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Angiogenic cytokines VEGF, TGF-β1, IL-8 and TNF secretion by human  
ovarian cancer cells
Wydzielanie angiogennych cytokin VEGF, TGF-β1, IL-8 i TNF przez ludzkie komórki  
nowotworów jajnika
1 2nd Department of Obstetrics and Gynecology, Medical University of Warsaw, Warsaw, Poland
2 2nd Department of Radiology, Medical University of Warsaw, Warsaw, Poland
Correspondence: Jacek Sienko, PhD, 2nd Department of Obstetrics and Gynecology, Medical University of Warsaw, Karowa 2, 00-315 Warszawa, Poland, e-mail: jacek.sienko@wum.edu.pl

Objectives: Angiogenesis is a process that is indispensable in cancer progression. A complex network of tumor and 
microenvironment stimuli regulate angiogenesis. VEGF, TGF-β1, IL-8 and TNF belong to the angiogenic factors that are key 
points in vessel formation. The aim of the study was to assess h-VEGF, TGF-β1, IL-8 and TNF secretion by human ovarian 
cell lines. Material and methods: OVA 2, OVA 4, OVA 9, OVA 11 and OVA 14 cell lines were established in our laboratory. 
The cells derived from primary and metastatic tumors of epithelial and non-epithelial origin. SK-OV-3, MDAH 2774, 
CAOV-1 and OVP-10 were the cell lines obtained from other sources. The concentration of VEGF, TGF-β1 and IL-8 was 
determined in culture supernatants by using the ELISA tests. Results: OVA 11 secreted all the evaluated cytokines. 
MDAH 2774 was the source of h-VEGF, TGF-β1, IL-8. SK-OV-3 secreted h-VEGF and IL-8. OVA 4 secreted TGF-β1 and 
TNF. TNF was the only studied cytokine secreted by CAOV-1, OVA 2 and OVA 9 cell lines. OVA 14 did not secret any of the 
cytokines. Conclusions: The investigated cell lines present heterogeneous profile of angiogenic cytokine secretion and seem 
to be an interesting set of models for the study of angiogenic signaling, or target therapy.

Keywords: VEGF, TGF-β, IL-8, TNF, ovarian cancer, cell line

Cel: Angiogeneza jest procesem niezbędnym do progresji raka. Złożona sieć bodźców pochodzących od guza 
i z mikrośrodowiska reguluje angiogenezę. VEGF, TGF-β1, IL-8 i TNF należą do czynników angiogennych, które odgrywają 
kluczową rolę w tworzeniu naczyń. Celem pracy była ocena wydzielania h-VEGF, TGF-β1, IL-8 i TNF przez ludzkie linie 
raka jajnika. Materiał i metoda: Linie OVA 2, OVA 4, OVA 9, OVA 11 oraz OVA 14 zostały ustalone samodzielnie. Komórki 
pochodziły z pierwotnych lub przerzutowych guzów jajnika pochodzenia nabłonkowego lub nienabłonkowego. Linie 
SK-OV-3, MDAH 2774, CAOV-1 oraz OVP-10 pochodziły z innych źródeł. Stężenie VEGF, TGF-β1 i IL-8 określano 
w supernatantach hodowli komórkowych w teście ELISA. Wyniki: Linia OVA 11 wydzielała wszystkie badane cytokiny. Linia 
MDAH 2774 była źródłem h-VEGF, TGF-β1, IL-8. Linia SK-OV-3 wydzielała h-VEGF oraz IL-8. Linia OVA 4 wydzielała 
TGF-β1 i TNF. TNF był jedyną cytokiną wydzielaną przez linie CAOV-1, OVA 2 oraz OVA 9. Linia OVA 14 nie wydzielała 
żadnej spośród badanych cytokin. Wnioski: Badane linie komórkowe stanowią heterogenną grupę nowotworów 
wydzielających cytokiny o właściwościach angiogennych i wydają się interesującym panelem do badań nad procesami 
angiogenezy czy terapii celowanej.

Słowa kluczowe: VEGF, TGF-β, IL-8, TNF, rak jajnika, linie komórkowe
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growth factor (FGF), VEGF and IL-8 activation(10,11). 
However, under certain conditions TNF inactivates inte-
grin αVβ3, which in turn results in apoptosis induction 
and angiogenesis inhibition(12). There is strong evidence 
that at least some cancer cells can secrete cytokines that 
promote angiogenesis(4,7,13,14). The aim of the study was to 
report a secretion profile of angiogenic cytokines (VEGF, 
TGF-β1, IL-8 and TNF) in human ovarian cell lines of dif-
ferent origin.

MATERIAL AND METHODS

Human ovarian cancer cells

OVA 2, OVA 4, OVA 9, OVA 11 and OVA 14 cell lines 
established in our laboratory and SK-OV-3, MDAH 2774, 
CAOV-1 and OVP-10 cell lines were investigated. 
The  SK-OV-3 and MDAH  2774 lines were originally 
obtained from the American Type Culture Collection 
(ATCC number HTB 77 and CRL 10303, respectively). 
The CAOV-1 line was established at the Jagiellonian Uni-
versity in Krakow and the OVP-10 was established at the 
Institute of Oncology in Warsaw. Five primary cell lines 
were isolated from tumors during surgical operations and 
cultured in our laboratory. The OVA 2, OVA 4, OVA 11 
and OVA 14 cell lines derived from the primary ovar-
ian cancers and the OVA 9 was a metastasis of melanoma 
to the ovary. The detailed characteristics of the cell lines 
established in our laboratory are described in Tab. 1.
All the cell lines were cultured in Dulbecco’s MEM 
with 4.5 g/L glucose, sodium pyruvate and Glutamax-1 
(high glucose DMEM) supplemented with antibiotic-
antimycotic, 50 µM 2-mercaptoethanol and 10% fetal 
calf serum (FCS) (all from Gibco BRL, Life Technolo-
gies, Paisley, UK). The cells were maintained at 37°C in 
a humidified atmosphere containing 5% CO2.
The primary cell lines were frozen for further evaluation 
immediately after they revealed a stable growth. All lines 
were tested for Mycoplasma contamination.

INTRODUCTION

Angiogenesis is a process involving the growth of 
new blood vessels from pre-existing vessels and 
occurs in normal processes related to the female 

reproductive cycle, and in pathological processes such as 
tumor growth and metastasis(1). A tumor requires a con-
tinuous stimulation of growth of new capillary blood ves-
sels for the tumor itself to grow. Furthermore, the new 
blood vessels embedded in a tumor provide a gateway for 
tumor cells to enter the circulation and to metastasize to 
distant sites(2).
Tumor angiogenesis is regulated by numerous stimula-
tors and inhibitors of both tumor and host origin. Vascu-
lar endothelial growth factor (VEGF) is one of the most 
important regulators of angiogenesis. VEGF acts at most 
stages of angiogenesis: stimulates extracellular matrix 
degradation and endothelium proliferation and migra-
tion, increases vascular permeability resulting in spillage 
of plasma proteins, such as fibrinogen, into the perivascu-
lar environment, which contributes to a provisional matrix 
and regulates vascular remodeling(3).
Transforming growth factor-beta (TGF-β) is implicated 
in diverse physiologic and pathophysiologic functions 
including immunological, inflammatory, and neoplastic 
processes. It is a multipotent growth factor affecting tumor 
proliferation, apoptosis and angiogenesis(4,5). The angio-
genic activity of TGF-β is mainly indirect. TGF-β stim-
ulates monocyte attraction and VEGF secretion, and 
induces matrix metalloproteinases(6).
Interleukin-8 (IL-8) is another cytokine involved in tumor 
growth, angiogenesis, and metastasis. IL-8 stimulates 
VEGF expression but also directly enhances endothelial 
cell proliferation, survival, and metalloproteinases expres-
sion endothelial cells(7,8).
Tumor necrosis factor-α (TNF) is a multipotent cytokine 
involved in apoptosis, cellular proliferation, differentia-
tion, inflammation, tumorigenesis, and angiogenesis(9). 
TNF generally stimulates angiogenesis through fibroblast 

Cell line Tumor

Signature Time to 1st 
passage (days)

Number of 
passages

Cell culture doubling 
time (hours) Histopathology Grade Stage*

OVA 2 60 40 40 Serous adenocarcinoma G3 IIIC

OVA 4 2 30 24 Endometrioid adenocarcinoma G2 IC

OVA 9 120 20 40 Melanoma malignum G3 -

OVA 11 120 6 40 Granulosa cell tumor G2 IA

OVA 14 2 8 30 Serous adenocarcinoma G1 IIIA

* FIGO 1986.

Tab. 1. Characteristics of cell lines established in our laboratory

http://en.wikipedia.org/wiki/Blood_vessel
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Preparation of supernatants

Tumor cells were seeded in 24-well plates for 24  h 
(4 × 105 cells/mL) in 2 mL of culture medium described 
above at 37°C, 5% CO2. Then, the supernatant was detached 
and frozen for further assessments.

ELISA for human VEGF, TGF-β1, IL-8  
and TNF expression

The concentration of VEGF, TGF-β1 and IL-8 protein 
in culture supernatants was determined by using quan-
titative immunometric sandwich enzyme immunoassay 
(ELISA) kits (BioSource International, USA). A polyclonal 
antibody specific for human VEGF, TGF-β or IL-8 was 
coated onto the wells of the microtiter strips. The sam-
ples of supernatant were pipetted into the wells and incu-
bated for 2 hours at room temperature. After washing, 
a biotinylated monoclonal antibody specific for human 
VEGF (or TGF-β or IL-8, respectively) was added and 
incubated for 1 hour at room temperature. After removal 
of excess second antibody, streptavidin-peroxidase com-
plex was added. After a  third incubation (30 minutes 
at room temperature) and washing to remove all the 
unbound enzyme, a substrate solution (tetramethylben-
zidine) was added and incubated for 30 minutes in the 
dark. The absorbance of each sample was read in Spec-
tra II ELISA microplate reader at 450 nm. The concentra-
tions of the evaluated cytokines were read from the stan-
dard curves plotted from the absorbance of the standards 
used in each experiment. Only the samples for TGF-β1 
measurement required preincubation with the extraction 
solution (30 minutes at 4°C) to extract TGF-β1 from latent 
complexes. The concentration of human TNF in culture 
supernatants was measured using a DuoSet ELISA devel-
opment system (R&D Systems, Minneapolis, Minn.) in 
the way similar to the one described above according to 
the protocol provided by the manufacturer.

Statistical analysis

Statistical evaluations were performed with Statistica 7.0 
software (StatSoft, Poland). Comparisons between groups 
of continuous outcomes were performed by Student’s t-test 
after testing for normal distribution by the Kolmogorov–
Smirnov test. P < 0.05 was considered significant.

RESULTS

The granulosa cell tumor line (OVA 11) and some epithe-
lial cancer cell lines (SK-OV-3 and MDAH 2774) spontane-
ously secreted h-VEGF. OVA 11 and SK-OV-3 cell lines pre-
sented high h-VEGF secretion, compared with a moderate 
h-VEGF secretion in MDAH 2774 cell line. h-VEGF con-
centration in cell line culture supernatants was: OVA 11 – 
859.0  ±  0.8  pg/mL, SK-OV-3  – 625.1 ±  66.8  pg/mL, 

MDAH 2774 – 128.2 ± 0.5 pg/mL and was significantly 
higher than in control (12.6 ± 7.7 pg/mL).
TGF-b1 was spontaneously secreted by OVA 4, OVA 11, 
MDAH  2774 and OVP-10 cell lines. The highest 
TGF-b1 concentration was observed in OVP-10 (632.64 
± 18.7 pg/mL) supernatant and was approximately twice 
higher than in OVA 11 (330.95 ± 3.6 pg/mL). TGF-b1 secre-
tion was comparable in OVA 4 and MDAH 2774 cell line. 
The supernatant TGF-b1 concentration were: OVA 4 – 240.8 
± 3.1 pg/mL, MDAH 2774 – 246.3 ± 0.05 pg/mL. TGF-b1 
concentration in control was 202.4 ± 4.0 pg/mL.
IL-8 spontaneous secretion was found in OVA  11, 
SK-OV-3 and MDAH 2774 cell lines. Supernatant con-
centration of IL-8 was: 1880.2 ± 30.9 pg/mL in OVA 11, 
1863.9 ± 72.6 pg/mL in SK-OV-3 and 93.9 ± 4.1 pg/mL in 
MDAH 2774 cell line culture. IL-8 concentration in control 
was 11.0 ± 0.96 pg/mL (Fig. 1).
The secretion of TNF was observed in both epithelial 
(CAOV-1, OVA 2) and non-epithelial (OVA 9 and OVA 11) 
ovarian cancer cell lines.
Spontaneous TNF secretion was the highest in CAOV-1 
cell line (9183.7 ± 49.96 pg/mL). Supernatant TNF con-
centration in other TNF-secreting-lines was as fol-
lows: OVA  11  – 6193.2  ±  284.2  pg/mL, OVA  9  – 
3536.1 ± 103.7 pg/mL and OVA 2 – 2095.8 ± 20.8 pg/mL. 
OVA 4, OVA 14, MDAH 2774, SK-OV-3 and OVP-10 did 
not secret TNF (Fig. 2).

