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NajpogostejSa raka maternice sta rak endometrija in rak materni¢nega
vratu, ki vznikneta iz epitelija, ki prekriva materni¢no votlino oz. maternicni
vrat. Iz miSinega dela maternice vzniknejo redki sarkomi, ki jih je manj kot
5 % vseh rakov maternice. NajpogostejSi sarkomi so karcinosarkom, leio-
miosarkom in endometrijski stromalni tumor.

Po podatkih Registra raka za Slovenijo je bil rak endometrija leta 2007 peti
najpogostejSi rak pri Zenskah (5,3 %). Rak materni¢nega vratu je bil na 8.
mestu z delezem 3,1 % vseh rakov pri Zenskah (1). Rak endometrija in rak
materni¢nega vratu se med seboj zelo razlikujeta, predvsem po starosti zbo-
levanja, nevarnostnih dejavnikih, nacinih zdravljenja in tudi po moznostih
prepreCevanja zbolevanja.

Leta 2007 je bilo zapisanih 296 novih primerov raka endometrija; bolnice so
bile ve€inoma starejSe od 50 let. Istega leta je zaradi tega raka umrlo 45 Zensk.
Stevilo bolnic z odkritim rakom endometrija se, podobno kot v ostalih raz-
vitih drzavah, veca.

Z rakom materni¢nega vratu je bilo leta 2007 odkritih 153 bolnic, ki pa so
bile ve€¢inoma mlajSe od 50 let. V Sloveniji se Stevilo bolnic z rakom mater-
ninega vratu, predvsem zaradi dobro organiziranega presejanja, iz leta v
leto manjSa. Leta 2007 je zaradi raka materni¢nega vratu umrlo 44 Zensk (1).

RAK MATERNICNEGA TELESA
Etiologija

Rak endometrija je predvsem bolezen Zensk po menopavzi, starih 50-65 let.
Najpomembnejsi nevarnostni dejavniki so ¢ezmerna telesna teza, sladkorna
bolezen in zviSan krvni tlak. Dejavniki tveganja so lahko tudi estrogeni (brez
progestagena ali le nizka raven v serumu), zdravljenje s tamoksifenom vec¢
kot 5 let, obsevanje predela medenice v preteklosti, rak dojke in/ali jajénikov,
nepolipozni rak debelega Crevesa in rak endometrija pri krvnih sorodnicah.
Visoke ravni estrogenov v serumu so lahko posledica ¢ezmerne telesne teze,
sindroma policisti¢nih jajénikov, pozne menopavze, tumorjev, ki tvorijo estro-
gene, disfunkcije jajénikov in hormonskega nadomestnega zdravljenja brez
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dodanih progestagenov (2, 3). Rak endometrija, povezan z druzinsko
obremenjenostjo, je redka bolezen. Po sedanjem znanju je tega raka
priblizno 6 % (4).

Patologija

Rak endometrija je, glede na patohistolosko opredelitev, v ve¢ kot 80 % prime-
rov adenokarcinom. RedkejSe oblike so papilarno-serozni rak endometrija,
svetloceli¢ni rak, skvamozni, mucinozni itd. Adenokarcinom endometrija
pogosto nastane iz hiperplazije endometrija. Rak endometrija se razrasc¢a
lokalno: v materni¢ni vrat, skozi miometrij do seroze in v ostale organe v
mali medenici. Lahko se Siri tudi limfogeno ali hematogeno. Najhitreje se
razrascajo ali metastazirajo slabo diferencirani tumor;ji (3).

Katera so znamenja bolezni?

Krvavitev iz maternice, vec¢ let po menopavzi, je najpogostejsi in hkrati naj-
pomembnejSi znak. Zakaj najpomembnejSi? Zato, ker se krvavitev pojavi
zaradi poskodbe Zilja endometrija Ze na zaletku bolezni in je opazna, oza-
vesCene Zenske — in teh je na sre€o veclina — pa hitro poiS¢ejo pomoc pri
ginekologu. Zato raka endometrija praviloma odkrijemo zgodaj, v zacetni
obliki in v zgodnjem stadiju bolezni, kar seveda omogoca tudi uspesSnejse
zdravljenje. Krvavitev iz maternice, predvsem nekaj let po menopavzi, je
resno opozorilno znamenje; priblizno v tretjini primerov pri teh Zenskah od-
krijemo raka endometrija.

