Az Egészségiigyi Minisztérium szakmai protokollja
Méhtestrak

Készitette: A Sziilészeti és Nogyogyadszati Szakmai Kollégium
A Sugarterdpias és Onkologiai Szakmai Kollégiummal egyeztetve

1. Alapveto megfontolasok

1. Definicio és el6fordulas

A méhtestrak, masnéven endometrium carcinoma az uterus corpusanak a nyalkahartyajabol
kiindulo6 rosszindulati daganat. Mig a méhnyakrakok el6forduldsa hazankban kismértékben, a
fejlett orszagokban a szlirdvizsgalatok kiterjesztése révén jelentdsen csokkent az elmult 30-40
¢v folyaman, addig a méhtestrakok incidencidja kifejezetten novekedett. Az Amerikai
Egyesiilt Allamokban és a fejlett eurépai orszagokban mar tobb a méhtestrdkos, mint a
cervixcarcinomas beteg, hazdnkban mar majdnem annyi a méhtestrdkos, mint a cervix
carcinomas, aranyuk csaknem 1 : 1.

2. Etiolégia

A méhtestrakok etiologidja nem ismeretes, de az oestrogeneknek kiemelt szerepiik van az
endometrium carcinomak kialakuldsaban. Nem tisztazott egyértelmiien, hogy milyen
hormonalis valtozasok el6zik meg, vagy kisérik a méhnyalkahartya rosszindulata atalakulasat.
A szervezetben (progesteronnal) ellensulyozatlan, hosszantarté oestrogen hatasra kialakulo
endometrium hyperplasia — elsOsorban annak atipusos, komplex fajtdja — praecancerosus
elvaltozasnak tekinthetd. A menopausa eldtt kialakuld tipusos simplex endometrium
hyperplasia nem tarthat6 rakel6zo allapotnak. Nem valdszinii, hogy kizardlag az oestrogen a
felelds az endometrium malignus atalakuldsaért, figyelembe kell venni egyéb endokrin
valtozasokat ¢s praedisponal6 faktorokat.

3. Praedisponald tényezok

obesitas korai menarche

diabetes késdi menopausa

hypertonia familiaris hajlam (Lynch II. syndroma)

sterilitas hosszantarto, kiegyensulyozatlan oestrogen-hatés
cikluszavarok sziv és érrendszeri betegségek

korabbi sugarkezelés komplex (adenomatosus) hyperplasia

sub- vagy infertilitas tamoxifen kezelés

4. Szovettani tipusok

e endometrioid adenocarcinoma (85-88 %)
e adenosquamosus cc. (5-10%)

e glassy cell carcinoma

¢ villoglandularis adenocc.
e mucinosus adenocc.
e serosus papillaris cc.
e secretios adenocc.
e csillosejtes adenocc.
e vildgos sejtes cc.
e kissejtes cc.



e Oriassejtes carcinoma
e laphamrak (metaplasia talajan)

5. Sziirés

Az endometrium-carcinoma szlirésére széleskorlien alkalmazhaté modszer nem all
rendelkezésre. A kolpocytologiai vizsgalat a méhtestrakok sziirésében alacsony hatasfoku: 40-
45 %-o0s. A méhnyalkahartya vastagsdganak rendszeres ultrahang-vizsgalata hasznos modszer
a menopausaban a fokozottan veszélyeztetettek ellendrzésére, ,,szlirésére”.

6.A daganat terjedése

A tumor a méh nyélkahartyajabol indul ki, majd infiltralja a myometriumot, attori a serosat. A
regionalis nyirokcsomodérintettség valosziniisége a méhizomzat beszlirtségének a mértékével
aranyosan nd. A daganat sokaig, akar tobb éven keresztiil is kizarolag a méh corpuséra
lokalizalodik, majd raterjed a cervixre, a parametriumokra, a medencefalra vagy a kiirtokon
keresztiil a petefészkekre, kés6bb hastiri szorodast okoz. Gyakran ad retrograd metastasist a
hiivelybe, foként a mellsé hiivelyfal alsé harmadaba. A ligamentum rotundum mentén
inguinalis attéteket is okozhat, elérehaladott esetekben tavoli metastasisokat.

