. Tehat egyéni mérlegelés sziikséges, hogy mikor
mennyi halasztds engedhet6 meg a kezelés elkezdése
el6tt. Mindez alapvet$ fontossigt annak megitélésében
is, hogy az esetleges petesejt-prezervacios eljarasok el-

végzésére mennyi id§ dll rendelkezésre. Indolens beteg-
ségekben, tiinetszegény esetekben van lehetGség a keze-
lés halasztasira, am agressziv, gyorsan proliferalé6 vagy
komoly klinikai lefolydssal jelentkezd betegségekben a
kezelés elinditisa nem vagy csak rovid ideig halaszthaté.

Tobbfajta lymphoma esetében kimutattik, hogy mar a
kezelés el6tt csokkent az anti-Miiller-hormon (AMH)
szérumszintje és az antralis tiisz6k szama. FeltehetGen a
betegség szisztémas hatdsa miatt csokken a fertilitds
[18]. A fenti jelenség reverzibilitasa, azaz kezelés utini
megsziinése nem ismert, de nyomatékositja a kezelés
elotti kivizsgalds és a fertilitasprezervacios vizsgalatok
szlikségességét.

A hematolégiai betegségekben alkalmazott terdpidban
tobb modalitas is hasznilatos. A hagyomanyos gyogysze-
res terapia alapja a kombinalt kemoterdpia, amely tovabb
kombinal6édik az immunteripidval, a nagy dézist gliko-
kortikoidos kezeléssel és a sugarterapiaval. A legtobb
kombinacié jellegzetes mellékhatdsprofillal bir, amivel
szoros Osszefliggésben varhat6d kozép-hossza tivon a go-
nadotoxicitas is. Fokozott mellékhatist, igy gonadotoxi-
citast jelentenek a kozépddzist kombinaciok, a haemato-
poeticus Gssejtek transzplanticidja (autolég és allogén),
amelyet nagy dézisa kondicionalé kezelés, esetleg tel-
jestest-besugarzas el6z meg, majd fenntartd kezelés is
kovetheti.

A hagyomanyos kemoterapia széles korben alkalmaz
alkilalészereket, amelyeknek kés6i szovédményei is igen
jelent6sek: infertilitds, petefészek-elégtelenség, korai
menopausa. Az alkalmazott terdpia hatdsa becsiilhetd
erre alkalmas kumulativdézis-szamitisokkal. Az egyik
példa a Late Effects Study Group (LESG) két eset-kont-
roll vizsgalata alapjin Osszedllitott alkildloszerdézis-
pontrendszer [19]. Ennél altalanosabban hasznilhat6 a
ciklofosztamid-ekvivalens dézis értéke, amely stalyozot-
tan Osszegzi szimos alkilalészer kumulativ hatasit [20].
A képletek haszndlata azonban tavolrol sem praktikus a
klinikai gyakorlatban. Egyrészt szdimos, gyakran hasznalt
alkilalészert nem tartalmaz (példiul bendamusztin vagy
a platinaszarmazékok), masrészt a klinikumban az esetek
tobbségében néhany, altaliban fix kombinacié hasznala-
tos. Ezért inkibb praktikus torekvés adott standard
kombinaciok hatdsinak meghatirozasa val6di klinikai ta-
pasztalatok alapjan (1. tdblizat).

Az utdbbi években szamos j modalitds jelent meg,
antitest-hatéanyag konjugatum, kis molekuldja gatlésze-
rek, illetve az immunterapias lehetGségek is megvaltoz-
tak (bivalens antitestek, kiméra antitestreceptoros T-sej-
tek). Emellett megviltozott a célmolekuliknak és a
megcélzott jelatviteli utaknak a kore is (példaul a sejtfel-
szini markerek mellett ellen6rz&pont-inhibitorok, pro-
teoszOmagitlé szerek stb.). Jelenleg ezeknek a szereknek
a gonadotoxicitasardl igen kevés informdci6 all rendelke-
zésre. Ezeket a kezeléseket idénként fenntartd kezelés
részeként éveken keresztiil kaphatjak a paciensek. A fel-
meriil§ problémdk sora magdban foglalja tobbek kozott
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a primer és szekunder hypogonadismust vagy a csokkent
libidét [21].