DISCUSSION

Tumor growth in vivo is determined not only by the prolif-
erative potential of cancer cells but also depends on various 
tumor-environment interactions(15). Angiogenesis and host 
immune response are the processes that are considerably 
regulated by the tumor and play a fundamental role in car-
cinogenesis(16). One of the key factors involved in angiogen-
esis is VEGF. It acts in many cell metabolic pathways, which 
in turn makes VEGF the most prominent target of antian-
giogenic agents in cancer therapy(17). VEGF is a mediator 
for other cytokines with high angiogenic activity, including 
TGF-β1 and IL-8(3,18). IL-8 is also a potent autocrine growth 
factor(19), which in association with immunosuppressive and 
antiapoptotic activity of TGF-β1(20) makes the secretion pro-
file of cancer cells producing these cytokines unfavorable 
for the host. IL-8 confers cisplatin and paclitaxel resistance 
in ovarian cancer cells(21).
In our study, spontaneous h-VEGF secretion was observed 
in both epithelial (SK-OV-3 and MDAH 2774) and non-
epithelial (granulosa cell tumor – OVA 11) ovarian cancer 
cell lines. IL-8 was secreted by the same cell lines. Sixty-
six percent of studied cell lines secreted neither h-VEGF 
nor IL-8. Sonoda et al. found VEGF expression in all the 
5 examined ovarian cancer cell lines and IL-8 expression 
in 2 lines(22).
OVA 11 and SK-OV-3 lines secreted 5 to 6 times more 
h-VEGF and 20 times more IL-8 than MDAH 2774, which 
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Fig. 1.  Spontaneous A. h-VEGF, B. TGF-b1 and C. IL-8 secretion. Tumor cells (2 × 105 cells/mL) were incubated for 24 h. Cytokine concen-
tration was measured in supernatant. Values are mean ± SD. * P < 0.001, ** P < 0.0001
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can make them highly VEGF-IL-8 expressed cell lines com-
pared with MDAH 2774. Wang et al. demonstrated that 
IL-8 secreted by ovarian cancer cells promotes malignant 
behavior of these cells, alters cell cycle distribution, and 
enhances cell invasiveness(23). Desai et al. found the coop-
eration of autocrine IL-8 and VEGF in epithelial–mesen-
chymal transition and invasiveness(24). In light of those stud-
ies, OVA 11, SK-OV-3 and MDAH 2774 seem to be good 
candidates for a model for research of distinct VEGF-IL-8 
secreting ovarian cancer cell lines.
TGF-β1 was secreted in our study by 4 out of 9 cell lines. 
Two lines were established in our laboratory (endometri-
oid cancer – OVA 4 and granulosa cell tumor – OVA 11). 
Only in OVP-10 cell line culture TGF-b1 supernatant 
concentration was about 3 times higher than in medium 
control. OVA 4, OVA 11 and OVP-10 secreted statisti-
cally significant, but relatively small amounts of TGF-β1. 
Our findings are consistent with the study of Inan et al. 
who observed overexpression of TGF-b1 and TGF-b2 in 
immunohistochemically stained epithelial ovarian tumor 
tissue blocks(25). Gordinier et al. confirmed overexpres-
sion of TGF in both primary and metastatic tumor spec-
imens and suggested that tumor cells expressing both 
human leukocyte antigen (HLA) and TGF-β may be suit-
able targets for adaptive immunotherapy(26). Wei et al. 
silenced TGF-b1 gene in ovarian cancer cells, which gen-
erated a stronger Th1/Tc1 immune response of peripheral 
blood mononuclear cells in in vitro studies(27). Autocrine 
secretion of TGF-b2 remains a point of interest, as this 
cytokine induces a reactive stroma, which is necessary to 
stimulate angiogenesis(28).
TNF remains another important agent involved in angio-
genesis. Autocrine action of TNF generates and sustains 
a network of other mediators including VEGF that promote 
angiogenesis, peritoneal cancer growth and spread(29,30). 
TNF was spontaneously secreted in our study by four 

cell lines. Two of them were epithelial ovarian cancers, and 
the two others were metastatic melanoma and granulosa 
cell tumor, respectively.
It seems important to investigate autocrine TNF action in 
association with other angiogenic agents as some authors 
suggest TNF-induced apoptosis by affecting the interactions 
between cells and the basal membrane, which can have an 
antiangiogenic result.
It is noteworthy that OVA 11 was the only line that secreted 
all studied cytokines. On the other hand, each line, except 
for OVA 14, was the source of at least one agent that plays 
a key role in angiogenesis.

CONCLUSIONS

The cell lines investigated in this study, both the ones estab-
lished in our laboratory and the reference ones, constitute 
a set of human ovarian cell lines that present different secre-
tion profiles of main angiogenic factors and can be used as 
different models for studying angiogenesis.
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Cel: Porównanie zgodności wyników badań histopatologicznych materiału przed- i pooperacyjnego u kobiet chorujących 
na nabłonkowe nowotwory złośliwe błony śluzowej trzonu macicy oraz ocena wartości diagnostycznej abrazji wykonywanej 
u  pacjentek z  patologią endometrium. Materiał i  metoda: Materiałem poddanym analizie były wyniki badań 
histopatologicznych pacjentek, u których w pooperacyjnym badaniu histopatologicznym stwierdzono występowanie 
nowotworu złośliwego błony śluzowej trzonu macicy. Wszystkie zabiegi operacyjne zostały przeprowadzone na Oddziale 
Klinicznym Ginekologii Onkologicznej WSS im M. Kopernika w Łodzi w latach 2010–2015. Uzyskane wyniki porównano 
z rozpoznaniami przedoperacyjnymi, ustalonymi na podstawie oceny materiału tkankowego pochodzącego z zabiegów 
łyżeczkowania jamy macicy. Zdecydowana większość zabiegów abrazji była przeprowadzana poza Oddziałem Klinicznym 
Ginekologii Onkologicznej w Łodzi. Analiza objęła 115 pacjentek. Wyniki: Zgodność histopatologiczna wyników uzyskana 
w badanej grupie w odniesieniu do rodzaju nowotworu wyniosła 86,96%. Zgodność stopnia zróżnicowania nowotworu 
(oceniana w przypadku raka endometrioidalnego) wyniosła jedynie 53,9%. Najczęściej występującym nowotworem 
w badanej grupie był rak endometrioidalny. Zgodność rozpoznań histopatologicznych dla raka endometrioidalnego G1 
wyniosła 30,3%, dla raka endometrioidalnego G2  – 73,1%, natomiast dla raka endometrioidalnego G3  – 37,5%. 
Przedoperacyjnie stopień złośliwości nowotworu był przeszacowany w 10,75% przypadków. W 30,11% przypadków 
zaobserwowano jego niedoszacowanie. Najczęściej odnotowywano zmianę stopnia z G1 na G2. Wnioski: Konsultacja 
przedoperacyjna wyników badań z doświadczonymi w onkologii patologami przed podjęciem decyzji leczniczych, jak 
również leczenie i ocena pooperacyjna w ośrodkach dysponujących doświadczeniem w zakresie onkologii ginekologicznej 
wydają się mieć istotne znaczenie w prognozowaniu rezultatów leczenia w tej grupie chorych.

Słowa kluczowe: nowotwór złośliwy błony śluzowej trzonu macicy, łyżeczkowanie jamy macicy, histopatologia, zgodność 
oceny histologicznej preparatów

Objective: The study was conducted to compare pre- and postoperative histopathological findings in women with endometrial 
cancer as well as to evaluate the diagnostic value of dilatation and curettage procedure in patients with endometrial pathology. 
Material and method: We evaluated histopathological findings of patients diagnosed with endometrial cancer during 
postoperative histopathological examination. All patients were treated in the Clinical Department of Gynecologic Oncology, 
Nicolaus Copernicus Memorial Specialist Hospital in Łódź between 2010 and 2015. A comparison of postoperative and 
preoperative findings based on specimens obtained by dilatation and curettage was performed. The vast majority of 
preoperative diagnoses and pathological assessments were performed outside the Clinical Department of Gynecologic 
Oncology in Łódź. A total of 115 patients were included in the study. Results: In the analyzed group, the type of cancer in 
preoperative examination matched the postoperative diagnosis in 86.96%. The compatibility of grading (assessed for 
endometrioid endometrial cancer) reached only 53.9%. Endometrioid endometrial cancer was the most common cancer in 
the examined set of curettage specimens. Histopathological compliance was 30.3% for G1 endometrioid endometrial cancer, 
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WSTĘP

Nowotwór złośliwy błony śluzowej trzonu macicy 
jest najczęstszym nowotworem złośliwym kobie-
cych narządów płciowych w Polsce. W patoge-

nezie tego nowotworu podkreśla się niską dzietność, oty-
łość, cukrzycę, a także ograniczoną aktywność fizyczną 
polskich kobiet. Częstość zachorowań w Polsce jest wyż-
sza niż średnia dla krajów Unii Europejskiej (23,4 vs 
17,9/100  000  kobiet  – współczynnik standaryzowany 
wg EUCAN) na rok 2012. W 2013 roku zarejestrowano 
5706 nowych zachorowań, co stanowi 7,3% wszystkich 
nowotworów i daje 4. miejsce pod względem częstości 
występowania nowotworów złośliwych w populacji pol-
skich kobiet. Liczba zgonów z powodu tej choroby w Polsce 
w roku 2013 wyniosła 1243(1). Szczyt zachorowalności na 
nowotwór złośliwy błony śluzowej trzonu macicy notuje się 
w okresie około- i pomenopauzalnym.
Wśród czynników predysponujących do rozwoju raka 
endometrium wymienia się również wczesną menarche, 
a także późną menopauzę oraz stosowanie hormonalnej 
terapii zastępczej estrogenami bez wstawki gestagennej(2). 
Z kolei wpływ otyłości na rozwój choroby wiąże się z pod-
wyższonym stężeniem estrogenów we krwi z racji obwodo-
wej konwersji w tkance tłuszczowej prekursorów androge-
nów do estrogenów(3,4). Zwiększone ryzyko zachorowania 
na nowotwór złośliwy błony śluzowej trzonu macicy obser-
wuje się u nieródek, szczególnie po długotrwałej terapii 
z powodu niepłodności(5,6). Znane są także predyspozycje 
genetyczne sprzyjające powstawaniu raka endometrium, 
takie jak na przykład dziedziczny rak jelita grubego nie-
związany z polipowatością (tj. zespół Lyncha).
Głównym objawem nowotworu złośliwego błony śluzo-
wej trzonu macicy, występującym u prawie 90% kobiet, 
jest nieprawidłowe krwawienie z dróg rodnych o różnym 
nasileniu, zwykle między miesiączkami bądź po menopau-
zie. Mogą się również pojawiać upławy, zwykle o charak-
terze surowiczym, surowiczo-krwistym lub ropnym. Bóle 
w obrębie miednicy mniejszej, spadek masy ciała, złe samo-
poczucie towarzyszą zwykle wyższemu stopniowi zaawan-
sowania nowotworu(7,8).
Rozpoznanie nowotworu złośliwego błony śluzowej trzonu 
macicy ustala się na podstawie wyniku badania histopa-
tologicznego, które przeprowadzane jest zazwyczaj dwu-
krotnie. Pierwsza ocena dotyczy materiału pochodzącego 
z łyżeczkowania jamy macicy (histeroskopii bądź biopsji), 
zaś końcowa opiera się na badaniu materiału pozyskanego 