7. Stadiumbeosztas

A FIGO Onkologiai Bizottsdga Rio de Janeiro-ban 1988-ban megtartott konferencidjan
fogadta el a méhtestrakok un. sebészi-pathologiai stddium-meghatarozasat. Ennek 1ényege,
hogy corpus carcinoma esetén el@szor miitétet végeznek és az ascites vagy a hasiri
mosofolyadék cytologiai, illetve a miitéti praeparatum részletes szovettani vizsgalata alapjan
torténik a stddiumbesorolas.

Stadium A daganat kiterjedés

0 Carcinoma in situ

L. A daganat kizarolag a méhtestre korlatozodik

I/A A daganat kizarolag az endometriumra lokalizalodik

I/B A tumoros invazid csak a myometrium belsd 50 %-ara terjed

I/C A tumoros invazié a myometrium vastagsadganak 50 %-at meghaladja

II. A daganat raterjed a méhnyakra

II/A A daganat beterjed az endocervicalis mirigyekbe

1I/B A daganat infiltralja a cervixstromat

1. A daganat a kornyezetére propagal vagy regionalis attéteket okoz

/A A daganat a serosara és/vagy a fliggelékekre terjed, a hasiliri moso-folyadék
iiledékében daganatsejtek mutathatok ki

11/B A daganat hiivelyi attétet okoz

I1/C Kismedencei és/vagy para-aorticus nyirokcsomoattét mutathaté ki

IV. A daganat raterjed a holyagra és/vagy a végbélre és/vagy tavoli attétet okoz

IV/A A daganat a holyagra és/vagy a végbélre terjed

IV/B A daganat tavoli attéte(ke)t okoz

Gx A tumor differencialtsaganak a mértéke nem ismert

Gl Nagyfokban differencialt tumor

G2 Kozepesen differencialt tumor

G3 Kevéssé differencialt, éretlen tumor



A regionalis nyirokcsomok érintettsége ill. a tavoli attétek alapjan a fenti stidiumbeosztas a
TNM-rendszer szerint az alabbiakkal egészithetd ki:

Nx Koros nyirokcsomé nem mutathaté ki

NO Daganatosan érintett nyirokcsomo nincs

N1 Daganatos nyirokcsomo egyértelmiien kimutathato
Mx Tavoli attét nem mutathato ki

MO Tévoli attét nincs

Ml Tavoli attét egyértelmiien kimutathatod

Amennyiben miitét valamilyen okbol nem torténik, vagy praeoperativ sugarkezelés okozta
morphologiai valtozas zavarja a sebészi-pathologiai stadiumbesorolést, akkor a FIGO szerinti
1971. évi klinikai stddiummeghatarozast kell alkalmazni.

Stadium A daganat kiterjedése

L. A daganat kizardlag a méhtestre korlatozodik

/A A méh szondaval mért hossza nem éri el a 8 cm-t

I/B A méh szondahossza 8 cm vagy nagyobb

II. A daganat raterjed a méhnyakra

I1. A daganat talterjed az uteruson, de a kismedence hataran beliil marad

IV. A daganat raterjed a holyagra és/vagy a végbélre és/vagy tavoli attétet okoz
IV/A A daganat a hdlyagra és/vagy a végbélre terjed

IV/B A daganat tavoli attéte(ke)t okoz

8. Tiinetek

Specifikus tiinete nincs. A leggyakoribb panasz a rendellenes, gyakran csak pecsételd jellegii
vérzés, amelynek erdssége a daganat kiterjedésével nincs 0sszefiiggésben, de altalaban korai
megbetegedést jelez. A postmenopausdban jelentkezd vérzések hatterében az életkor
elorehaladtaval az endometrium carcinoma lehetdsége nd, ezért a vérzés eredetének a
tisztazasa feltétleniil sziikséges, ami szakaszos méhkapardssal és a kaparék szovettani
vizsgalataval torténik. Az esetek harmaddban a vérzést kiilonbozo erdsségii, gyakran biizos,
huslészer folyés el6zi meg. Fajdalom és fogyas mar egy kiterjedt folyamat kdvetkezménye.
Elzarodott méhsz4j esetén haematometra, késObb pyometra alakulhat ki, amely alhasi
gorcsoket, lazas allapotot eredményezhet.