A termékenység megdrzésére hasznalt eljarasok szem-
pontjabdl a legfontosabb a rendelkezésre dll6 id6 mérle-
gelése, mely az adott betegségtdl, annak stidiumatél és
a kezelés megkezdésének siirgGsségétdl figg. Jelenleg
nincs olyan adat, amely alapjan a sziikséges hormonkeze-
lések vagy sebészi beavatkozasok ellenjavalltak lennének
hematonkolégiai alapbetegség mellett. Bizonyos esetek-
ben a gonadok érintettek lehetnek a hematologiai beteg-
ség altal. Példaul a diffaz nagy B-sejtes lymphoma érint-
heti a petefészkeket, ami a petefészekszovet fagyasztisat
ellenjavallja. Hasonloképpen, a leukaemids vérképpel
jar6 betegségekben mertil fel, hogy a szovet reimplanta-
cidjakor leukaemias sejtek is visszakertilhetnek a szerve-
zetbe, ami esetleg a relapsus lehetGségével jarhat.

A gyogyszeres gonadvédelem tekintetében az ered-
mények nem egyértelmdek, jelenleg az eljaras csak kiegé-
szit6 kezelésként ajanlott [22, 23]. A leggyakrabban
hasznalt hematol6giai protokollok megtalilhatok az
1. tablazatban.

Hodglin-lymphoma

A Hodgkin-lymphoma progresszidja relative lassa, igy
ennél a diagnodzisndl a korai stddiumban felfedezett, kis
kockazath betegség esetén elegendd id6 all rendelkezés-
re a fertilitdsprezerviciéra. A Hodgkin-lymphoma diag-
nézisa 6onmagiban kezelési indikaciot jelent, a kezelés
alapja jelenleg a kemoterdpids kombinacid, ritkdbban ir-
radidcié. Itthon szinte kizarélagosan az ABVD- (doxo-
rubicin, bleomicin, vinblasztin, dakarbazin) kombinaci6
hasznalt az els6 vonalban. Bar ez is tartalmaz alkilalo-
szert, irodalmi adatok alapjan ennek a kombindciénak
sokkal kedvez&bb a mellékhatasprofilja, mint a régebbi,
jelenleg mar nem hasznalt kombinaciéké. Klinikai vizs-
galatok alapjdn a 35 év alatti betegeknél az amenorrhoea
és az AMH-szint csokkenése atmeneti, és 1 év utan nor-
malizalédhat. 35 év feletti betegeknél a tartés amenor-
rhoea és a korai menopausa arinya nagyobb, ezért ebben
a korcsoportban lehet6ség szerint fel kell késziilni a fer-
tilitisprezervaciora.

Agressziv non-Hodgkin-lymphoma

Az agressziv non-Hodgkin-lymphoma diagnoézisa azon-
nali kezelési indikiciot jelent. A kezelés megkezdésére
pontos ajanlds nincs, de nagyjabdl 2-3 héten beliil meg
kell torténnie. A toleralhat6 késedelem az adott eset kli-
nikai megjelenésén mulik. Az ajanldsok szerint az elsé
vonalban hasznilt kezelés immunkemoterdpidt jelent; a
leggyakrabban hasznilt protokoll az R-CHOP- (rituxi-
mab, ciklofoszfamid, doxorubicin, vinkrisztin, prednizo-
lon) kombindcié, amelybdl standard médon 6 ciklust
adnak. Ebben ciklofosztamid alkildl6szer taldlhaté. A fia-
tal, 35 év alatti pacienseknél az amenorrhoea kockdzata
kicsi, 35 ¢év felett azonban kozepes, tehit gyermekvalla-
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lasi szandék esetén a fertilitisprezervicié sziikséges le-
het. A rendelkezésre dll6 rovid id§ miatt kérdéses lehet a
termékenység megdrzését célzé eljaras.

Indolens non-Hodghkin-lymphoma

Az indolens non-Hodgkin-lymphoma diagnézisa nem
jelent 6bnmagaban kezelési javallatot. Korai stadiumban,
egy érintett régié esetében azonban szdéba johet a sugdr-
terdpia. Kettes vagy magasabb Ann Arbor-stidium esetén
a kezelés csak bizonyos kritériumok (jelentés tumorto-
meg, B-tiinetek, jelentds splenomegalia, cytopeniak, leu-
kaemias forma, kompresszios tiinetek, hydrothorax vagy
ascites jelenléte) esetében jon szoba. A standard kezelés
ebben az esetben is immunkemoterapia. A leggyakrabban
alkalmazott protokoll az R-B (rituximab, bendamusztin),
a R-CVP (rituximab, ciklofoszfamid, vinkrisztin, predni-
zolon) vagy az R-CHOP is, amelyekbdl altalaban 6 cik-
lust kap a beteg. Az R-B protokollrél nem dll rendelke-
zésre gonadotoxicitdsi adat. Tehdt ebben az esetben a
fertilitdsprezervacio sziikségessége inkabb mérlegelendd,
hiszen egyrészt a betegség lefolyasa ezt altalaban megen-
gedi, masrészt a kezelés jelentette kockdzat nem ismert.