INTRODUCTION

Endometrial cancer is the most common gyneco-
logic malignancy in Poland. Low parity, obesity, 
diabetes as well as limited physical activity among 

Polish women are emphasized as the major factors in the 
pathogenesis of this cancer. The incidence rates in Poland 
are higher than the European Union average (23.4 vs. 
17.9/100,000 women – age standardized rate, EUCAN 
2012). In 2013, a total of 5,706 new cases were registered, 
which accounts for 7.3% of all malignancies and ranks 
this cancer fourth in terms of incidence among females. 
Mortality rates for this cancer in Poland reached 1,243 in 
2013(1). The peak incidence for endometrial carcinoma is 
observed in the peri- and postmenopausal period.
Risk factors that may predispose to endometrial can-
cer include early menarche, late menopause, and the use 
of hormone replacement therapy without gestagen(2). 
The impact of obesity on the development of the disease 
is associated with elevated serum estrogen levels due to 
peripheral conversion of androgen precursors to estro-
gens in the adipose tissue(3,4). An increased risk of endo-
metrial cancer is also observed in nulliparous women, 
particularly after long-term infertility treatment(5,6). There 
are also genetic risk factors for endometrial cancer, such 
as hereditary nonpolyposis colorectal cancer (i.e. Lynch 
syndrome).
Abnormal uterine bleeding, which may obviously differ 
in intensity but typically occurs between menses or after 
menopause, is the main symptom of endometrial cancer 
that is observed in almost 90% affected women. In rare 
cases, serous, serous-bloody or even purulent vaginal dis-
charge may occur. Pelvic pain, weight loss, and general 
malaise usually occur in more advanced stages of the 
disease(7,8).
The diagnosis of endometrial cancer is based on histo-
pathological examination which is usually conducted in 
duplicate. First, material obtained with the dilation and 
curettage (hysteroscopy or biopsy) is assessed, which is 
followed by an evaluation of samples obtained during 
surgical procedure. Therefore, surgery is not only a part 
of treatment, but it also allows to ultimately determine 
the type and the clinical stage of cancer. Discrepancies 
between the initial and the final diagnosis may lead to 
inappropriate therapeutic decisions, which may in turn 
result in an unfavorable course of therapy associated with 
either excessively or insufficiently radical treatment.

73.1% for G2 endometrioid cancer and 37.5% for G3 endometrioid cancer. Preoperative grading was overestimated in 10.75% 
and underestimated in 30.11% of cases. A shift from G1 to G2 was most commonly reported. Conclusions: Preoperative 
consultation with pathologists with extensive oncology experience before making medical decisions as well as treatment and 
postoperative assessment in medical centers experienced in gynecologic oncology seem to be crucial in predicting outcomes 
in this group of patients.

Keywords: endometrial cancer, dilatation and curettage, histopathology, compliance
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podczas operacji. Zabieg chirurgiczny, poza leczeniem, 
pozwala określić ostatecznie typ nowotworu, jak również 
stopień zaawansowania klinicznego. Rozbieżności pomię-
dzy rozpoznaniem wstępnym i ostatecznym mogą być 
przyczyną podejmowania nie w pełni właściwych decy-
zji terapeutycznych, co przekłada się niekiedy na nieko-
rzystny przebieg leczenia związany z podejmowaniem zbyt 
radykalnych bądź niedostatecznie radykalnych zakresów 
planowanej terapii.

CEL PRACY

Cele pracy obejmowały porównanie wyników badań 
histopatologicznych materiału przed- i pooperacyjnego 
u kobiet chorujących na nowotwór złośliwy błony śluzo-
wej trzonu macicy, a także ocenę wartości diagnostycz-
nej abrazji wykonywanej u pacjentek z patologią endome-
trium, u których w badaniu pooperacyjnym rozpoznano 
nowotwór złośliwy błony śluzowej trzonu macicy.

MATERIAŁ I METODA

Analizę przeprowadzono, opierając się na wynikach badań 
histopatologicznych przed- i pooperacyjnych uzyskanych 
od pacjentek operowanych na Oddziale Klinicznym Gine-
kologii Onkologicznej WSS im. M. Kopernika w Łodzi 
w  latach 2010–2015. Początkowo porównania doko-
nano w grupie 200 kobiet, u których pooperacyjny wynik 
histopatologiczny wykazał obecność nowotworu złośli-
wego błony śluzowej trzonu macicy. Jednak aby zwięk-
szyć wartość porównania, z badania wyłączono pacjentki, 
u  których w  badaniu histopatologicznym wyskrobin 
z jamy macicy w przypadku rozpoznania raka endome-
trioidalnego nie oceniono stopnia zróżnicowania nowo-
tworu. Ostateczna analiza objęła grupę 115 kobiet cho-
rujących na nowotwór złośliwy błony śluzowej trzonu 
macicy. Najmłodsza pacjentka w chwili operacji miała 
31 lat, najstarsza – 84. Średnia wieku wyniosła 62,43 roku 
[mediana – 62, odchylenie standardowe (standard devia-
tion, SD) – 10,73] (ryc. 1).
W przypadku zdecydowanej większości analizowanych 
wyników zabieg łyżeczkowania i ocena histopatologiczna 
uzyskanego materiału tkankowego były przeprowadzone 
poza Oddziałem Klinicznym Ginekologii Onkologicznej 
WSS im. M. Kopernika w Łodzi.

WYNIKI

Najczęściej występującym nowotworem w  ocenianych 
wyskrobinach w badanej grupie był rak endometrioidalny. 
W przypadku tego rodzaju nowotworu oceniano również 
stopień złośliwości histologicznej (tab. 1).
Spośród 33 pacjentek z  rozpoznaniem przedoperacyj-
nym: rak endometrioidalny G1 pełną zgodność histo-
patologiczną nowotworu z badaniem ostatecznym uzy-
skano u 10 chorych (30,3%). U 23 pacjentek w materiale 

AIM OF THE STUDY

The aim of the study was to compare pre- and postoperative 
histopathological findings in women with endometrial can-
cer as well as to evaluate the diagnostic value of dilation and 
curettage in patients with postoperatively diagnosed endo-
metrial cancer.

MATERIAL AND METHOD

This was a retrospective study based on the results of 
pre- and postoperative histopathological examinations 
in patients treated surgically in the Clinical Department 
of Gynecologic Oncology in Nicolaus Copernicus Memo-
rial Specialist Hospital in Łódź between 2010 and 2015. 
Initially, the comparison was performed in a group of 
200 patients with postoperative histopathological findings 
of endometrial cancer. However, patients whose histopath-
ological examination after dilation and curettage indicated 
endometrioid endometrial cancer but did not assess grad-
ing were excluded from the study to improve the value of 
comparison. Final analysis included a group of 115 women 
with endometrial cancer. The youngest patient at the time 
of surgery was 31 years old and the oldest was 84 years. 
The mean age was 62.43 years (median – 62, standard devi-
ation, SD – 10.73). (Fig. 1).
In most cases, curettage procedure and histopathological 
evaluation of the obtained tissue material were performed 
outside the Clinical Department of Gynecologic Oncol-
ogy in Nicolaus Copernicus Memorial Specialist Hospital 
in Łódź.

RESULTS

Endometrioid endometrial cancer was the most common 
cancer in the evaluated material obtained by curettage in 
the study group. We assessed grading for this type of cancer 
(Tab. 1).
Out of 33 patients with preoperative diagnosis of endo-
metrioid endometrial cancer G1, full histopathological 
compliance of tumor grading with final examination was 
obtained only in 10 patients (30.3%). In 23 cases, postoper-
ative examination revealed G2 endometrioid endometrial 
cancer (compliance – 69.7%).
Out of 52 patients with a preoperative diagnosis of G2 
endometrioid cancer, full histopathological compliance was 
obtained in 38 women (73.1%). G1 endometrioid cancer 
was reported in 6 cases (11.5%) and G3 in 5 cases (9.6%). 
Furthermore, postoperative evaluation revealed 2 cases 
of serous carcinoma (3.8%) and 1 case of carcinosarcoma 
(1.9%) in this group of patients.
Out of 8 patients with a preoperative finding of G3 endome-
trioid endometrial cancer, full histopathological compliance 
of the results was obtained in 3 women (37.5%). Postopera-
tive material evaluation revealed G2 endometrioid cancer in 
4 women (50%) and carcinosarcoma in 1 patient.
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Atypia
Atypia 1 3 0 0 0 0 0 0 0 0 4

Endometrioidalny
Endometrioid

G1 10 23 0 0 0 0 0 0 0 0 33
G2 6 38 5 2 0 0 1 0 0 0 52
G3 0 4 3 0 0 0 1 0 0 0 8

Surowiczy
Serous 0 1 0 1 0 0 0 0 0 0 2

Śluzowy
Mucosal 0 0 0 0 0 0 0 2 0 0 2

Mięsak
Sarcoma 0 0 0 0 0 1 1 0 0 0 2

Mięsakorak
Carcinosarcoma 0 0 0 0 0 0 5 0 0 0 5

Anaplastyczny
Anaplastic 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1

Jasnokomórkowy
Clear cell 0 0 0 0 2 0 1 0 0 0 3

Surowiczy + jasnokomórkowy
Serous + clear cell 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 1

Endometrioidalny + jasnokomórkowy
Endometrioid + clear cell 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1 2

Suma
Total 17 70 8 4 2 1 9 2 1 1 115

Tab. 1. Wyniki oceny histopatologicznej
Tab. 1. Histopathological findings
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pooperacyjnym stwierdzono obecność raka endometrio-
idalnego o stopniu zróżnicowania G2 (zgodność – 69,7%).
W grupie 52 chorych z przedoperacyjnym rozpoznaniem: 
rak endometrioidalny G2 pełną zgodność histopatolo-
giczną obu rozpoznań uzyskano u 38 kobiet (73,1%). Obec-
ność raka endometrioidalnego G1 wykazano w 6 przy-
padkach (11,5%), natomiast raka endometrioidalnego 
G3 – w 5 przypadkach (9,6%). W grupie wyżej wymienio-
nych pacjentek rozpoznano ponadto w badaniu ostatecz-
nym 2 przypadki raka surowiczego (3,8%) i 1 przypadek 
mięsakoraka (1,9%).
Spośród 8 chorych z przedoperacyjnym rozpoznaniem: 
rak endometrioidalny G3 pełną zgodność histopatolo-
giczną rozpoznań uzyskano u 3 kobiet (37,5%). U 4 pacjen-
tek w materiale pooperacyjnym stwierdzono obecność raka 
endometrioidalnego G2 (50%). U 1 chorej w badaniu osta-
tecznym stwierdzono mięsakoraka.