I1. Diagndzis

A kolpocytologiai vizsgalatok hatdsfoka rossz. A levalt hamsejtek a hiively felé torténd
vandorlasuk soran decompondlodnak, emiatt a vizsgalat hatékonysaga 40-45 %. A szokésos
feltaras és a bimanualis vizsgalat is kevés informacidt ad méhtestrak fennallasa esetén. A
kiils6 méhszajbol vérzés, vagy véres valadek, esetleg szovetrészek iiriilése lathatd. Az uterus
altalaban normal tapintatq, elérehaladott stddiumban megnagyobbodott, gdmbszert, felpuhult,
ovarialis attét vagy parametran infiltratio tapinthaté. Ultrahang vizsgalattal a méhnyalkahartya
megvastagodasa utalhat daganatra. Color Doppler médban lehetdség van a subendometrialis
aramlds mérésére. A diagndzis curette és a méhkaparék szdvettani vizsgalataval allithato fel.
Endometrium aspiratio és célzott mintavétel - hysteroscopos vizsgalat révén - csokkentheti a
diagnosztikus tévedés valoszinliségét, de negativ lelet sem zéarja ki biztonsaggal az
endometrium carcinoma meglétét.



1. Anamnézis

A koreldzmény felvétele soran a kisérd betegségekre és a praedisponald tényezdkre is
célszerti kitérni:

cukorbetegség

hypertonia

sziv- érrendszeri betegségek

elhizas

familiaris eléfordulas

korabbi oestrogen-kezelés Evidencia szint: C
cikluszavarok

paritas

menopausa ideje

2. A klinikai stadium meghatarozas céljabol alkalmazhatoé vizsgalatok
bimanualis vizsgalat

rectovagindlis vizsgalat

inguinalis és supraclavicularis régio attapintasa
has attapintdsa

fractionalt curette és szovettani vizsgalat
cystoszkopos vizsgalat
recto-sigmoideoszkdopos vizsgalat
irrigoszkopias vizsgalat

1.v. urographids vizsgalat

mellkasrontgen vizsgalat

aspiratios cytologiai mintavétel

3. Kiegészito vizsgalatok

képalkoto vizsgalatok (UH/CT/MRI/PET)
hysterographids vizsgalat

hysteroszkdpos vizsgalat

arteriographia

lymphangiographia

csontscintigraphia

4. Javasolt laboratoriumi vizsgalatok
vérkép, siillyedés
hormonreceptor-meghatarozas

CA-125 meghatarozas

Miitét elott:

vese- €s majfunctids vizsgalatok
vércukorszint-meghatarozas
vércsoport-meghatarozas

II1. Kezelés

A méhtestrakos betegek kezelése elsdsorban miitéti. Radioterapia prae- és/vagy postoperative
végezhetd. Pracoperativ brachytherapia cervixre terjedd és/vagy nagy kockazati (Grade 3,
viladgossejtes, serosus-papillaris) daganatok esetén johet szoba. Amennyiben a beteg
belgyogyaszati statusza vagy a daganat kiterjedése miatt miitét nem végezhetd, definitiv -
elérehaladott stddiumban palliativ - sugarkezelés alkalmazhato.



1. Terapias lehetoségek

kizarolag miitét

praeoperativ sugarkezelés + miitét

pracoperativ sugarkezelés + miitét + postoperativ sugarkezelés
miitét + postoperativ sugarkezelés