Refrakter, velabalo betegségek

Refrakter, relabdlé lymphoproliferativ betegségben ko-
z¢épdozistt kemoterdpia haszndlatos, amelyet remisszid
esetén autolog csontvel-transzplanticié, majd esetleg
fenntartd kezelés kovet, s ez jelentds gonadotoxicitast
jelent. A fertilitisprezerviaciés konzulticié minden eset-
ben javasolt.

Akut leukaemiak

Akut leukaemidkban és azzal ekvivalens betegségekben
(lymphoblastos lymphoma, Burkitt-lymphoma) a kemo-
terapias protokollok tobb komponenst tartalmaznak, el-
htiz6dé6 citotoxikus és gonadotoxikus hatdsra lehet sza-
mitani. A kezelési tervek is hosszabbak (példaul akut
lymphoid leukaemidban akar 2 év). A kezelést a diagno-
zist kovetGen mihamarabb el kell kezdeni. A diagnozis
felallitasakor gyakran mdr szovédmények is jelen vannak,
mint a szepszis, cytopenidk, amelyek miatt a termékeny-
ség meglrzésének beillesztése a terdpids programba ne-
héz. A paciensekre jellemz6 lehet a thrombocytopenia,
amely korlatozhatja az invaziv beavatkozasokat. Minde-
mellett az utébbi években a terapiaban megjelend cél-
zott terapias anyagok és antitestek hasznalata is varha-
téan bonyolithatja a helyzetet. Fontos egyeztetni a
fertilitdsprezervacios szakember és a hematolégus kozott
arrél, hogy a vilasztott terdpids protokoll esetleg el6fa-
zissal indulhat-e (példaul gliikokortikoidkezelés), amely
tumortomeg-csokkentéssel stabilizalhatja a beteg allapo-
tat, s igy lehet&séget teremt a cytopeniak rendezésére és
az esctleges fertilitdsprezervacié megszervezésére.
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Colorectalis carcinoma

A colorectalis carcinoma a fejlett orszagokban jelentGs
népegészségligyi problémat jelent. Vilagszerte a ndk
korében a masodik (16,2,/100 000 {8) leggyakoribb da-
ganatos megbetegedés [24]. Magyarorszagon is a maso-
dik (10,100 000 £&) helyen all az incidencia tekinteté-
ben. Bar a paciensek tobbsége 50 év feletti, az elmult 25
évben folyamatosan né a gyakorisag a 40 év alatti kor-
osztalyban is [25]. Magyarorszdgon a 2015 és 2019 ko-
zotti id6szakban 40 évnél fiatalabb néknél évente atlago-
san kb. 26 esetben diagnosztizaltak végbél-, 2 esetben
végbélnyilds-, 69 esetben pedig vastagbéldaganatot [1].

A lokalis, illetve lokdlisan el6rehaladott vastagbéldaga-
natok kezelése elsésorban sebészi, amelyet a szovettani
és betegjellemzdk alapjan végzett kockizatelemzést ko-
vetSen az esetek jelentds részében adjuvans kemoterapia
kovet. Mig a colondaganatok sebészi reszekcidja, illetve
az utdkezelésként széles korben alkalmazott 5-FU/
kapecitabin kezelés nem jar a fertilitds hossza tava csok-
kenésével, a peritonealis athajlas alatti tertiletet érintd
mitétek, a sugarkezelés, illetve oxaliplatintartalm keze-
lések esetén annak csokkenésével kell szamolni [26]. Egy
retrospektiv vizsgalatban II-III. stidiuma colorectalis
carcinomdban alkalmazott adjuvins FOLFOX-kezelés
esetén a 40 év feletti n6k 59%-aban alakult ki amenor-
rhoea a kezelés alatt, amely az esetek 24%-aban a kezelés
befejezését kovetSen 1 évvel is fennallt. 40 éves kor alatt
mind a kezelés alatti (31%), mind a permanens (13%)
amenorrhoea gyakorisiga kisebb volt [27]. Egy madsik
retrospektiv analizisben 40 év alatti, II-III. stadiuma
coloncarcinoma miatt adjuvans FOLFOX/XELOX/
kapecitabin kezelésben részesiil§ nébetegek 4,2%-dban
alakult ki permanens amenorrhoea. Ugyanakkor a rec-
tumcarcinoma miatt (neo)adjuvins kemoirradidciéban
részesiilt betegek esetén ugyanez az ariny 94,1% volt
[28]. Ez az adat rdmutat a fertilitisprezervicids tanics-
adas fontossagara a 40 év alatti, colorectalis carcinoma
miatt kezelt betegek esetében, kiilonos tekintettel a loka-
lisan el6rehaladott rectumcarcinoma miatt kismedencei
sugdrkezelésben is részesiil§ betegekre [9].