Pozostałe rodzaje nowotworów złośliwych 
błony śluzowej trzonu macicy

Spośród 2 pacjentek z  przedoperacyjnie rozpoznanym 
rakiem surowiczym badanie pooperacyjne było zgodne 
z przedoperacyjnym u 1 chorej, u kolejnej zaś stwierdzono 
obecność raka endometrioidalnego G2 (50%).
U 2 pacjentek z przedoperacyjnie rozpoznanym rakiem ślu-
zowym badania pooperacyjne wykazały współwystępowa-
nie raka endometrioidalnego i śluzowego.
Spośród 2 przypadków pacjentek z  przedoperacyjnie 
stwierdzonym mięsakiem wyniki badania histopatologicz-
nego materiału pooperacyjnego wykazały 1 przypadek mię-
saka oraz 1 przypadek mięsakoraka.
W grupie 5 pacjentek z przedoperacyjnym rozpoznaniem 
mięsakoraka wynik badania pooperacyjnego pokrywał się 
z nim w 100%.
Zgodność wyników badania histopatologicznego uzyskano 
również w przypadku 1 pacjentki z rozpoznanym zarówno 
przed-, jak i pooperacyjnie rakiem anaplastycznym.
Spośród 3 pacjentek z  przedoperacyjnie rozpoznanym 
rakiem jasnokomórkowym zgodność histopatologiczną 
rozpoznania wstępnego uzyskano u 2 pacjentek, z kolei 
u 1 stwierdzono obecność mięsakoraka.
Odnotowano 1 przypadek przedoperacyjnie rozpozna-
nej koincydencji raka surowiczego z rakiem jasnokomór-
kowym, wynik badania pooperacyjnego nie potwierdził 
jednak rozpoznania wstępnego, wykazując obecność raka 
endometrioidalnego G2.
Spośród 2 pacjentek z przedoperacyjnie rozpoznaną koin-
cydencją raka endometrioidalnego z rakiem jasnokomór-
kowym zgodność histopatologiczną uzyskano u 1 chorej, 
u drugiej badanie ostateczne wykazało obecność raka suro-
wiczego.
W grupie 4 pacjentek z przedoperacyjnie stwierdzonym 
rozrostem endometrium (nieprecyzyjne opisy rodzaju roz-
rostu) ostatecznie stwierdzono 3 przypadki raka endome-
trioidalnego G2 i 1 przypadek raka endometrioidalnego G1.

Other types of endometrial cancer

Among 2 patients with preoperatively diagnosed serous car-
cinoma, consistency between pre- and postoperative find-
ings was reported in 1 patient, whereas G2 endometrioid 
cancer was revealed in the other patient (50%).
Postoperative evaluation revealed the coexistence of endo-
metrioid and mucous cancer in two patients preoperatively 
diagnosed with mucosal cancer.
Of the 2 cases of preoperatively diagnosed sarcoma, histo-
pathological examination of postoperative material showed 
sarcoma in 1 case and carcinosarcoma in the other.
In a group of 5 patients, the preoperative diagnosis of car-
cinosarcoma matched postoperative examination in 100%.
Fully compliant histopathological results were also obtained 
in 1 patient with anaplastic cancer.
In 3 patients with a preoperative diagnosis of clear cell car-
cinoma, compatibility of the initial histological diagnosis 
was achieved in 2 patients, whereas 1 patient was postoper-
atively diagnosed with carcinosarcoma.
One patient was preoperatively diagnosed with both serous 
carcinoma and clear cell carcinoma; however, postopera-
tive examination did not confirm the initial diagnosis and 
revealed G2 endometrioid endometrial cancer.
Of the 2 patients preoperatively diagnosed with endo-
metrial cancer coincident with clear cell carcinoma, his-
topathological compatibility was obtained in 1 patient. 
The other patient was ultimately diagnosed with serous 
carcinoma.
In a group of 4 patients preoperatively diagnosed with 
endometrial hyperplasia (proper description of the type of 
hyperplasia is missing), 3 cases of G2 endometrioid can-
cer and 1 case of G1endometrioid cancer were eventually 
identified.
In total, final diagnosis matched the initial one in 86.96% 
of patients with endometrial cancer diagnosed in postop-
erative material.

DISCUSSION

The compliance of histopathological findings obtained 
by curettage with the postoperative material is very 
important.
Preoperative histopathological findings are crucial when 
planning therapeutic approach. A different extent of sur-
gery is planned for a patient preoperatively diagnosed 
with endometrioid endometrial cancer, and a different 
one for a patient with type II endometrial cancer (clear 
cell, serous). The range of surgical treatment in a patient 
with a low-grade tumor differs from the one in a patient 
with more malignant cancer (G3)(9). In many countries, 
patients with endometrial cancer of low malignant poten-
tial receive surgical treatment outside oncology centers. 
However, those with high-grade endometrial cancer found 
preoperatively are treated in oncology centers specialized 
in this type of surgeries.
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Łącznie w analizowanej grupie chorych z rozpoznanym 
w preparacie pooperacyjnym nowotworem złośliwym błony 
śluzowej trzonu macicy rozpoznanie ostateczne pokry-
wało się z rozpoznaniem wstępnym w 86,96%.

OMÓWIENIE

Zgodność rozpoznania histopatologicznego materiału 
pobranego w wyniku łyżeczkowania jamy macicy z mate-
riałem pooperacyjnym jest bardzo ważna.
Wynik badania materiału przedoperacyjnego ma istotne 
znaczenie w podejmowaniu decyzji terapeutycznej. Inny 
zakres operacji planowany jest u pacjentki, u której rozpo-
znano przedoperacyjnie nowotwór złośliwy błony śluzowej 
trzonu macicy o charakterze endometrioidalnym, a inny 
u chorej z rakiem endometrium typu II (jasnokomórkowy, 
surowiczy). Zakres leczenia operacyjnego u  pacjentki 
z nowotworem o niskim stopniu złośliwości różni się od 
zakresu operacji u  chorej z  nowotworem bardziej zło-
śliwym (G3)(9). W wielu krajach pacjentki z nowotworem 
trzonu macicy o niskim potencjale złośliwości są opero-
wane poza ośrodkami onkologicznymi. Te natomiast, u któ-
rych w badaniu przedoperacyjnym stwierdza się nowotwór 
endometrium o wysokim potencjale złośliwości, operowane 
są w ośrodkach onkologii wyspecjalizowanych w tego typu 
zabiegach.
Zgodność histopatologiczna wyników uzyskana w bada-
nej grupie pacjentek w odniesieniu do rodzaju nowotworu 
wyniosła 86,96%, jednak zgodność stopnia zróżnicowa-
nia nowotworu (oceniana w przypadku raka endometrio-
idalnego) wyniosła jedynie 53,9%. Największą zgodność 
(73,1%) uzyskano w  grupie chorych ze stwierdzonym 
przedoperacyjnie średnim stopniem zróżnicowania komór-
kowego nowotworu. W grupie pacjentek z przedopera-
cyjnie rozpoznanym niskozróżnicowanym nowotworem 
zgodność wyników wyniosła zaledwie 37,5%, a w przy-
padku nowotworów wysokozróżnicowanych – tylko 30,3%. 
Otrzymane rezultaty częściowo pokrywają się z danymi 
z piśmien nictwa(10–23). Zaobserwowano również spotykaną 
w piśmiennictwie tendencję do zaniżania stopnia złośliwo-
ści histologicznej nowotworu (grading)(13). Pooperacyjnie 
niższy stopień złośliwości stwierdzono w 10,75%, natomiast 
wyższy – aż w 30,11% przypadków. Najczęściej odnotowy-
wano zmianę stopnia G1 na G2.
Opisywana rozbieżność wyników może być spowodowana 
odmiennością pracowni histopatologicznych. Jak wspo-
mniano wcześniej, zdecydowana większość zabiegów abra-
zji była wykonywana poza Oddziałem Klinicznym Gineko-
logii Onkologicznej WSS im. M. Kopernika w Łodzi, gdzie 
przeprowadzono wszystkie zabiegi chirurgiczne. Badania 
histopatologiczne zostały zatem przeprowadzone w wielu 
pracowniach histopatologicznych, przez wielu histopato-
logów. Wpływ takiej rozbieżności na zgodność wyników 
histopatologicznych opisywali również Mitchard i Hir-
schowitz(12). Dane te mogą sugerować celowość przepro-
wadzania przedoperacyjnej konsultacji histopatologicznej 

The histopathological compatibility in terms of cancer 
type reached 86.96% in the study group. However, the 
compatibility of cancer grading (assessed for endometrioid 
endometrial cancer) was only 53.9%. The highest compli-
ance (73.1%) was obtained in the group of patients preop-
eratively diagnosed with medium grade cancer. The results 
complied only in 37.5% of patients preoperatively diag-
nosed with poorly differentiated cancer, and in 30.3% of 
patients with well-differentiated cancers. The  results 
obtained partly correspond to the literature data(10–23). 
Also, a tendency of histological undergrading, which is 
reported in the literature, was observed(13). Postoperative 
evaluation revealed lower grade in 10.75%, and a higher 
grade in 30.11% of cases. A change from G1 to G2 was the 
most common grading shift.
The above-mentioned inconsistency may be due to the 
differences between histopathology laboratories. As men-
tioned before, the vast majority of curettage procedures 
were performed outside the Clinical Department of Gyne-
cologic Oncology in Nicolaus Copernicus Memorial Spe-
cialist Hospital in Łódź, where all final surgical proce-
dures were performed. Histopathological examinations 
were conducted in different histopathological laboratories 
and by many histopathologists. The influence of such a dis-
crepancy on the consistency of the histopathological find-
ings was also described by Mitchard and Hirschowitz(12). 
The data may suggest the need for conducting preoper-
ative histopathological consultation of specimens in ter-
tiary gynecologic oncology centers. Consultation should 
be absolutely considered in cases where the assessment 
lacks tumor grading, which is crucial for planning a ther-
apeutic approach(9). Every finding of complex endometrial 
hyperplasia, especially atypical one, should be consulted 
by a pathologist with extensive experience in gynecologic 
oncology(24).
Lack of experience of the surgeon who performs dila-
tion and curettage may also contribute to the discussed 
discrepancy. This may be associated with the collec-
tion of material from a small, unrepresentative endome-
trial surface. Cancerous lesions, especially in the initial 
stage, may be limited to a small portion of the mucosa. 
According to Epstein et al., 58% of polyps, 60% of com-
plex atypical hyperplasias and 11% of endometrial can-
cers are missed during dilation and curettage in women 
with postmenopausal bleeding and endometrial width 
of more than 5 mm(25). An inadequate assessment of the 
lesion can also be observed if the depth of mucosal sam-
pling is insufficient.
The material sent for evaluation may be limited only to 
the superficial tissue, which is generally a better differenti-
ated part of the tumor, whereas the deeper layers may con-
tain some cells with a higher degree of malignancy – this 
would explain the shift in differentiation to a higher one in 
the study group(12). Scarcity of material after curettage can 
also result in a preoperative evaluation of only part of the 
cancer. Omitting a more malignant portion of the tumor, 
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preparatów w  ośrodkach ginekologii onkologicznej. 
Konsultację taką bezwzględnie należy rozważyć w przy-
padku braku określenia stopnia złośliwości histopatolo-
gicznej nowotworów, który – jak wspomniano – ma istotne 
znaczenie w planowaniu procesu leczniczego(9). Wszelkie 
rozpoznania złożonego rozrostu endometrium, zwłaszcza 
z atypią, powinny być również konsultowane przez patolo-
gów doświadczonych w onkologii ginekologicznej(24).
Przyczyną niskiego stopnia zgodności wyników łyżeczko-
wania macicy może być również niedostateczne doświad-
czenie operatora przeprowadzającego zabieg łyżeczkowania. 
Może  się to wiązać z  pobraniem materiału z  niewiel-
kiej, niereprezentatywnej powierzchni błony śluzowej 
macicy, a  zmiany nowotworowe, szczególnie w począt-
kowym stadium, mogą się ograniczać do niewielkiej czę-
ści endometrium. Według Epstein i wsp. podczas zabiegów 
łyżeczkowania jamy macicy przeprowadzonych u kobiet 
z pomenopauzalnymi krwawieniami z dróg rodnych oraz 
szerokością endometrium ≥5 mm nie jest rozpoznawane 
m.in. 58% polipów, 60% złożonych rozrostów błony śluzowej 
macicy z atypią i 11% raków endometrium(25). Nieadekwatną 
ocenę zmiany można też zaobserwować w przypadku pobra-
nia materiału na niedostatecznej głębokości.
Materiał przekazany do badania może zawierać tylko 
powierzchowną, lepiej zróżnicowaną część nowotworu, 
jego głębsze warstwy mogą natomiast zawierać komórki 
o wyższym stopniu złośliwości, co tłumaczyłoby często 
występującą w badanej grupie pacjentek zmianę stopnia 
zróżnicowania na wyższy(12). Zbyt skąpa ilość materiału 
pobranego podczas zabiegu diagnostycznego również skut-
kuje przedoperacyjnym zbadaniem tylko jednej z kilku 
składowych części nowotworu. Najistotniejsze może być 
przeoczenie bardziej złośliwego fragmentu nowotworu, 
wymagającego odmiennego, bardziej radykalnego podej-
ścia terapeutycznego.
Innym rozwiązaniem tego problemu może być korzystanie 
z alternatywnych, precyzyjniejszych metod diagnostycznych, 
takich jak np. histeroskopia(26). Umożliwia ona dokładną 
wizualizację jamy macicy, pobranie materiału w sposób 
„celowany”, a także jednoczesne usuwanie zmian za pomocą 
odpowiednich narzędzi operacyjnych. Według najnowszych 
badań histeroskopia nie zwiększa w istotny sposób ryzyka 
rozsiewu nowotworu do jamy otrzewnowej, nie odnotowano 
także jej wpływu na śmiertelność pacjentek, które przeszły 
ten zabieg(27). Podczas jej stosowania znacząco rzadziej spoty-
kano się natomiast ze zmianą stopnia złośliwości nowotworu 
stwierdzaną w badaniu pooperacyjnym(11).
W ostatnim czasie w bazach medycznych można znaleźć 
coraz więcej doniesień na temat wysokiej czułości diagno-
stycznej w ocenie patologii endometrium nowoczesnych 
badań obrazowych, takich jak transwaginalna ultrasonogra-
fia 3D czy rezonans magnetyczny(28,29). Niewątpliwymi zale-
tami ww. metod są mniejsza inwazyjność i mniejsze ryzyko 
powikłań, nie mogą one jednak zastąpić klasycznej oceny 
patomorfologicznej, ponieważ nie pozwalają na pobranie 
materiału niezbędnego do ustalenia rozpoznania.

