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Pytanie:

Jaki wptyw na ptodno$¢ kobiety ma
przebyte w dziecifstwie leczenie
przeciwnowotworowe?

Rodzaj zagadnienia:

Szkodliwy wptyw/rokowanie

Projekt badania:

Retrospektywne badanie kohortowe

Autorzy pochodzgcy z wielu osrodkéw wykorzy-
stali dane pochodzace z Childhood Cancer
Survivor Study (CCSS), aby wytoni¢ kobiety leczo-
ne w dziecinstwie lub okresie dorastania z po-
wodu nowotworu zfosliwego i oceni¢ wptyw
tego leczenia na pfodnos¢. CCSS byto wielo-
osrodkowym, sponsorowanym przez National
Cancer Institute retrospektywnym badaniem ko-
hortowym gromadzacym dane 20 720 osdb,
u ktérych w latach 1970-86 rozpoznano nowo-
twor wieku dzieciecego, a ich leczenie zakoficzo-
no przed ponad 5 laty.

Przeanalizowano dane uzyskane na pod-
stawie 5149 kwestionariuszy nadestanych
przez kobiety w wieku 15-45 lat, ktére nie
przebyty sterylizacji chirurgicznej. Grupe kon-
trolng utworzono z siéstr chorych najbli-
zszych im wiekiem (n=1441). Informacje
0 zastosowanej chemio- i radioterapii za-
czerpnieto z dokumentacji medycznej kobiet
leczonych z powodu nowaotworu. Obliczono
skumulowane dawki lekéw alkilujgcych, aby
okresli¢ zsumowang punktacje dawki tych le-
kéw (AAD). Po uwzglednieniu zmiennych
zaktécajacych poréwnano wskazniki ptodno-
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$ci wsrod wezesniej leczonych z uzyskanymi
u kobiet z grupy kontrolnej.

W poréwnaniu z grupa kontrolng kobiety
z populagji CCSS byty mtodsze, zedciej samot-
ne, rzadziej po studiach, na ogét nigdy nie wy-
szty za maz i zwykle nie pality tytoniu.
Po skorygowaniu o te cechy ryzyko wzgledne
(RR) zajscia kiedykolwiek w cigze w poréwna-
niu z ich siostrami wyniosto 0,81 (95%
PU 0,73-0,90). Wsrdd kobiet z populacji CCSS
stwierdzono korelacje miedzy wiekszg dawka
promieniowania podanego na jajniki/macice
a mniejszg szansg na zajscie w cigze. Wiek-
szym dawkom promieniowania podanym
na podwzgdrze lub przysadke réwniez towa-
rzyszyta mniejsza szansa na zajscie w cigze.
Chore z wysoka punktacjg w skali AAD i otrzy-
mujace lomustyne (RR=0,44) lub cyklofosfa-
mid (RR=0,8) mialy mniejszg szanse
na zajscie w cigze kiedykolwiek. Pfodnos¢
zmniejszata sie réwniez w miare zwiekszania
skumulowanej dawki poszczegolnych lekow.

Autorzy uznali, ze u kobiet leczonych
w dziecinstwie z powodu nowotworu ztosli-
wego wystepuja zaburzenia ptodnosci. Czyn-
nikami ryzyka nieptodnosci sa: duze dawki
promieniowania podane na podwzgdrze, jaj-
niki lub macice, duze skumulowane dawki le-
kéw alkilujgcych oraz stosowanie lomustyny
badz cyklofosfamidu.
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Okofo 78% wszystkich dzieci, u ktérych
przed ukoriczeniem 15 lat rozpoznano nowo-

twor ztosliwy, przezywa obecnie piec lat,
a juz wkrotce jedna na 450 os6b bedzie
w odlegtym okresie po leczeniu z powodu
nowotworu wieku dzieciecego."? Chemiote-
rapia i radioterapia maja jednak znaczace od-
legte skutki (patrz AAP Grand Rounds
2009;21:58; 2008;20:63-64; 2007;18:
62-63; 2005;13:13-14 [Pediatria po Dyplo-
mie. 2006;10 (3):88-89]).

Mimo dobrze znanego zagrozenia
bezptodnoscig, jakie stwarza leczenie
przeciwnowotworowe, wsérdd kobiet prze-
prowadzono zaledwie kilka badan epidemio-
logicznych majacych na celu lepsze poznanie
tej zaleznosci i wytonienie czynnikéw ryzyka.
W rzeczywistosci w kilku badaniach nie wy-
kazano znacznego uposledzenia ptodnosci
kobiet leczonych w dziecifstwie z powodu
nowotworu zfosliwego.>* Omawiane bada-
nie dostarcza bardzo poszukiwanych infor-
macji utatwiajacych blizsze oméwienie
z chorymi zagrozenia ich ptodnosci w zwigz-
ku z zaleceniem stosowania swoistej chemio-
lub radioterapii. Dane uzyskane podczas te-
go badania mogg sie okaza¢ przydatne
w projektowaniu przysztych badan klinicz-
nych, aby zminimalizowa¢ ryzyko bezptodno-
$ci, zachowujac mozliwos¢ wyleczenia.

Przyczyna niewydolnosci jajnikéw moze by¢
bezposredni wptyw lekéw cytotoksycznych lub
promieniowania na jajniki, lub posrednie dzia-
tanie wynikajace z napromieniania mézgu po-
wodujacego niedobdr gonadotropiny i wtémy
niedorozwdj gonad.® Kobiety leczone wzedniej
z powodu nowotworu s réwniez narazone
na wczesniejsze wystapienie menopauzy, o
znacznie skraca czas, w ktorym majg szanse
na zajscie w cigze. Gtowna zaleta omawianego
badania jest uwzglednienie wszystkich tych
przyczyn nieptodnosdi.

Gléwnym ograniczeniem tego badania jest
to, ze nie informuje ono o pragnieniu zajscia
w Cigze wyrazanym przez uczestniczki bada-
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nia. Niewykluczone, ze zte doswiadczenie
zwigzane z przebytym nowotworem zfosliwym
moze wptynac na chec posiadania dzieci przez
te kobiety, zwfaszcza w potgczeniu ze znanymi
czynnikami zaktdcajgcymi, takimi jak wiek, ra-
sa lub stan cywilny. Ponadto autorzy podali tyl-
ko liczbe cigz, a nie liczbe zywych urodzen, nie
odniesli sie zatem do potencjalnej zaleznosci
miedzy leczeniem przeciwnowotworowym
a poronieniami.

Zaburzenia ptodnosci wystepujace wsérod
uczestniczek badania leczonych w dziecinstwie
z powodu nowotworu ztosliwego podkreslajg
znaczenie dalszej obserwadji tej populacji cho-
rych. Lekarz podstawowe] opieki zdrowotnej
powinien by¢ tego $wiadom i mie¢ pewnos,
ze chora podlega wiasciwej opiece oraz bada-
niom przesiewowym. Chore nalezy kierowac
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do klinik zajmujacych sie odlegtymi skutkami
leczenia, w  ktérych nieodigczng  czescia
wszechstronnego programu sg zagadnienia do-
tyczace endokrynologii i reprodukgji. Wytyczne
sq dostepne réwniez na stronie internetowej
Children’s Oncology Group http://www.survi-
vorshipguidelines.org.

Stowa kluzowe: nowotwar wieku dzieciecego, ptodnos¢,
kobiety leczone z powodu nowotworu w dziecinstwie
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