Lokalisan el6rehaladott anus/canalis analis planocel-
lularis carcinomdban az elsédlegesen vilasztandé terapia
a kurativ célzatt radiokemoteripia, a leggyakrabban al-
kalmazott kemoterapias kezelés a mitomicin-5-FU kom-
bindcié, amely 6nmagaban alacsony gonadotoxicitdssal
jar [29], azonban a kismedencei sugirkezelés okozta
infertilitasi kockazat a végbéldaganatokhoz mérhetd.

Lokalisan el6rehaladott colorectalis  carcinomdaban,
illetve anuscarcinomaban az els6dlegesen valasztandd
fertilitisprezervacios eljards a petesejt/embrié fagyasz-
tas, illetve amennyiben erre nincs id6, a petefészekszo-
vet-fagyasztds és -transzplanticié [6]. A sugdrkezelés
megkezdése elStt az ovariumtranszpozicié ugyancsak
csokkentheti az infertilitds kialakuldsinak val6szintiségét
[30], de a mddszer hossza tava hatdsossagarol és bizton-
sagossagarol adatok nem dllnak rendelkezésre [6].

Pajzsmirigydaganatok

Fertilitdsprezervacié a differencidlt pajzsmirigydagana-
tok kezelésekor jon szoba. A Nemzeti Rakregiszter ada-
tai alapjan a 2014 ¢és 2019 kozotti idGszakban 4134 nd
esetében diagnosztizaltdk a pajzsmirigy rosszindulata
daganatit, ebbdl atlagosan 176 nébeteg tartozik a 40 év
alatti korosztalyba [1]. Az Egyesiilt Allamokban végzett
epidemiologiai felmérések szerint a pajzsmirigydagana-
tok 6%-a esik a rosszul differencialt, 2%-a pedig az anap-
lasticus kategoéridba, amelyek rossz prognoézisa miatt fer-
tilitdsprezervacids tanicsadds nem jon széba [31].

A differencialt pajzsmirigy-carcinoma elsédleges elld-
tasa mUtéti (thyreoidectomia, lobectomia), illetve nagy
kockazata és valogatott kis kockidzata betegségeknél a
radiojod (I-131)-kezelés mérlegelendd. Egy osszefogla-
16 analizis alapjan [32] 1 évvel a radiojéd-kezelést kove-
téen minden nébetegnél normalizdlodott a menstruaci-
s ciklus és az FSH-szint. Ugyanakkor a petefészekrezerv
potencialis csokkenésére utalé adatokat is kozoltek, az
AMH-szint jelent6s csokkenésével és csak részleges nor-
malizdloddsaval [33, 34]. A menopausa a radiojod-keze-
lést kovetSen virhatdéan korabban jelentkezik (49,5 vs.
51 év) [32], ugyanakkor egy kés6bbi terhesség valdszi-
niisége nem csokken a kezelést kovetSen [35].

Mindezek alapjan a fertilitasprezervacios eljardsok ru-
tinszerden csak azokndl a betegeknél javasoltak, akiknél
tobbszori radiojéd-kezelés indokolt. A pacienseket azon-
ban tajékoztatni kell, hogy a varhaté termékenységi idS a
radiojod-kezelés kapesin valdszintleg csokken [36].

Nogyogyaszati daganatok
Meébnyakrak

A méhnyakrik viligszerte a harmadik leggyakoribb né-
gyogyaszati daganat, kb. 600 000 4j esetet regisztralnak
évente; a 35 és 45 év kozotti korcsoportban fordul el a
leggyakrabban. A Rikregiszter adatai alapjan Magyaror-
szagon a 2015-2019-¢s id&szakban évente dtlagosan
153 4j esetet regisztraltak 40 éves kor alatt [1].

A méhnyakrak kialakuldsanak tobb lépcséfoka létezik.
A HSIL praecancerosus elviltozis terdpidgja a méhnyak
conisatidja [37]. Tekintettel arra, hogy az invaziv méh-
nyakdaganatok hagyomdnyos mitéti kezelése magiban
foglalja a méh teljes eltavolitasat, a miitéti kezelés médo-
sitasa sziikséges a termékenység megdlrzése érdekében.
Korai stadiumt invaziv méhnyakrak esetén lehetséges a
termékenység megdrzése. Alapvetd fontossagi a daga-
nat méretének és a pontos FIGO-staidiumnak a meghata-
rozasa, a daganat méretének nagysigaval ugyanis né a
recidiva el6forduldsa. A fentick okin a megfelel$ diagné-
zis felallitasiban a szovettani revizidé és a kismedencei
MR-vizsgilat fontos szerepet jatszik [38]. A fertilitds
megorzésének kritériumai a nemzetkézi ajanlasok alap-
jan a 2. tablazatban talilhatok [39—-41].
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2. tablazat A fertilitds megdrzésének kritériumai méhnyakrak esetén a nem-

zetkozi ajanldsok alapjin

1) A paciens 40 ¢év alatti, és jogi dokumentumban rogziti terhességi
szandékat

2) FIGO IA1-IB2-es stadiumt méhnyakrak

3) A szovettani lelet nem kissejtes neuroendokrin tumor vagy
>gastric type’ adenocarcinoma