which would require a different, more radical therapeutic 
approach, seems to be of crucial importance.
Alternative, more precise diagnostic methods, such as 
hysteroscopy, could be employed to solve the problem(26). 
Hysteroscopy allows for an accurate visualization of the 
uterine cavity and thus target-sampling as well as a simul-
taneous removal of some lesions using proper operational 
instruments. According to the latest research, hyster-
oscopy does not significantly increase the risk of tumor 
spreading into the peritoneal cavity. Also, no effects on the 
mortality of patients who underwent this procedure have 
been reported(27). The procedure is associated with lower 
rates of grading discrepancy compared to postoperative 
findings(11).
Recently, an increasing number of reports on the high 
diagnostic sensitivity in the estimation of endometrial 
pathology may be found in medical databases for some 
modern imaging techniques, such as 3D-transvaginal 
ultrasound or magnetic resonance imaging(28,29). Although 
lower invasiveness and lower risk of complications are 
undoubtedly advantages of these techniques, they cannot 
replace the classical pathological evaluation as they do not 
allow for obtaining tissue samples needed for diagnosis.

CONCLUSIONS

1. Consultation of preoperative specimens with patholo-
gists who have extensive experience in oncology before 
making medical decisions seems to be an appropriate 
way of reducing the discrepancies of preoperative and 
postoperative findings in endometrial cancer.

2. Treatment and postoperative assessment in medical cen-
ters experienced in gynecologic oncology may have an 
impact on the choice of adequate treatment for patients 
with endometrial cancer.
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WNIOSKI

1. Konsultacja preparatów przedoperacyjnych z doświad-
czonymi w onkologii patologami przed podjęciem decy-
zji leczniczych wydaje się dobrym sposobem ograni-
czenia rozbieżności wyników przed- i pooperacyjnych 
w nabłonkowych nowotworach złośliwych błony śluzo-
wej trzonu macicy.

2. Leczenie i ocena pooperacyjna w ośrodkach dysponują-
cych doświadczeniem leczniczym w zakresie onkologii 
ginekologicznej mogą mieć wpływ na dobór adekwatne-
go sposobu terapii chorych z nowotworami błony śluzo-
wej trzonu macicy.
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Facts about ovarian cancer in Maysanian women
Dane dotyczące raka jajnika u kobiet z irackiej prowincji Majsan
1 Department of Medicine, Faculty of Medicine, University of Misan, Misan, Iraq
2 Department of Family Medicine, Faculty of Medicine, University of Misan, Misan, Iraq
Correspondence: Assistant Prof. Dr. Haider Saadoon Qasim Alhilfi, Department of Medicine, Faculty of Medicine, University of Misan, 62060, Misan, Amarah, Iraq, tel.: 009647733962400,  
e-mail: ahmedsalihdr2008@yahoo.com

Background: Ovarian cancer is one of the commonest gynecologic malignancy. It is the most common cause of death due 
to gynecologic tumors, and accounts for 50% of deaths due to all gynecologic cancer types. Objectives: The aim was to 
discuss and assess ovarian cancer in Misan province and to underline its impact for increased awareness and interest in 
screening and early diagnosis by the determination of the prevalence rates among Maysanian women. Methods: The study 
lasted six months. During this period, we obtained a lot of data from records of the Al-Shifaa Oncology Center in Misan 
province, Iraq. Between September 2016 and February 2017, 50 cases of ovarian cancer from 282 gynecologic cancers were 
recorded. Complete history was obtained for every case. Results: The study showed that ovarian cancer constituted 17.73% of 
all types of cancer. It usually occurred in patients aged 60–70 years (30%). Women lived in urban areas 1.5 times more 
frequently than in rural areas. The most common histopathological type of ovarian cancer was ovarian serous carcinoma 
(46%). The most common stages were stage III and IV, accounting for 76%. Conclusion: Ovarian cancer is the third most 
common gynecologic cancer type. It was more common in women aged 60–70 years. Regarding the family history, the results 
were insignificant. The most common histopathological type of ovarian cancer in this study was ovarian serous carcinoma. 
The most common stages of the disease were advanced stages III and IV.

Keywords: gynecologic malignancy, ovarian cancer, Misan province, serous carcinoma

Wstęp: Rak jajnika jest jednym z najczęstszych nowotworów złośliwych żeńskich narządów płciowych oraz główną przyczyną 
umieralności z powodu tych nowotworów – odpowiada za 50% zgonów wśród chorych z nowotworami kobiecego układu 
płciowego. Cele: Omówienie i ocena występowania raka jajnika w irackiej prowincji Majsan w celu zwiększenia świadomości 
i zainteresowania badaniami przesiewowymi i wczesnym rozpoznaniem choroby poprzez określenie częstości występowania 
omawianego nowotworu wśród kobiet zamieszkujących region Majsan. Metody: Badanie trwało sześć miesięcy. Uzyskano 
liczne dane z Centrum Onkologii Al-Shifaa w prowincji Majsan w Iraku. W okresie od września 2016 do lutego 2017 roku 
odnotowano 50 przypadków raka jajnika wśród ogółem 282 przypadków nowotworów narządów płciowych. Od każdej 
pacjentki zebrano pełny wywiad. Wyniki: Badanie wykazało, że rak jajnika stanowił 17,73% nowotworów. Rozpoznawano 
go zwykle u kobiet w wieku 60–70 lat (30%). Pacjentki częściej (o 1,5 razy) zamieszkiwały rejony wiejskie. Najczęstszym 
typem histopatologicznym był surowiczy rak jajnika (46%). Chorobę zwykle rozpoznawano w stadium III i IV, co stanowiło 
76% przypadków. Wnioski: Rak jajnika to trzeci co do częstości nowotwór żeńskich narządów płciowych. Występował 
częściej u kobiet w wieku 60–70 lat. Wyniki dotyczące wywiadu rodzinnego nie były istotne. Najczęstszy typ histopatologiczny 
stanowił surowiczy rak jajnika. Chorobę rozpoznawano przeważnie w zaawansowanym stadium – III i IV.

Słowa kluczowe: nowotwory złośliwe żeńskich narządów płciowych, rak jajnika, prowincja Majsan, rak surowiczy
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cancer in United Kingdom women(9). Ovarian cancer is 
most commonly diagnosed after menopause, between the 
age of 60 and 64. Ninety per cent of ovarian cancer cases 
are women over the age of 45 and 80% are women over the 
age of 50(8). Ovarian cancer represents approximately 4% of 
cancers diagnosed in women(9). It occurs more commonly 
in developed countries. Ovarian cancer is the most deadly 
gynecologic cancer(10). The overall incidence in Europe 
is approximately 5–15 per 100,000 women(9). In general, 
a family history of ovarian cancer can indicate a predis-
position to developing it. The major genetic risk factor for 
ovarian cancer is a mutation in BRCA1 or BRCA2 DNA 
mismatch repair genes, which is present in 10% of ovar-
ian cancer cases. Generally, 5–10% of ovarian cancer cases 
have a genetic cause. A significant family history of endo-
metrial cancer, colon cancer, or other gastrointestinal can-
cers may indicate the presence of a syndrome known as 
hereditary non-polyposis colorectal cancer (also known as 
Lynch syndrome), which confers a higher risk for devel-
oping a number of cancers, including ovarian cancer(10,11). 
Ovarian cancers are classified according to the micro-
scopic appearance (histology or histopathology)(12). Their 
gross pathology is very similar regardless of histologic 
type: tumors have solid and cystic masses(7,10). Ovarian 
cancer is staged using the FIGO staging system (Tab. 1)(13).

INTRODUCTION

Ovarian cancer is one of the three most common 
gynecologic malignancy and is the major cause 
of death from gynecologic cancer. It constitutes 

about 15–20% of genital malignancies. It is more preva-
lent in the United States and Scandinavian countries but 
much less common in Oriental or Latin American and 
Asian countries(1,2). The most common type of ovarian 
cancer, with more than 95% of cases, is ovarian epithelial 
carcinoma. Less common types include germ cell tumors 
and sex cord stromal tumors(3). The diagnosis is confirmed 
through a biopsy of tissue, usually removed during sur-
gery. If detected and treated in an early stage, it may be 
curable. Treatment usually includes some combination of 
surgery, chemotherapy, and radiation therapy(4). The over-
all five-year survival rate in the United States is 45%(5). 
Globally, as of 2010, about 160,000 people died of ovar-
ian cancer, up from 113,000 in 1990(6). As of 2014, more 
than 220,000 diagnoses of epithelial ovarian cancer were 
made yearly(7). In 2010, in the United States, an estimated 
21,880 new cases were diagnosed and 13,850 women died 
of ovarian cancer. In the United Kingdom, as of 2014, 
approximately 7,000–7,100 yearly diagnoses were made 
and 4,200 deaths occurred(7,8). It is the 5th most common 

Stage Description T N M

I Tumor confined to ovaries or fallopian tube(s) T1

IA Tumor limited to one ovary (capsule intact) or fallopian tube; no tumor on ovarian or fallopian tube surface; no malignant cells in the ascites  
or peritoneal washings

T1a

IB Tumor limited to both ovaries (capsules intact) or fallopian tubes; no tumor on ovarian or fallopian tube surface; no malignant cells  
in the ascites or peritoneal washings

T1b

IC Tumor limited to one or both ovaries or fallopian tubes, with any of the following:
•  IC1: Surgical spill intra-operatively
•  IC2: Capsule ruptured before surgery or tumor on ovarian or fallopian tube surface
•  IC3: Malignant cells present in the ascites or peritoneal washings

T1c

II Tumor involves one or both ovaries or fallopian tubes with pelvic extension (below pelvic brim) or peritoneal cancer (Tp) T2

IIA Extension and/or implants on the uterus and/or fallopian tubes and/or ovaries T2a

IIB Extension to other pelvic intraperitoneal tissues T2b

III Tumor involves one or both ovaries or fallopian tubes, or primary peritoneal cancer, with cytologically or histologically confirmed spread  
to the peritoneum outside the pelvis and/or metastasis to the retroperitoneal lymph nodes

T3

IIIA Metastasis to the retroperitoneal lymph nodes with or without microscopic peritoneal involvement beyond the pelvis T1,T2,T3aN1

IIIA1 Positive retroperitoneal lymph nodes only (cytologically or histologically proven) T3a/T3aN1

IIIA1 (i) Metastasis ≤10 mm in greatest dimension (note this is tumor dimension and not lymph node dimension) 

IIIA1 (ii) Metastasis >10 mm in greatest dimension

IIIA2 Microscopic extrapelvic (above the pelvic brim) peritoneal involvement with or without positive retroperitoneal lymph nodes T3a/T3aN1

IIIB Macroscopic peritoneal metastases beyond the pelvic brim ≤2 cm in greatest dimension, with or without metastasis to the retroperitoneal 
lymph nodes

T3b/T3bN1

IIIC Macroscopic peritoneal metastases beyond the pelvic brim >2 cm in greatest dimension, with or without metastases to the retroperitoneal nodes* T3c/T3cN1

IV Distant metastasis excluding peritoneal metastases:
• IVA: Pleural effusion with positive cytology
• IVB: Metastases to extra-abdominal organs (including inguinal lymph nodes and lymph nodes outside of abdominal cavity)**

Any T, any N, M1
T3c/T3cN1

* Includes extension of tumor to capsule of liver and spleen without parenchymal involvement of either organ.
** Parenchymal metastases are stage IVB.