Krvavo obarvan izcedek iz maternice se lahko pojavi pred obilnejSo krvavit-
vijo in lahko traja tudi ve¢ tednov ali mesecev. Ne tako redko se Se vedno
zgodi, da ta simptom Zenske prezrejo in ga poveZejo z napornim delom ali
z zakasnelo menstruacijo.

Test PAP ali bris materni€énega vratu ni metoda za odkrivanje raka endome-
trija, saj karcinomske celice endometrija odkrijemo praviloma le v priblizno
tretjini brisov pri bolnicah z vedjim tumorjem. Seveda pa najdba atipi¢nih
endometrijskih celic v brisu materni€énega vratu zahteva takoj$nje diagno-
sticne posege za odkrivanje morebitnega raka endometrija, in to tudi pri
zenskah, ki nimajo znacilnih tezav.

Postavitev diagnoze

Diagnoza temelji na patohistoloSkem izvidu biopsije endometrija, ki ga pri-
dobimo s histeroskopijo ali s klasi¢no abrazijo. Za izkljuCitev invazije v
endocerviks je potrebna frakcionirana (deljena) abrazija, ki vklju€uje lo¢eno
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abrazijo endometrija in endocerviksa. Preoperativne preiskave pri Zenskah
z zaCetnimi stadiji so: klini¢ni pregled, rentgenogram plju¢ in srca, ultra-
sonografija, pregled krvi in biokemicne preiskave. Pri starejSih bolnicah s
Se drugimi boleznimi so potrebne dodatne ciljane preiskave. Pri bolnicah,
pri katerih je z ginekoloskim pregledom, klini€énimi preiskavami ali labora-
torijskimi izvidi podan sum na razSirjeno bolezen, so potrebne dodatne
preiskave, kot so cistoskopija, rektoskopija, racunalniS§ka tomografija (CT)
ali magnetnoresonanc¢no slikanje (MRI) (2).

Razsirjenost (stadij) bolezni

Stadij bolezni dolo¢amo kirursko, pri emer je treba upostevati predvsem
patohistoloSko opredelitev tumorja, diferencijacijo, mikroskopsko Siritev
tumorja v globino maternice, v materni€ni vrat in metastaziranje v bliznje ali
oddaljene organe. Razvri¢anje karcinoma endometrija glede na razSirjenost
bolezni temelji na klasifikaciji FIGO (Federation Internationale de Gynecologie
et d' Obstetrique — FIGO). Stadiji po klasifikaciji TNM so razvrs€eni podob-
no. Poenostavljena klasifikacija FIGO razvr§€a raka endometrija v Stiri
stadije: prvi stadij pomeni, da je rak endometrija omejen na telo maternice,
stadij Il pomeni razSiritev na materniéni vrat, stadij Ill vklju€uje prizadetost
organov medenice, stadij IV pa metastaziranje v oddaljene organe. Najno-

poenostavlja oz. zdruzuje pa nekatere podstadije (5).

Prognoza

Slab%o prognozo imajo bolnice, ki so starejSe, z raz8irjeno boleznijo in s
slabo diferenciranimi tumorji. Bolnice s stadijem | ali Il prezivijo pet let v 70—
95 %, s stadijem Il ali IV v 10-60 %. Pet let in veC preZivi ve€ kot polovica
vseh bolnic z rakom endometrija (2).