4) Laphamcarcinoma vagy ’low-grade’ adenocarcinoma szovettani
tipus

5) A tumor mérete kisebb vagy maximum 2 cm

6) A tumor mélységi infiltricidja nem nagyobb, mint 10 mm

7) Attét nem igazolhat6

FIGO = Nemzetkozi Sziilészeti és NEgyogyaszati Szovetség

A FIGO IAl1-IA2-es stadium esetén biztonsigosnak
tnik a nem radikalis mtitéti kezelés. Ennek soran magas
conisatio és cervixabrasio torténhet, IA2-es stidiumban
esetleg kismedencei sentinel-nyirokcsomo laparoszkopos
eltavolitasaval. FIGO IBl-es stidium esetén a termé-
kenységmeg6rz6 miitét biztonsigosnak tlnik, ekkor a
tumor 2 cm-nél nem nagyobb. Fontos, hogy legyen ala-
pos kismedencei nyirokcsomoé-eltavolitas. A nyirokcso-
mo-pozitivitds az ajinlasok szerint nem teszi lehet6vé a
fertilitasprezervacios kezelést [39]. Korabbi években ra-
dikdlis trachelectomia volt ajanlott ebben a stadiumban:
ez a méhnyak és a koriilotte levd paracervicalis szovet
radikalis eltavolitisat jelentette, mely mind hiivelyi, mind
abdominalis tton kivitelezhets. Friss irodalmi adatok
alapjan a nem radikalis méhnyak-eltdvolitas (szimpla tra-
chelectomia, magas conisatio) is megfelel§ onkoldgiai
eredménnyel jir, mikozben a késébbi gyermekvallalds
szempontjabodl az eredmények kedvezSbbek [42].

2 c¢cm-nél nagyobb méret esetén a recidiva kockdzata
megemelkedik, ezért altalinossagban elmondhat6, hogy
a termékenységmeglrzd kezelés nem javasolt [42].
A legtjabb trendek szerint ebben az esetben neoadju-
vans kemoterapiat kovetSen megfelel§ klinikai vélasz
esetén csokkentett radikalitist mutét is kivitelezhetd, de
ez az eljards még kisérleti allapotban van. Mindazonaltal
mindegyik esetben javasolt a petefészkek megdbrzése.

A fertilitds meg&rzésének az eddigi adatok szerint nincs
killon onkolégiai kockdzata. Amennyiben a megfelel6
radikalitast beavatkozas torténik, és a betegszelekciot a
fent részletezett szempontok alapjan helyesen végzik, a
méhtest és a petefészkek megtartisa nem eredményez
rosszabb onkologiai eredményeket. A termékenységmeg-
6rzé eljarasoknak nincs onkolégiai kockazata, ez elsGsor-
ban a méhnyak radikalis csonkolasinak kovetkezménye.
Ennek megfelelGen a residualis méhnyak hosszinak fiigg-
vényében megnd a késdi vetélések, korasziilések aranya,
illetve csokkenhet a termékenység is.

Petefészekrik

A petefészekrik a masodik leggyakoribb négyogyaszati
daganat a fejlett orszagokban. Magyarorszagon a 40 év
alatti korosztilyban a 2015 és 2019 kozotti idészakban
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évente atlagosan mintegy 93 esetet diagnosztizaltak
[1, 43]. A ritkidbban el6fordulé csirasejtes daganatok
(2-3,4% vilagszerte) dontGen 20 év alatt a domindns
szovettani kategoria, mig 30—40 év kozott a borderline
tumorok a gyakoribbak [3, 44].

Borderline petefészek-daganatok. A borderline tumo-
rok el6fordulasa a 30—40 év kozotti korosztilyban a leg-
gyakoribb, a primer petefészektumorok kb. 14%-it te-
szik ki [45]. A termékenység meglrzése indokolt
minden korai stadium esetén, de megfontolandé el6re-
haladott stidiumban is. Micropapillaris mintizat vagy
invaziv implantatum el6forduldsa esetén a fertilitdspre-
zervacio esetenként mérlegelendd [46, 47]. Borderline
tumor esetén az érintett oldalon cystectomia vagy sal-
pingo-oophorectomia javasolt az ellenoldali petefészek
¢és a méh megtartdsival, mindemellett a stidiummegdlla-
pitashoz sziikséges egyéb mitéti 1épések is (omentecto-
mia, hasi moso6folyadék levétele, peritonealis mintavéte-
lek) sziikségesek. Serosus daganat esetén az érintett
oldalon a cysta intakt eltavolitisa is elégséges, mucino-
sus esctben az érintett petefészek teljes eltavolitdsa java-
solt. Mindkét esetben megdrzends a méh ¢és az ellenol-
dali egészséges petefészek [46, 47].