definitiv radioterapia

palliativ sugarkezelés

kemoterapia

hormonkezelés

2. Miitét

A méhtestrakok dontd tobbségét 1. stadiumban ismerik fel, ezért altalaban az egyszeri hasi
méheltavolitas elegendd. Az adnexumokat minden méhtestrakos betegbdl el kell tavolitani,
tekintettel arra, hogy az endometrium carcinoma gyakran propagal a fiiggelékekre. A has
megnyitasat kdvetden peritonedlis mosas javasolt cytologiai vizsgalat céljabol. A hasiireg
attapintasa soran észlelt metastasis gyantja esetén mintavétel javasolt. Amennyiben a kivett
minta(k)ban szdvettani vizsgélattal nyirokcsomoé-érintettség igazolhatd, valamint nagy
kockézatii daganatokban, a méheltavolitast a beteg allapotatol fiiggéen kismedencei, sziikség
esetén para-aorticus lymphadenectomidval célszerti kiegésziteni. A méhtest vongalasat,
traumatizaldsat keriilni kell, az uterust horgas eszkdzzel megfogni nem szabad. I/A-B
stadiumu Grade I-II. daganatokban egyszeri méheltavolitds kétoldali adnexectomiaval
altalaban elégséges; ha metastasisra gyants és ezért eltavolitott nyirokcsomdk szdvettanilag
pozitivnak bizonyulnak, akkor teljes kismedencei lymphadenectomia is sziikséges. Barmely
szovettani tipus Grade III. vagy I/C, II. stddiumban Piver IIL.-IV. miitét javasolt kismedencei
lymphadenectomiaval. III. stadiumu és korai, de nagy kockdzatu daganatok (vildgossejtes,
serosus-papillaris tumorok, ér- és nyirokérbetorés) esetén para-aorticus mintavétel és a
szovettani lelettdl fiiggden a foiitéér melletti nyirokcsomodk eltavolitasa is javasolt. Mivel a
kismedencei és foleg a para-aorticus lymphadenectomia nem rutin négyodgyaszati feladat,
indokolt, hogy a definitiv miitétekre négyodgyaszati onkologiai centrumokban keriiljon sor.

3. Sugarkezelés

a) Praeoperativ
2 x 5-7 Gy HDR-AL (after loading) kezelés szervkontarra szamitva alkalmazhat6 nagy
kockézatl (cervixre terjedd, Grade III, vildgossejtes, serosus-papillaris) daganatokban

b) Postoperativ
2 x 5-7 Gy HDR-AL 0,5 cm szdvetmélységre szamitva csonkbiztositas céljabol és/vagy
40-50 Gy gocdozissal a kismedence ultrafesziiltségli fotonbesugarzasa (nyirokcsomo
¢érintettség esetén, I/C, II. stddiumban, vagy nagy kockézatu daganatokndl), sziikség
szerint a paraaorticus régio kezelésével

¢) Definitiv
amennyiben miitét valamilyen okbol kifolydlag nem végezhetd, vagy inoperabilis a
daganat 5-7 alkalommal 5-7 Gy HDR-AL kezelés javasolt szervkontirra szamitva + 40-50
Gy ultrafesziiltségli fotonbesugarzds a kismedencére. A hoélyag ¢és a rectum
sugarterhelésének a csokkentésére 20-30 Gy leadasat kovetden kdzéptakaras sziikséges.

d) Palliativ
IV. stadiumu daganatokban, vagy rossz altaldnos allapoti betegeken iiregi HDR AL
brachytherapia 5-7 alkalommal 5-7 Gy és/vagy fotonkezelés csokkentett dozissal johet
szdba.



4. Kemoterapia

A méhtestrakok kemoterdpiara kevésbé reagalnak, a valaszarany 30 % alatt van. Adjuvans
cytostaticus kezelésnek értelme nincs. Gatloszerek adasa nagy kockazata, elérehaladott vagy
recidivalo daganatokban johet szoba. Cisplatin, adriamycin, cyclophosphamid, 5-fluorouracil,
etoposid a legaltalanosabban hasznalt szerek CEP, CEF, ADE, AFEP kombinaciokban.
Altaldban kombinalt kezelésekkel sem érheté el jobb gyoégyeredmény, mint cisplatin
monoterapiaval.

EP-kezelés

1. nap epirubicin 80 mg/m’ 3 hetenként
1. nap cisplatin 60 mg/m’

CAP-kezelés

1. nap cyclophosphamid 500 mg/m’ 3 hetenként
1. nap epirubicin 80 mg/m’

1. nap cisplatin 50 mg/m’

5. Hormonkezelés

Hormonreceptor-pozitivitds esetén, kiérett tipusti tumorokban, féként eldrehaladott vagy
recidivald daganatokban hosszantarté kezelésre naponta 500-1000 mg medroxyprogesteron-
acetat és/vagy 20-40 mg Tamoxifen addsa jon szoba.