Zdravljenje

Osnovni kirurski poseg je odstranitev maternice, obeh jajénikov in zve€anih
pelvicnih bezgavk oz makroskopsko sumljivih sprememb v trebusni votlini.
Ali je potrebna odstranitev pelviénih in obaortnih bezgavk pri vseh bolnicah
z rakom endmetrija, Se vedno ni povsem reSeno vpraSanje. Pred kratkim
objavljeni izsledki obsezne analize niso pokazale razlike v prezivetju, ugo-
tovljena pa je bila statisti¢no znacilna razlika glede pooperacijskih zapletov.
Bolnice, pri katerih je bila, ne glede na razSirjenost bolezni, izvrSena pelvi¢na
in obaortna limfadenektomija, so imele pomembno ve¢ pooperacijskih za-
pletov kot bolnice v skupini brez limfadenektomije. Ceprav je bil osnovni
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poseg pred leti laparotomija, pa v nekaterih primerih postaja vse bolj po-
membna laparoskopsko izvedena operacija, predvsem pelvicna limfaden-
ektomija, ki je za bolnico pomembno manjSa obremenitev kot pa laparatomija
(2, 3, 6-9). Zavedati se je treba, da so bolnice z rakom endometrija najvec-
krat starejSe Zenske, s Stevilnimi spremljajo¢imi boleznimi.

Odlocitev o zdravljenju temelji na predlogu multidisciplinarnega ginekolosko-
-onkoloskega konzilija. IzhodiS¢e za vrsto priporo¢enega zdravljenja na On-
koloSkem institutu Ljubljana in Ginekoloski kliniki v Ljubljani so revidirane
smernice iz leta 2002, ki pa jih bo, glede na novosti zadnjih let, treba znova
prenoviti. Priporo¢ena kirurSka dolocitev stadija omogoca nacrt zdravljenja,
ki temelji na Stevilnih patohistoloskih in prognosti¢nih dejavnikih (10).

Spremljanje stanja bolnic po zdravijenju

Sledenje stanja bolnic je potrebno zaradi ugotavljanja uspesnosti primar-
nega zdravljenja, odkrivanja morebitnih zapletov zdravljenja ali obnovitve
bolezni. Pri bolnicah brez simptomov opravimo prvi ginekoloski pregled
(vaginalni in rektalni) po dveh mesecih, prva tri leta opravljamo ginekoloske
preglede na vsake Stiri mesece. Tri do pet let po zdravljenju priporo¢amo
ginekoloske preglede na Sest mesecev in nato na eno leto. Test PAP ni del
kontrolnih pregledov po zdravljenju endometrijskega karcinoma. Pri bolnicah
s simptomi so potrebne dodatne preiskave, kot sta npr. ultrasonografija
trebuha ali CT (10).

RAK MATERNICNEGA VRATU
Etiologija

Kljuéni dejavnik za nastanek predrakavih sprememb in invazivnega raka
materni¢nega vratu je dolgotrajna (perzistentna) okuzba z onkogenimi hu-
manimi papilomskimi virusi (HPV). NajpogostejSa onkogena HPV sta geno-
tipa HPV 16 in HPV 18. Odkrijemo ju pri 50—60 % hudih predrakavih spre-
memb (CIN 3) in pri ve€ kot 70 % primerov raka materni¢nega vratu. Razvoj
okuzbe s HPV v dolgotrajno okuzbo pogojuje dolgotrajna uporaba kontra-
cepcijskih tablet, nekatere druge okuZbe noZnice, obseZne okuzbe s HPV
in nekateri genotipi onkogenih HPV, pa tudi druzinska obremenjenost z
rakom materni¢nega vratu (11,12). Zdravil za okuzbo s HPV ni, $e najbolj
ucinkovit ukrep je odstranitev podrocja, pri katerem so se ze zacele pred-
rakave spremembe, npr. konizacija v primeru CIN 2, 3.

48



Patologija

Vecina rakov materni¢nega vratu (80 %) je planocelularnih ali skvamoznih,
priblizno 10 % je Zleznih rakov ali adenokarcinomov. Ker adenokarcinom
vznikne v materni¢nem kanalu, ga je teZe odkriti. Prav tako je manj ob¢utljiv
za obsevanje in praviloma teZe ozdravljiv kot planocelularni rak maternic¢-
nega vratu (13).

Katera so znamenja bolezni?