Ajelenleg rendelkezésre all6 szakirodalmi adatok alap-
jan elmondhatdé, hogy a borderline tumorok termékeny-
ségmeg6rzd ellitdsa nem rontja a rendkiviil nagy gyé-
gyulasi aranyt, és gyakorlatilag onkolégiai kockazat
nélkil alkalmazhat6, ezért a fertilis kortt betegcsoport-
ban mindenképpen javasolt a konzervativ sebészi kezelés
[45—47]. A természetes Gton torténd fogamzds esélye
lehetséges, el6fordulasa azonban kicsi. Az eredményes-
ség novelése érdekében asszisztalt reprodukcids cent-
rumban asszisztilt reprodukcids eljardsok alkalmazasa
mérlegelendd.

Invaziv petefészek-daganatok. Az invaziv epithelinlis
petefészekrik jellemz&en a postmenopausaban 1évé paci-
enseket érinti, ritkan fordulnak el6 fertilis kora pécien-
seknél. A termékenység meglrzését célzé konzervativ
matét biztonsigosan elvégezhetd minden IA és IC1-es
stadiumu petefészekrikos paciens esetén [48]. A *high-
grade’ korai staidiumua daganatoknal azonban a recidiva
kockazata nagyobb, ezért ennek esetén nagy tapasztalat-
tal rendelkez6 centrumban javasolt a pdciens ellitdsa.
A petefészkeknél tovibbterjed§ vagy el6rehaladott
stadiumt petefészekrdk esetén a termékenység megdr-
zése nem johet szoba.

Epithelialis petefészekrak esetén az érintett oldalon
salpingo-oophorectomia javasolt az ellenoldali, egészsé-
gesnek ting petefészek és a méh megtartasival [48-50].
A stadiummegallapitishoz természetesen minden eset-
ben sziikségesek egyéb miitéti [épések (omentectomia,
hasi moséfolyadék vétele, peritonealis mintavételek, re-
giondlis nyirokcsomé-eltavolitas). Petefészekrakkal érin-
tett pacienseknél dltalaban nem javasolt a petefészek sti-
muldcidja, illetve a petefészekszovet fagyasztasa sem [49,
50]. A ’low-grade’ IA staddiuma paciensek kivételével el-
mondhaté, hogy a konzervativ mtitétet kovetGen adju-
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vans kemoterapia addsa indokolt, mely nem csokkenti a
fertilitdst [50].

Bér a *high-grade’ szovettani lelet, az el6rehaladott al-
lapot noveli a recidiva kockazatat, maga a konzervativ
sebészi ellatds nem tlnik negativ prognosztikai faktor-
nak. Kimondhat6 tehat, hogy a korabban definidlt korai
stadium betegségek (FIGO IA, IC1) konzervativ keze-
lése nem noveli a kigjulas vagy a sikertelen kezelés koc-
kazatat [50].

A csivasejt-evedetii petefészektumorok a 20 év alatti kor-
osztilyban a leggyakrabban el6fordulé ovarialis tumo-
rok. A malignus, csirasejt-eredeti petefészektumorok
esetén a termékenység megdlrzésének szerepe jelentSs.
Ezekben a paciensekben még elérehaladott stadium ese-
tén is lehetséges a petefészek egy részének megdlrzése a
méh megtartasa mellett. Kizdrélag nagy tapasztalattal
biré centrumokban javasolt ezen ritka esetek elldtdsa.

Ivarléc-eredetii malignus petefészek-daganat 1A stadiu-
ma esetén a termékenység megdrzése biztonsigosnak
tnik, de el6rehaladottabb stidium esetén alapos meg-
fontolast igényel [48-50]. A korai stidiumua betegség-
ben az érintett oldali salpingo-oophorectomia a megfele-
16 mitéti eljirds. Vitatott, hogy az amugy épnek
imponalé ellenoldali ovariumbdl minden esetben kell-e
mintavétel, egyelére nagy evidencidji adat nincs ezzel
kapcsolatban [39, 51, 52]. Dysgerminomak esetén for-
dul el§ a leggyakrabban (5-11%) az ellenoldali adnexu-
mon 1évé laesio IA-nak tnd stidiumban, ezért ezekben
az esetekben az épnek tlnd petefészek biopszidja indo-
kolt lehet [39, 51, 53, 54]. Kétoldali folyamat esetén a
hysterectomia nem ajinlott, petefészek-transzplanticids
vagy petesejt-dondacios eljardssal a terhesség kiviselhets.
Csirasejtes daganatokban akédr elérehaladott esetekben is
lehetséges a termékenység megdrzése, hiszen a centrum-
ban adott hatékony kemoteripia kivalé gyogyuldsi esé-
lyek [39, 51] mellett a gyakori regresszié miatt a petefé-
szek egy részének és a méhnek a megmentését is lehetové
teheti [53, 54].