6. Gyogyulast befolyasolo tényezék
stddium

szOvettani tipus

differencidltsagi fok
myometrium-infiltratio mértéke
peritonealis moséfolyadék cytologiai lelete
hormonreceptor-tartalom
nyirokcsomo-érintettség

ér- és nyirokérbetorés

¢letkor

7. Korjoslat

A méhtestrakok progndzisa kedvezd. A betegek tulnyomo tobbségében a daganatot I.
stddiumban ismerik fel, az 6sszes corpus carcinomas betegre vonatkoztatott 5 éves tulélés 72-
78 %.

L. stadiumban  85-90 %

I1. stddiumban  65-75 %

III.  stddiumban  42-50 %

IV. stddiumban  5-10 %

IV. Rehabilitaci6

V. Gondozas
A Sugarterapias €s Onkologiai Szakmai Kollégium Méhtest daganatok gondozdsi protokollja
Alapjan

1. Fizikalis vizsgalat (kiilonos figyelemmel a mells6 hiivelyfalra, a kitjulds leginkabb itt):
az 1. évben 2 havonta
a 2. évben 4 havonta



a 3-4. évben félévente
az 5. évtol évente

2. Képalkoto vizsgalatok:
Mellkas-rontgenvizsgalat évente
CT és/vagy UH a daganatos kitjulas gyanuja esetén

3. Laboratoriumi vizsgalat: Ca- 125 a daganat kitjulas gyantjakor

VI. Irodalomjegyzék

Hormone replacement therapy and endometrial cancer risk - Evidence Summaries

Unopposed oestrogen markedly increases the risk of endometrial cancer. Combination of
progestin probably ameliorates the risk.
Level of evidenec: C

1. Grady D, Gebretsadik T, Kerlikowske K, Ernster V, Petitti D. Hormone replacement
therapy and endometrial cancer risk: a meta-analysis. Obst Gynecol 1995;85:304-313

2. The Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (University of York), Database
no.: DARE-950328. In: The Cochrane Library, Issue 4, 1999. Oxford: Update
Software

3. Pickar JH, Thorneycroft I, Ehitehead M. Effects of hormone replacement therapy on
the endometrium and lipid parameters: a review of randomized clinical trials, 1985 to
1995. Am J Obst Gyn 1998;178:1087-1099

4. The Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (University of York), Database
no.: DARE-980991. In: The Cochrane Library, Issue 2, 2000. Oxford: Update
Software

(www.terveysportti.fi/pls/ebmg/R2#R2)

Classification of the level of evidence

Code Level Definition
A Strong research-based Multiple relevant, high-quality scientific studies with
evidence homogenic results
B Moderate research-based At least one relevant, high-quality study or multiple
evidence adequate studies
C L1m1ted research-based At least one adequate scientific study
evidence

D No research-based evidence Expert panel evaluation of other information

Author; Toimitus
Article ID: inf04223 © 2005 Duodecim Medical Publications Ltd
Classification of the level of evidence

A bizonyitékok szintjének meghatarozasa
Kod Szint Definicio



Kad Szint Definicio
A Kutatasok altal alaposan A targyhoz tartozo, tobb, j6 mindségli tudomanyos
alatdmasztott bizonyiték tanulmany, egységes eredményekkel

Kutatasok altal kdzepes mértékben A targyhoz tartozo, legalabb egy, j6 mindségii vagy
alatdmasztott bizonyiték tobb, megfeleld mindségli tudomanyos tanulmany

Kutatasok altal korlatozott
C mértékben alatamasztott
bizonyiték

A targyhoz tartozo, legalabb egy, megfeleld
mindségii tudomanyos tanulmany

Nem tudomanyos eredményeken  Szakértd bizottsag kovetkeztetése egyéb
alapul6 bizonyiték informaciok alapjan

A szakmai protokoll érvényessége: 2008. december 31.
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