Predrakave spremembe in zacetni rak materniénega vratu praviloma ne
povzroCajo tezav, kar je pomembno predvsem pri zenskah, ki ne hodijo na
redne ginekoloSke preglede in odvzeme brisov materniCnega vratu (14).
Ker nimajo ginekoloskih tezav, pridejo na pregled Sele, ko se tezave poja-
vijo, to pa je takrat, ko je rak materniCnega vratu ze razSirjen in teZje ozdravlijiv.
NajpogostejSi znamenji sta krvav izcedek iz noznice ali krvavitev — med
menstruacijama, po spolnem odnosu ali po menopavzi. Kasni simptomi so
odvisni predvsem od nacina Sirjenja bolezni (proti se€ilom ali danki). Pri
infiltraciji parametrijev se lahko razvije edem ene ali obeh nog, zunanjega
spolovila in spodnjega dela trebuha. Bole€ina je pri raku maternicnega
vratu dokaj kasen simptom. Kompresija Zivcev povzro&i motnje in bole€ine
v podroCju presakralnega pleteza ter ishiadicnega in obturatornega Zivca.
Pri Sirjenju karcinoma proti se€nemu mehurju nastajajo tenezmi, dizurije in
hematurije, kasneje lahko tudi fistule. Podobni simptomi se pojavijo tudi pri
prizadetosti rektuma. Hematurije in proktoragije spremlja slabokrvnost,
hujSanje in sploSno slabo pocutje in oslabelost.

Postavitev diagnoze

Postavitev diagnoze temelji na patohistoloski opredelitvi tumorja po odvzemu
tkiva: z biopsijo, abrazijo ali po konizaciji (10, 13).

Razsirjenost (stadij) bolezni

Tudi dolo¢anje stadija raka materni¢nega vratu temelji na klasifikaciji FIGO.
Napravi se z vaginalno-rektalnim ginekoloSkim pregledom, ki ga opravita
najmanj dva preiskovalca (morda v sploSni anasteziji). Pri napredovalih sta-
dijih je treba opraviti tudi cistoskopijo, rektosigmoidoskopijo, kontrastno sli-
kanje Crevesja z barijem, intravensko pielografijo in rentgensko slikanje
prsnega koSa. Biopsija (po poprejsnji kolposkopiji) in histoloSka opredelitev
tumorja sta obvezni preiskavi. Zaradi pomanijkljivosti zgolj klinicnega razvr-
8Canja bolezni pri raku materni¢nega vratu in za pomo¢ pri odlo€anju za
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zdravljenje, dobivajo vedno vecjo veljavo preiskave, kot so CT, MRI in PET-
CT. Klasifikacija FIGO upoSteva anatomsko razSirjenost bolezni, in ne
kirurS8kega stadija, ter deli invazivnega raka materni¢nega vratu v Stiri sta-
dije: tumor, ki je omejen le na materni¢ni vrat, kot stadij I. Invazivna rast v
materni¢no telo ne spremeni stadija. V stadij Il so razvrd€eni karcinomi
materni€nega vratu, ki se $irijo iz maternice, vendar ne do medeni¢ne stene
in/ali se Sirijo v noznico (zgornji dve tretjini). Ko se tumor Siri do medeni¢ne
stene in/ali povzroca hidronefrozo ali afunkcijo ledvice (ledvic), bolezen
opredelimo kot stadij Ill. Stadij IV vklju€uje tumorje, ki se S$irijo iz male me-
denice in/ali rastejo infiltrativno v mehur in/ali rektum.

Prognoza

Podobno kot pri ostalih ginekoloskih rakih je tudi pri raku materni¢nega vratu
odkritje bolezni v zgodnjem stadiju klju¢ni dejavnik za ¢im boljSe prezZivetje.
Ce bolezen odkrijemo v stadiju |, 5 let preZivi ve¢ kot 80 % bolnic. Petletno
obdobje prezivi polovica bolnic s stadijem I, Cetrtina bolnic s stadijem Il in
manj kot 5 % bolnic s stadijem IV (14—16).