Tab. 1. 2014 FIGO ovarian, fallopian tube, and peritoneal cancer staging system and corresponding TNM(13)
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The histologic grade of a tumor measures how abnor-
mal or malignant its cells look under the microscope. 
The four grades indicate the likelihood of the cancer to 
spread and the higher the grade, the more likely it is for 
this to occur.
i.  Grade I  tumors have well differentiated cells (look 

very similar to the normal tissue) and are the ones 
with the best prognosis.

ii.  Grade II tumors are also called moderately well-dif-
ferentiated and they are made up of cells that resemble 
the normal tissue.

iii.  Grade III tumors have the worst prognosis and their 
cells are abnormal, referred to as poorly differen-
tiated.

iv.  Grade IV – metastasis in ovarian cancer is very com-
mon in the abdomen, and occurs via exfoliation, where 
cancer cells burst through the ovarian capsule and are 
able to move freely throughout the peritoneal cavity. 
Cancer cells can also travel through the lymphatic sys-
tem and metastasize to lymph nodes connected to the 
ovaries via blood vessels(10,14).

Chemotherapy with variable protocols is a general stan-
dard of care for ovarian cancer. Chemotherapy is used 
after surgery to treat any residual disease, if appropri-
ate. In some cases, there may be a reason to perform che-
motherapy first, followed by surgery. Chemotherapy is 
curative in approximately 20% of cases; it is more often 
curative with malignant germ cell tumors than epithe-
lial tumors(15). Chemotherapy in ovarian cancer typically 
consists of platins, a group of platinum-based drugs, com-
bined with non-platins. Common therapies can include 
paclitaxel, cisplatin, topotecan, doxorubicin, epirubicin, 
and gemcitabine. Carboplatin is typically given in com-
bination with either paclitaxel or docetaxel; the typi-
cal combination is carboplatin with paclitaxel(7,9,10,13,15). 
Specific follow-up depends on the type and stage of ovar-
ian cancer, the treatment, and the presence of any symp-
toms. Usually, a check-up appointment is made every 2 to 
3 months initially, followed by twice per year for up to 
5 years. For epithelial ovarian cancers, the most common 
follow-up test is CA-125 level(16). Ovarian cancer usually 
has a relatively poor prognosis. However, in some cases, 
its recurrences are chronically treatable(7). Outcomes 
are worse in the developing world. In 2012, ovar-
ian cancer occurred in 239,000 women and resulted in 
152,000 deaths worldwide. This makes it, among women, 
the seventh most common cancer and the eighth most 
common cause of death from cancer(4).

MATERIAL AND METHODS

Study design and setting

The cross sectional study was based on records from the 
Al-Shifaa Oncology Center in Misan province, Iraq, eval-
uated between September 2016 and February 2017.

Participants and data collection

One thousand seven hundred and sixty-four cancerous 
women, who were treated in the Al-Shifaa Oncology Cen-
ter and Misan Radiotherapy Center, were analyzed. Fifty 
cases of ovarian cancer from 282 gynecologic cancers were 
referred for chemotherapy and radiotherapy.

Clinical parameters

Clinical and pathological data were collected and ana-
lyzed. Full past history was taken for every case including 
age, address, occupation, marital status, pregnancy his-
tory, parity, contraceptive history, family history, histopa-
thology and staging of the disease.

Statistical analysis

The statistical analysis was performed using the Chi-
square test. The lowest level of statistically significant dif-
ferences is equal or below 0.05(17).

RESULTS

The overall prevalence of ovarian cancer

Of 1,064 female cancer patients, only 282 women had gyne-
cologic cancer. Cancer affected five reproductive organs: 
cervix, ovary, uterus, vagina, and vulva. The results revealed 
that ovarian cancer constituted 17.73% of gynecologic can-
cer types, which is of statistical significance (p < 0.05) 
(Tab. 2).

Ovarian cancer in relation 
to socio-demographic variables

The study showed that ovarian cancer usually occurred 
in patients aged 60–70 years (30%) while the percentage 
was zero in extreme age groups, namely 1–10 years and 
80–90 years, with statistical significance of p < 0.01. Ovar-
ian cancer patients typically lived in urban areas: 1.5 times 
more frequently than in rural areas, with a significant differ-
ence (p < 0.05). Pregnancy and parity in this study showed 
relative ratios. As for educational level, 60% had low, 

%CasesGynecologic cancer

17.73%50Ovarian 

29.43%83Cervical 

47.52%134Uterine 

3.90%11Vaginal 

1.42%4Vulvar 

100.00%282Total

Tab. 2.  The overall prevalence of ovarian cancer among all 
gynecologic cancer types
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26% intermediate and 14% high education. Ovarian can-
cer was more common among married women: 39 (78%), 
compared with single women: 11 (22%), which is a signifi-
cant difference (p < 0.01). There was a significant difference 
(p < 0.05) between the percentage of ovarian cancer women 
who used and did not use contraception. Also, there was 
a significant difference in the rate of ovarian cancer between 
housewives (86%) and employed women (14%). The family 
history is a risk factor in the predisposition to ovarian can-
cer, but in this study, the results were insignificant because 
most of the women were uncertain about cancer history in 
their families (Tab. 3).

Ovarian cancer in histopathology

The most common histopathological type of ovarian cancer 
in this study was ovarian serous carcinoma: 24 (48%), with 
presence of other types in different proportions (Tab. 4).

Ovarian cancer and staging

The most common stage of the disease was stage IV, found 
in 42% of cases (Tab. 5).

% CasesAge (years)

0%01–10

4%210–20

6%320–30

18%930–40

22%1140–50

16%850–60

30%1560–70

4%270–80

0%080–90

100%50Total

%CasesPlace of residence

38%19Rural

62%31Urban

100%50Total

%CasesPregnancy history

32%16Nulliparous

34%171–5

34%176–10

100%50Total

%CasesEducation level

20%10Illiterate

40%20Primary school

26%13Secondary school

12%6University

2%1Postgraduate

100%50Total

%CasesMarital status

22%11Single

54%27Married

6%3Divorced

18%9Widow

100%50Total

%Cases Contraception

24%12Yes

76%38No

100%50Total

%CasesOccupation 

14%7Government employee

86%43Housewife

100%50Total

%CasesFamily history

18%9Positive

40%20 Negative

42%21Unknown

100%50Total

Tab. 3.  The percentage of ovarian cancer in relation to socio-de-
mographic variables

%CasesHistopathology pattern

48%24Serous

18%9Mucinous

2%1Yolk sac

2%1Lipid cell tumor

2%1Dysgerminoma

2%1Borderline

6%3Atypical epithelial

0%0Brenner

2%1Cystic follicle

2%1Cystic teratoma

2%1Undifferentiated

10%5Metastasis from colon

4%2Metastasis from breast

100%50Total

Tab. 4.  Ovarian cancer percentages and histopathological pat-
tern of cancer

%CasesStage

12%6I

12%6II

34%17III

42%21IV

100%50Total

Tab. 5. Ovarian cancer percentages and stages 
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DISCUSSION

Ovarian cancer is one of the most common gyneco-
logic cancer types and is the third type after uterine and 
cervical cancers. It constituted 17.73% of all gyneco-
logic cancer types. These percentages were obtained due 
to improved ovarian cancer diagnosis, mainly thanks 
to sonography, which is now more widely available 
in Misan province. This result is similar to the results 
in other studies in Egypt and Jordan(18,19). However, it is 
lower than the percentage reported in studies done in 
Iran(20). Other obtained data showed that ovarian cancer 
was most common in women between 60 and 70 years 
of age, with the percentage of 30%, but it was rare in age 
groups 1–10 years and 80–90 years, with the percentage 
of 0%; this result is the same in other countries, such as 
Egypt, Iran, Canada, Japan, Brazil and the USA(18,20,21). 
In the year 2007, the Middle East Cancer Consortium 
(MECC) evaluated the incidence of ovarian cancer in its 
four member countries, namely Egypt, Cyprus, Jordan, 
and USA and compared it to the incidence in the USA 
based on the SEER data base. This study revealed that 
in Cypriots and US SEER data, most patients with ovar-
ian cancer were in the age group from 50 to 69, while in 
Egypt and Jordan, most patients were below the age of 
50 years(20). Ovarian cancer distribution by age in Saudi 
Arabia in 2008 was 32% in patients aged 45–59 years, 
31% in patients aged 60–74 years, and 3.7% in patients 
aged 0–14 years(22), while in the United Kingdom it was 
70.6% in women aged 75–79 years(23).
Regarding the place of residence, the majority of patients 
were from urban areas (about 62%) and fewer patients 
came from rural areas. In Iran, the rates of female repro-
ductive cancers were significantly higher among residents 
of cities than villages(24). Differences in the prevalence of 
risk factors, including reproductive behavior, between the 
two populations may partly explain this diversity. Regard-
ing parity, 32% of women were nulliparous, 34% had 
between 1 and 5 children and 34% had between 6 and 
10 children. The percentage of women that were single 
was 22%, married 54%, divorced 6% and widows 18%. 
Seventy-six per cent of women in this study did not use 
contraception and 24% used contraception. The major-
ity of patients were housewives (about 86%) while the 
remaining women were employed. There was no signif-
icant difference in the relationship between family his-
tory and ovarian cancer due to the low educational level 
of most patients and social phobia. It has been estimated 
that ovarian cancer is familial hereditary in about 5–10% 
of cases. The most important risk factor of ovarian can-
cer is the presence of this disease in first-degree relatives 
(mother, daughter, sister). The risk increases considerably 
with significant family history, meaning two first-degree 
relatives with ovarian cancer. Familial hereditary ovar-
ian cancer falls into three categories: site-specific famil-
ial ovarian cancer, breast-ovarian cancer syndrome, and 