Ivarléc-eredetd malignus petefészek-daganatok eseté-
ben a nem érintett petefészek konzervalasa mellett a méh
meg6rzéséhez endometrialis mintavétel és/vagy kiiret-
tazs elvégzése javasolt [53-55].

Méhtestrik

A méhtestrik jelenleg a leggyakoribb négyogyaszati da-
ganatos betegség, mely nemzetkozi irodalmi adatokat is
figyelembe véve folytonosan névekvd incidencidt mutat
[56,57]. A Nemzeti Rakregiszter adatai alapjan 2014 és
2019 kozott 40 éven aluli néknél évente atlagosan 41
esetben fordult el6, mely az 6sszes méhtestrakos eset ke-
vesebb mint 5%-a [1].

Mind az atipusos endometrinm-hyperplasia, mind az
endometrialis intraepithelinlis neoplasin daganatmegels-
z6 allapotnak mindsiil, de kb. 20-25%-ban mdr a diag-
nozis pillanataban el6fordul benne kis tertileten invaziv

A felsorolt feltételek fennalldsa esetén az endometriumcarcino-
mds beteg alkalmas a hormonkezelésre

3. tablazat

— 40 ¢év alatti életkor,

— nyilatkozat gyermekvallalasi szindékrol,

— teljes kord képalkoto kivizsgalas (ultrahangvizsgalat, kismedencei
MRI),

— kizarolag epithelialis kiinduldsa laesiok,

— FIGO IA stadium,

— nincs myometriuminfiltricio,

— szovettani tipusok: atipusos endometriumhyperplasia, endometria-
lis intraepithelialis neoplasia, ’low-grade’ adenocarcinoma,

—amennyiben a hormonterapia a paciens kortorténete ¢s dllapota
alapjan nem ellenjavallt,

— felszines (1-2 mm mélységii) myometriuminfiltricié esetén alapos
konzulticiot kovetben a termékenység megdrzése megkisérelhetd,
bar ebben a kérdésben a rendelkezésre dll6 adatok még nem
clegendéek,

— teljes kord tdjékoztatds arrdl, hogy a konzervativ eljaras mellett a
kijulds veszélye nagyobb.

FIGO = Nemzetkozi Sziilészeti és NGgyodgyaszati Szovetség; MRI =
magnesesrezonancia-képalkotds

endometriumcarcinoma. Ezért a termékenységmeg6rzé
eljarasok alkalmazasa soran 6vatossagra van sziikség.

Az endometrinmcearcinoma a szévettani minta vétele-
zésekor kb. 80%-ban korai stidiumban ismerhetd fel,
ezen esetek tobbségében a termékenyég meglrzése sz6-
ba jon. Az endometriumcarcinoma prognozisa kifejezet-
ten kedvezd, definitiv terdpidja azonban a méh és mind-
két oldali petefészek teljes eltavolitasat jelenti, esetleg a
regiondlis nyirokcsomok vagy a cseplesz kivételével.
Konzervativ terdpiaval, mely hormonteripiit jelent, a
mitét elkeriilhet§. A 3. tdblizatban talilhato feltételek
fennalldsa esetén javasolhaté a hormonkezelés [58].

’High-grade’ endometriumcarcinoma vagy jelentGs
myometriuminfiltricié6 vagy — amennyiben molekularis
Kklasszifikicié rendelkezésre all — p53-mutins endometri-
um-adenocarcinomdban a konzervativ terdpia nem jon
szoba. Méhtestsarcomak esetén ugyancsak nem jon sz6-
ba a termékenység megdrzése.

Amennyiben a pdaciens alkalmas a hormonkezelésre,
azzal dtmenctileg komplett remissziét érhetiink el [58,
59]. A gybgyszeres kezelés maximalis id6tartama 15 ho-
nap lehet, de a hormonkezelés hatékonysagat 6 hénap
kezelés utan sziikséges vizsgilni. Teljes regresszié hid-
nyaban definitiv mdtéti kezelés javasolt. A kezelés végén
két alkalommal végzett endometriumbiopszia javasolt,
mindkettének teljes regressziot kell igazolnia. A kezelés
befejezése utdn 3-6 havonta hiszteroszkoépia ajanlott.
Teljes regresszié esetén minél gyorsabb teherbe esés
javasolt; a teherbe eséshez sziikséges id6 csokkentése ér-
dekében felmeril az asszisztalt reprodukcids eljardsok
alkalmazasa [60], idealisan 6-9 honap sikertelen prébal-
kozist kovetSen. Sikeres sziilést kovetSen definitiv md-
tétl kezelés javasolt a méh eltavolitdsaval.