Zdravljenje

Osnovni metodi zdravljenja invazivnega raka materni¢nega vratu sta kirurski
poseg ali radioterapija. Tudi pri tem raku dokonéna odlocitev o zdravljenju
temelji na mnenju multidisciplinarnega ginekolo$ko-onkoloSkega konzilija
(10, 17). Z radioterapijo lahko zdravimo vse stadije skvamoznega raka ma-
terniCnega vratu, primarno kirur§ko pa zdravimo le bolnice v stadijih | do lIA.
Pri kirurSkem zdravljenju raka materni¢nega vratu stadija IA upostevamo
priporo€ila, ki so jih izdelali na GinekoloSki kliniki Ljubljana in ki temeljijo na
to€kovanju, upostevajo€ patomorfoloska merila, kot so celi¢ni tip karcinoma,
mitoti€ha aktivnost, tip invazije, obrambna reakcija, invazija v Zile in globina
invazije. Glede na celokupno Stevilo tock je lahko priporo¢ena konizacija,
vaginalna ali abdominalna histerektomija (z vaginalno manseto ali brez nje)
oz. abdominalna histerektomija z limfadenektomijo (z vaginalno manseto ali
brez nje). Cilj sodobnega kirurSke zdravljenja zgodnjih stadijev raka mater-
nicnega vratu je ob optimalnem zdravljenju povzrociti ¢&im manj Skodljivih
posledic za bolnico. Zato v posebnih primerih lahko maternico ohranimo
(zelja po rojevanju) in konizaciji pridruzimo Se limfadenektomijo. Najnovejsi
podatki raziskav kazejo, da je odstranitev materni¢nega vratu (trahelektomija)
in disekcija pelvi¢énih bezgavk pri izbranih bolnicah s stadijem IA2 in IB1
(manj kot 2 cm) dovolj ucinkovito zdravljenje, ki omogoca uspesno zanosi-
tev pri ve€ kot 50 % bolnic. Odstranitev jajénikov bolnicam, mlajSim od 45
let in z zaetnim rakom materni¢nega vratu, ni potrebna, ker se metastaze
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v jajCnikih pojavljajo le redko. U&inkovitost obsevanja dokazano zveca sen-
zibilizacija s cisplatinom. Pri stadijih IIB do Il je indicirano radikalno obse-
vanje po posebni shemi. Prav tako pri stadiju IVA. Pri redkih bolnicah je pri
stadiju IVA mogocCe za zdravljenje izbrati tudi pelvicno eksenteracijo. Pri
stadiju IVB je obsevanje blazilno, oddaljene metastaze pa obsevamo ali jih
zdravimo s sistemskimi citostatiki. Radioterapija adenokarcinomov mater-
nicnega vratu je manj uspesna, zato je kirurSki poseg, €e je le izvedijiv,
primarno zdravljenje. Napredovale stadije obsevamo enako kot skvamozni
karcinom (13).

Preventiva

Najstarejsi in zaenkrat najuspesSnejSi nacin prepreCevanja raka maternic-
nega vratu je odkrivanje in zdravljenje predrakavih sprememb materni¢nega
vratu (sekundarna preventiva). Ze desetletja za odkrivanje predrakavih
sprememb materni€nega vratu uporabljamo presejanje z odvzemom brisa
materninega vratu in mikroskopski pregled odvzetega vzorca. Presejanje
za raka materni¢nega vratu je najbolj uspesSno z organiziranimi drzavnimi
programi, ker predvsem omogoc¢ajo nadzor kakovosti in ucinkovito izvajanje
programa na vseh podrogjih, ki so za uspeSno presejanje nujno potrebni. V
Sloveniji smo drzavni program presejanja za raka materni¢nega vratu (DP
ZORA) uvedli leta 2003 (16). Po podatkih Registra raka za Slovenijo se je
Stevilo bolnic z rakom materni€nega vratu zmanjsalo za skoraj 40 %.

V zadnjih letih se kaze moznost dodatnega prepre€evanja raka maternic-
nega vratu s preventivnhim cepljenjem proti HPV. Kak$en bo vpliv cepljenja
na zmanj$evanje invazivnega raka materni¢nega vratu, bo mogoc¢e oceniti
¢ez 20 do 30 let (18).

ZAKLJUCEK

Rak endometrija in materni€nega vratu sta pomembni obliki ginekoloskih
rakov. Prvi, ker je najpogostejSi med ginekoloskimi raki, in drugi, ker ga
lahko ucinkovito prepre€imo z ustreznimi preventivnimi metodami. Redni
ginekoloski pregledi po priporodilih, osvescenost Zensk in ginekoloski pre-
gledi ob prvih znamenijih bolezni so pomembni pri vseh ginekoloskih rakih,
tudi pri raku endometrija in raku materni¢nega vratu.
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