Lynch syndrome type II. The true familial ovarian cancer 
and/or breast cancer develop mainly due to mutation of 
BRCA1 which is located on the long arm of chromosome 
17q21. The mutation of BRCA2 gene (location on chro-
mosome 13q21) is also responsible for ovarian and breast 
cancer syndrome(25).
The most common histopathological type was serous type 
(48%) followed by mucinous type (about 18%), while the 
following types were the least common: yolk sac, dys-
germinoma, lipid cell tumor, borderline, cystic teratoma 
and undifferentiated epithelial cell (about 2%). As in the 
Middle East consortium study, serous carcinomas pre-
dominated, ranging between 27.2% and 49.9%, followed 
by adenocarcinomas in Jordanians (28.7%) and Egyp-
tians (27.2%). The proportion of mucinous carcino-
mas among Egyptians was 16.1% and among Jordanians 
11.7%, whereas the percentages were low in Cypriot reg-
istries (ranging from 6 to 8.7%(19)), Australia (3.4%), and 
Japan (5.4%)(26). In a Turkish study, 69% of ovarian cancers 
were epithelial stromal tumors, 9% were sex-cord stro-
mal tumors, 5% germ cell tumors, and 15% were meta-
static(27). In Iran, serous adenocarcinoma (57.6%) was the 
most common pathology found in patients with epithelial 
ovarian cancer(28). In Alexandria, serous carcinoma con-
stituted 58%, and mucinous carcinoma17.2%(18). The inci-
dence of the serous type in all ovarian cancer cases in 
our study was higher than that of some studies, whereas 
the incidence of the mucinous type was nearly the same, 
and this could be explained by the predominance of the 
molecular phenotype and genotype that expresses the 
serous histology more in our country.
The largest percentage of our patients presented in 
a late stage: stage III was noted in 34% and stage IV in 
42% of patients. For all patients in this study, the typi-
cal presentation was late; stages III and IV were seen in 
76% of the cases. Similar results, with 78% of stage III 
or IV cases, have also been reported(22). Another study 
found that stages III and IV accounted for only 56.2% 
of their cases(21). In Alexandria, typical presentation was 
late; stage III was the initial presentation in 48 patients 
(41.3%) and stage IV in 44 patients (37.9%), which adds 
up to the total of 79.2% of cases(18). Most of the patients in 
Egypt (84.3%) presented with advanced stage III and IV, 
whereas only 15.7% of patients presented with stage I and 
II(28). While in England, the percentage of stage III was 
31.1% and stage IV was 18.1% whereas stage I was noted 
in 30.6% and stage II in 5% of cases(23). In Iran, most 
patients had a stage I (36.7%) or stage II (35%) disease(28). 
This could be explained by low education standards in 
Misan, resulting in late presentation after the disease has 
advanced and low interest in early detection with regu-
lar screening tests, such as ultrasound examination, as 
well as overlooked cancer risk factors, such as obesity, 
immobility and poor diet in this province. Ovarian can-
cer metastasizes early in its development, often before it 
has been diagnosed. More than 60% of women presented 
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with a stage III or stage IV disease, with cancer already 
spreading beyond the ovaries. Complications of ovarian 
cancer can include its spread to other organs, progressive 
function loss of various organs, ascites, and intestinal 
obstructions, which can be fatal. Intestinal obstructions 
in multiple sites are the most common proximate cause of 
death. Intestinal obstruction in ovarian cancer can either 
be a true obstruction, where tumor blocks the intesti-
nal lumen, or a pseudo-obstruction when tumor pre-
vents normal peristalsis. It is disproportionately deadly 
because it lacks any clear early detection or screening, 
meaning that most cases are not diagnosed until they 
have reached advanced stages(11).

CONCLUSION

Ovarian cancer represents the third most common gyne-
cologic cancer type. It was more common in women aged 
60–70 years. It occurred more frequently in women living 
in urban areas than rural areas while housewives devel-
oped it more frequently than employed women. Preg-
nancy and parity in this study showed relative ratios. 
A high percentage of cancer was noted among married 
women. Ovarian cancer was less common in women who 
used contraception compared with those with no his-
tory of contraception. Regarding the family history, the 
results were insignificant. The most common histopath-
ological type of ovarian cancer in this study was ovar-
ian serous carcinoma. The most common stages of the 
disease were stage III and IV (advanced stages). Tumor 
marker tests play important roles in screening and prog-
nosis of cancer.

RECOMMENDATIONS

Increasing awareness of ovarian cancer. Engaging in can-
cer screening tests for pre-detection and early diagnosis. 
Organizing workshops and conferences with a multidis-
ciplinary team of surgeons, gynecologists, pathologists, 
physicians, oncologists and radiotherapists. Conducting 
further studies to investigate other gynecological cancer 
types, other than ovarian cancer.

Limitations of the study
In this study, the collected data reflect the percentage in our province and 
not in all cities in our country.

Conflict of interest
There is no conflict of interest and this research has not been funded 
by any organization.

Acknowledgments
We would like to thank Dr. Rasha Khalil Al-Saad, Assistant Lecturer 
at the Faculty of Medicine, Misan University and Dr. Ahmed Salih 
AlShewered from the Misan Radiation Oncology Centre for their help.

References

1. National Cancer Institute: Defining Cancer. Available from: 
https://www.cancer.gov/types/ovarian [cited: 10 June 2014].

2. Konar H (ed.): DC Dutta’s Textbook of Gynecology. Including 
Contraception. 6th ed., Jaypee Mrothers Medical Publishers (P) 
Ltd, New Delhi 2013.

3. Prat J, Franceschi S: Cancers of the female reproductive organs. 
In: Stewart BW, Wild CP (eds.): World Cancer Report 2014. 
International Agency for Research on Cancer, World Health 
Organization, Lyon 2014.

4. National Cancer Institute: Ovarian Cancer Prevention. Decem-
ber 6, 2013. Available from: https://www.cancer.gov/types/ovar-
ian/patient/ovarian-prevention-pdq [cited: 1 July 2014].

5. SEER: Cancer Stat Facts: Ovarian Cancer. The SEER, Surveil-
lance Research Program, in NCI’s Division of Cancer Control 
and Population Sciences. Available from: https://seer.cancer.gov/
statfacts/html/ovary.html [cited: 18 June 2014].

6. Lozano R, Naghavi M, Foreman K et al.: Global and regional 
mortality from 235 causes of death for 20 age groups in 1990 and 
2010: a systematic analysis for the Global Burden of Disease 
Study 2010. Lancet 2012; 380: 2095–2128.

7. Jayson GC, Kohn EC, Kitchener HC et al.: Ovarian cancer. Lan-
cet 2014; 384: 1376–1388.

8. Cancer Research UK: Ovarian cancer. Available from: http://
www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-
causes [cited: 29 January 2015].

9. Abdel Aziz KK, Shehata MA, Abdel Ghany AE et al.: Retrospec-
tive study of epithelial ovarian cancer in the Oncology Depart-
ment, Menoufia University. Menoufia Medical Journal 2014; 27: 
650–656.

10. Hoffman BL, Schorge JO, Schaffer JI et al.: Epithelial ovarian 
cancer. In: Hoffman BL, Schorge JO, Schaffer JI et al. (eds.): Wil-
liams Gynecology. 2nd ed., McGraw-Hill, 2012: 853–878.

11. Seiden MV: Gynecologic malignancies. In: Longo DL, Kasper DL, 
Jameson JL et al. (eds.): Harrison’s Principles of Internal Medi-
cine. 18th ed., McGraw-Hill, New York 2012: 810–816.

12. Serov SF, Scully RE, Sobin LH: International Histological Classi-
fication of Tumours, No. 9. Histological Typing of Ovarian 
Tumours. World Health Organization, Geneva 1973.

13. Prat J; FIGO Committee on Gynecologic Oncology: Staging clas-
sification for cancer of the ovary, fallopian tube, and peritoneum. 
Int J Gynaecol Obstet 2014; 124: 1–5.

14. National Cancer Institute: Diagnosis, Grading, and Staging.
15. Vermorken JB: What is new in ovarian cancer chemotherapy. 

Ginekol Onkol 2003; 1: 43–50.
16. Bhosale P, Peungjesada S, Wei W et al.: Clinical utility of posi-

tron emission tomography/computed tomography in the evalu-
ation of suspected recurrent ovarian cancer in the setting of nor-
mal CA-125 levels. Int J Gynecol Cancer 2010; 20: 936–944.

17. Al-Rawi KM: Introduction to a statistical. Dar Al-Kutob for dis-
tribution and press. 2nd ed., University of Mosul, Mosul, Iraq 
2000.

18. Mostafa MF, El-etreby N, Awad N: Retrospective analysis evalu-
ating ovarian cancer cases presented at the clinical oncology 
department, Alexandria University. Alexandria Journal of Med-
icine 2012, 48: 353–360.

19. Freedman LS, Al-Kayed S, Qasem MB et al.: Cancer registration 
in the Middle East. Epidemiology 2001; 12: 131–133.

20. Arab M, Noghabaei G: Ovarian cancer incidence in Iran and the 
world. Reports of Radiotherapy and Oncology 2013; 1: 69–72.

21. Paes MF, Daltoé RD, Madeira KP et al.: A retrospective analy-
sis of clinicopathological and prognostic characteristics of 
ovarian tumors in the State of Espírito Santo, Brazil. J Ovarian 
Res 2011; 4: 14.

22. Alghamdi IG, Hussain II, Alghamdi MS et al.: Incidence rate of 
ovarian cancer cases in Saudi Arabia: an observational descrip-
tive epidemiological analysis of data from Saudi Cancer Registry 
2001–2008. Int J Womens Health 2014; 6: 639–645.

https://www.cancer.gov/types/ovarian
https://www.cancer.gov/types/ovarian/patient/ovarian-prevention-pdq
https://www.cancer.gov/types/ovarian/patient/ovarian-prevention-pdq
https://seer.cancer.gov/statfacts/html/ovary.html
https://seer.cancer.gov/statfacts/html/ovary.html
http://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-causes
http://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-causes
http://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-causes


Facts about ovarian cancer in Maysanian women

119

CURR GYNECOL ONCOL 2017, 15 (2), p. 113–119 DOI: 10.15557/CGO.2017.0011

23. Cancer Research UK: Ovarian cancer incidence statistics. Avail-
able from: http://www.cancerresearchuk.org/health-profes-
sional/cancer-statistics/statistics-by-cancer-type/ovarian-cancer/
incidence.

24. Taheri N, Fazel A, Mahmoodzadeh H et al.: Epidemiology of 
female reproductive cancers in Iran: results of the Gholestan 
Population-based Cancer Registry. Asian Pac J Cancer Prev 
2014; 15: 8779–8782.

25. Bidziński M, Gawrychowski K, Krzakowski M: Diagnostics, 
treatment and follow-up after management of ovarian cancer. 
Ginekol Onkol 2003; 1: 29–42.

26. Sung PL, Chang YH, Chao KC et al.; Task Force on Systematic 
Review and Meta-analysis of Ovarian Cancer: Global distribu-
tion pattern of histological subtypes of epithelial ovarian cancer: 
a database analysis and systematic review. Gynecol Oncol 2014; 
133: 147–154.

27. Modugno F, Ness RB, Wheeler JE: Reproductive risk factors for 
epithelial ovarian cancer according to histologic type and inva-
siveness. Ann Epidemiol 2001; 11: 568–574.

28. Karimi-Zarchi M, Mortazavizadeh SM, Bashardust N et al.: 
The clinicopathologic characteristics and 5-year survival rate of 
epithelial ovarian cancer in Yazd, Iran. Electron Physician 2015; 
7: 1399–1406.

Zasady prenumeraty kwartalnika
„Current Gynecologic Oncology”
1.  Prenumeratę można rozpocząć od dowolnego 

numeru pisma. Prenumerujący otrzyma zamówione 
numery kwartalnika pocztą na podany adres.

2.  Pojedynczy egzemplarz kwartalnika kosztuje 40 zł. 
Przy zamówieniu rocznej prenumeraty (4 kolejne numery) 
koszt całorocznej prenumeraty wynosi 120 zł. Koszt 
całorocznej prenumeraty zagranicznej wynosi 40 euro.

3.  Istnieje możliwość zamówienia numerów 
archiwalnych (do wyczerpania nakładu).
Cena numeru archiwalnego – 40 zł.

4. Zamówienie można złożyć:
•  Dokonując przelewu z własnego konta bankowego 

(ROR) – wpłaty należy kierować na konto: 
Medical Communications Sp. z o.o., 
ul. Powsińska 34, 02-903 Warszawa 
Deutsche Bank PBC SA 
42 1910 1048 2215 9954 5473 0001 
Prosimy o podanie dokładnych danych 
imiennych i adresowych.

• Drogą mailową: redakcja@ginekologia.com.pl.
•  Telefonicznie: 22 651 97 83.
•  Wypełniając formularz prenumeraty 

zamieszczony na stronie www.ginekologia.com.pl.
5.  Zamawiający, którzy chcą otrzymać fakturę VAT, 

proszeni są o kontakt z redakcją. 

Rules of subscription to the quarterly
“Current Gynecologic Oncology”
1.  Subscription may begin at any time. Subscribers 

will receive ordered volumes of the journal to the 
address provided.

2.  A single volume of the quarterly costs 40 PLN (10 EUR). 
The cost of annual subscription (4 consecutive  
volumes) is 120 PLN. The cost of annual subscription  
for foreign subscribers is 40 EUR.