A legtijabb szakirodalmi adatok alapjan a hormontera-
pia elStt elvégzett hiszteroszkdpos endometriumreszek-
ciéval novelhet$ a komplett remisszié ardnya, az eljaras
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fertilitdsra gyakorolt hosszt tavi hatdsarél azonban még
nincs hivatalos dllasfoglalds. A konzervativ terdpia alatti
teststlycsokkentés kedvez6 hatassal bir, ezért a teststly-
csokkentés fontos terdpids eszkoz. A kezelés elkezdése
el6tt medddségi szakemberrel torténd konzulticié java-
solt a varandossag esélyének felmérésére. A kezelést az
eljards alkalmazdsiban tapasztalt centrumban érdemes
végezni és indikalni. Evekig tart6 sikertelen gyermekval-
lalas esetén definitiv mdtét javasolt a méh eltavolitasival.
Ujabb szakirodalmi adatok szerint, megfelels tdjékozta-
tast kovetSen, egyes esetekben széba johet a sikeres ter-
hességet kovetd Gjabb konzervativ terapia egy masodik
varandossag tervével, ez azonban még kisérleti eljarasnak
szamit [60].

Konzervativ kezelés esetén a recidiva kockizata 10-
30%, mely a definitiv terdpidhoz képest jelentGsen emel-
kedett, megfelel kovetés mellett azonban a hormonte-
ripia nem rontja a talélési esélyeket, ezért motivilt,
gyermekvillalds el6tt allé6 pdcienseknek biztonsigosan
javasolhato.

Kovetkeztetés

Hazankban jelenleg nincs termékenységmegdrzési téma-
ju szakmai irdnyelv [61]. A nemzetkozi irdnyelvek hoz-
zaférhetSk, de nem ismertek széles korben. Egy hazai,
2021. évi felmérésbdl [62] kideriilt, hogy nem megfele-
16en tdjékozottak sem az onkolégusok, sem pedig a né-
gyogyaszok a kiillonboz6 termékenységmegdrzési eljara-
sokrol. A fertilitdsprezervacios eljirdsok olyan klinikai
hatdrtertileten helyezkednek el, amelynek sem gradualis,
sem posztgradualis oktatdsa nincs megoldva. A fentiek
okin sziikség lenne az onkolégusok és a medddségi
szakemberek tin. multidiszciplindris csapatokban torténd
egytittmiikodésére, illetve kozos szakmai protokollok ki-
alakitdsara. Ezaltal elérhet§ lenne, hogy a paciensek szak-
mai szempontbdl pontosabb informdciot kapjanak, és
nagyobb aranyban jussanak hozza termékenységmegd&r-
26 kezeléshez még a daganatellenes kezelés megkezdése
elétt [63]. MegfelelS szakmai akarat és egységes iranyel-
vek kialakitdsa mentén, illetve az eljarasok finanszirozas-
ba vételével egységes fertilitisprezervacios haldzatot le-
hetne kialakitani hazdnkban.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesilt.

Szerzoi munkamegosztas: V. D.: Koncepcid, a kézirat
megirdsa. Sz. B., R. G.: A ’termékenység meglrzése em-
I6rakban’ fejezet Osszeallitisa. M. A.: A ’termékenység
megdrzése hematolodgiai betegségekben’ fejezet Osszeal-
litasa. P. T., H. B.: A Colorectalis carcinoma és a Pajzs-
mirigydaganatok cimi fejezet Osszedllitisa. Cs. B.:
A ’fertilitds megGrzése négyodgyaszati daganatok esetén’
fejezet Osszeallitdsa. K. I.: A Nemzeti Rakregiszter ada-
tai, revizi6. R. G.: A kézirat megirdsa. N. Z.: A ’fertilitds
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megorzése négyogyaszati daganatok esetén’ fejezet Osz-
szedllitdsa, koncepcid, revizid, a kézirat megirasa, végsd
jovahagyasa. A cikk végleges valtozatit valamennyi szer-
76 elolvasta és jovihagyta.

Erdekeltségek: A szerz6knek a jelen kozleménnyel kap-
csolatban nincsenck érdekeltségeik.
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»Et mihi res, non me rebus subiungere conor.” (Horatius)
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