3.  Archival volumes may be ordered at a price 
of 40 PLN per volume until the stock lasts.

4.  Orders may be placed:
•  By making a money transfer from own bank 

account – payments should be made payable to: 
Medical Communications Sp. z o.o., 
ul. Powsińska 34, 02-903 Warszawa 
Deutsche Bank PBC SA 
42 1910 1048 2215 9954 5473 0001 
For foreign subscribers:  
Account Name: Medical Communications Sp. z o.o. 
Bank Name: Deutsche Bank PBC S.A. 
Bank Address: 02-903 Warszawa, ul. Powsińska 42/44 
Account number: 15 1910 1048 2215 9954 5473 0002 
SWIFT Code/IBAN: DEUTPLPK 
Please provide a precise address and nominative data.

• By e-mail: redakcja@ginekologia.com.pl.
•  Filling-in a subscription form, which may be 

found on the page www.ginekologia.com.pl.
5.  Customers wishing a VAT invoice, are 

requested to contact directly the Editor.

http://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-causes
http://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-causes
http://www.cancerresearchuk.org/about-cancer/ovarian-cancer/risks-causes
mailto:redakcja%40ginekologia.com.pl?subject=
www.ginekologia.com.pl
mailto:redakcja%40ginekologia.com.pl?subject=
www.ginekologia.com.pl


120
© Medical Communications Sp. z o.o. This is an open-access article distributed under the terms of the Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivatives 
License (CC BY-NC-ND). Reproduction is permitted for personal, educational, non-commercial use, provided that the original article is in whole, unmodified, and properly cited.

Diagnostyka i leczenie raka piersi u kobiet w ciąży
Diagnosis and treatment of breast cancer in pregnancy
Zakład Radioterapii, Centrum Onkologii im. prof. Franciszka Łukaszczyka, Bydgoszcz, Polska
Adres do korespondencji: Magdalena Adamczak-Sobczak, Zakład Radioterapii, Centrum Onkologii im. prof. Franciszka Łukaszczyka, ul. Romanowskiej 2, 85-796 Bydgoszcz, tel.: +48 534 616 716,  
e-mail: adamczak.m.j@gmail.com

Department of Radiotherapy, Prof. Franciszek Łukaszczyk Oncology Center, Bydgoszcz, Poland
Correspondence: Magdalena Adamczak-Sobczak, Department of Radiotherapy, Prof. Franciszek Łukaszczyk Oncology Center, Romanowskiej 2, 85-796 Bydgoszcz, Poland, tel.: +48 534 616 716,  
e-mail: adamczak.m.j@gmail.com

Rak piersi współistniejący z ciążą stanowi 10–20% wszystkich nowotworów piersi u kobiet poniżej 30. roku życia. Jego 
diagnostyka i  leczenie wymagają uwzględnienia ryzyka poszczególnych metod postępowania dla zarodka lub płodu. 
Za badania bezwzględnie przeciwwskazane w ciąży uważa się tomografię komputerową i pozytonową tomografię emisyjną. 
Standardem leczenia jest zabieg operacyjny: mastektomia radykalna, którą można przeprowadzić na każdym etapie ciąży, 
lub operacja oszczędzająca pierś, zalecana wyłącznie w  III trymestrze. Chemioterapię opartą na doksorubicynie 
i antracyklinach uważa się za względnie bezpieczną w II i III trymestrze. Przeciwwskazane są: leczenie hormonalne, 
stosowanie trastuzumabu i  bifosfonianów. Szczególne ograniczenia dotyczą stosowania radioterapii. Skutki 
wewnątrzmacicznej ekspozycji na promieniowanie zależą od okresu ciąży, dawki promieniowania oraz mocy dawki. 
Narażenie na promieniowanie w okresie preimplantacji może prowadzić do śmierci zarodka lub popromiennej karcynogenezy. 
W okresie organogenezy istnieje ryzyko opóźnienia wzrostu płodu oraz powstania malformacji narządowych. Ekspozycja 
na promieniowanie pomiędzy 8. a 25. tygodniem ciąży wiąże się z ryzykiem rozwoju upośledzenia umysłowego, mikrocefalii 
i karcynogenezy. Powyżej 25. tygodnia ciąży stwarza wyłącznie ryzyko karcynogenezy. Oszacowano, że zastosowanie u kobiet 
ciężarnych terapeutycznych dawek radioterapii na obszar klatki piersiowej wiąże się z niedopuszczalną ekspozycją płodu na 
promieniowanie. Jedyną metodą napromieniania dopuszczalną w ciąży, w I i II trymestrze, jest śródoperacyjna radioterapia 
wiązką elektronową na obszar loży po guzie piersi. Decyzja o podjęciu i kontynuacji leczenia onkologicznego u ciężarnych 
kobiet powinna być poprzedzona szczegółową analizą potencjalnych korzyści i ryzyka oraz uwzględniać wolę pacjentki.

Słowa kluczowe: ciąża, radioterapia, rak piersi, promieniowanie, wytyczne

Pregnancy-associated breast cancer accounts for 10–20% of all breast cancers in women under the age of 30 years. 
The diagnosis and treatment of this type of cancer require an assessment of the risk of different management methods for 
the embryo or fetus. Computed tomography and positron emission tomography are absolutely contraindicated in pregnancy. 
Surgical management, i.e. radical mastectomy, which may be performed at any stage of pregnancy, or breast conserving 
treatment, which is recommended only in the third trimester, is standard treatment. Doxorubicin/anthracycline-based 
chemotherapy is considered relatively safe in the second and the third trimester. Hormonal treatment, trastuzumab and 
bisphosphonates are contraindicated. Special restrictions have been introduced for radiation therapy. The consequences of 
intrauterine exposure to radiation depend on the stage of pregnancy, radiation dose and dose rate. Preimplantation radiation 
can cause death of the embryo or radiation-induced carcinogenesis. There is a risk of delayed fetal growth and organ 
malformations in the period of organogenesis. Exposure to radiation between 8 and 25 weeks gestation is associated with the 
risk of intellectual disability, microcephaly and carcinogenesis. Exposure after 25 weeks gestation is associated only with the 
risk of carcinogenesis. It was estimated that targeting the chest with therapeutic radiation doses during pregnancy causes 
unacceptable fetal exposure to radiation. Electron beam intraoperative irradiation of the breast tumor bed is the only 
acceptable radiation method in the first and the second trimester. The decision on initiation and continuation of cancer 
therapy in a pregnant patient should be based on a detailed analysis of potential benefits and risks as well as patient’s will.

Keywords: pregnancy, radiation therapy, breast cancer, radiation, guidelines
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WSTĘP

Rak piersi występuje u około 1:3000 do 1:10 000 cię-
żarnych kobiet i jest drugim po raku szyjki macicy 
nowotworem rozpoznawanym w ciąży(1–3). U kobiet 

poniżej 30. roku życia stanowi 10–20% wszystkich nowo-
tworów piersi, natomiast pomiędzy 30. i 50. rokiem życia 
rozpoznawany jest w 0,2–3,3% przypadków(4).
Rak piersi współistniejący z ciążą (pregnancy-associated 
breast cancer, PABC) definiuje  się jako nowotwór roz-
poznany podczas ciąży, do roku od czasu jej ukończe-
nia lub w okresie laktacji. Niniejsze opracowanie dotyczy 
sytuacji zachorowania na raka piersi wymagającego dia-
gnostyki i leczenia w trakcie trwania ciąży. W około 70% 
przypadków choroba rozpoznawana jest w wyższych stop-
niach zaawansowania niż u pacjentek nieciężarnych, często 
w fazie przerzutów do regionalnych węzłów chłonnych(1). 
Jedną z  przyczyn późniejszej diagnozy w  porównaniu 
z pozostałą populacją pacjentek może być bagatelizowa-
nie przez nie objawów i zaniedbywanie badań diagnostycz-
nych innych niż ukierunkowane na kontrolę ciąży. Ponadto 
typowy dla ciąży wzrost poziomu estrogenów, progesteronu 
i prolaktyny powoduje zmiany w budowie piersi i stwa-
rza trudności diagnostyczne. Według niektórych autorów 
PABC częściej charakteryzuje bardziej agresywny biolo-
gicznie fenotyp, w tym niższe zróżnicowanie histologiczne 
nowotworu, brak ekspresji receptorów estrogenowych (ER) 
i progesteronowych (PR) oraz nadekspresja receptora dla 
ludzkiego naskórkowego czynnika wzrostu 2 (HER2)(5). 
Jednak wskaźniki przeżyć 5-letnich i 10-letnich u kobiet 
niebędących i będących w ciąży nie różnią się istotnie, co 
oznacza, że współistnienie raka piersi z ciążą nie pogarsza 
rokowania. Częściej natomiast obserwuje się występowa-
nie PABC u nosicielek mutacji w genach BRCA1 i BRCA2(6).
W  jednym z  większych opracowań Cardonick i  wsp.(7) 
dokonali retrospektywnej analizy epidemiologicznej w gru-
pie 113 kobiet chorych na raka piersi współistniejącego 
z  ciążą. U  103 pacjentek rozpoznano nowotwór pier-
wotny, a u 8 nawrót choroby. Mediana wieku pacjentek 
wynosiła 34,8 roku, natomiast mediana wieku ciążowego 
w chwili rozpoznania choroby – 13,2 tygodnia. Na podsta-
wie badania histopatologicznego u 42% pacjentek wyka-
zano w komórkach raka ekspresję ER, u 35% – ekspresję 
PR, a u 25% – wysoką ekspresję HER2. Po zakończeniu 
ciąży u 30 kobiet rozpoznano nawrót choroby, a 21 pacjen-
tek zmarło (średnio 16,2 i 24,7 miesiąca od porodu)(8).

DIAGNOSTYKA RAKA PIERSI 
U KOBIET CIĘŻARNYCH

Diagnostyka raka piersi opiera się na takich badaniach, 
jak: ultrasonografia, mammografia (efektywna dawka dla 
płodu 0,6 mSv)(4) i rezonans magnetyczny (RM) bez kon-
trastu. Wymienione badania uważa się za dopuszczalne 
w ciąży i zgodnie z powszechnie uznanymi amerykańskimi 
rekomendacjami Narodowej Rady Ochrony Radiologicznej 

INTRODUCTION

Breast carcinoma occurs at a  f requency of 
1/3,000–1/10,000 pregnancies and is the second 
leading tumor diagnosed in pregnancy after cer-

vical cancer(1–3). It accounts for 10–20% of all breast can-
cers in women under 30 years old and 0.2–3.3% of cases 
among women aged between 30 and 50 years(4).
Pregnancy-associated breast cancer (PABC) is defined 
as breast cancer diagnosed during pregnancy, in the first 
year postpartum or during lactation. The presented paper 
relates to breast cancer requiring diagnosis and treat-
ment during pregnancy. In about 70% of cases, the dis-
ease is diagnosed at higher stages compared to non-preg-
nant patients, often at the stage of regional lymph node 
metastasis(1). Ignoring symptoms and neglecting diagnos-
tic tests other than those related to pregnancy monitor-
ing are one of the reasons for late diagnosis compared to 
the remaining patient population. Furthermore, increased 
levels of estrogens, progesterone and prolactin, which are 
typical of pregnancy, induce structural changes in the 
breasts, causing diagnostic difficulties. According to some 
authors, PABC is more frequently characterized by a more 
biologically aggressive phenotype, including lower histo-
logical differentiation, the absence of estrogen (ER) and 
progesterone receptors (PR) as well as overexpression of 
human epidermal growth factor receptor 2 (HER2)(5). 
However, there are no significant differences in 5-year and 
10-year survival rates between pregnant and non-pregnant 
patients, which means that the coexistence of breast can-
cer and pregnancy does not aggravate the prognosis. PABC 
is more often seen in the carriers of BRCA1 and BRCA2 
mutations(6).
Cardonick et al.(7) performed a retrospective epidemiolog-
ical analysis in a group of 113 patients with pregnancy-
associated breast cancer. Primary tumor was diagnosed in 
103 patients, and recurrence was diagnosed in 8 patients. 
The median age of the patients was 34.8 years, and the 
median gestational age at diagnosis was 13.2 weeks. Based 
on histopathology, ER-positive cells were found in 42%, 
PR-positive cells – in 35% and high HER2 expression was 
observed in 25% of patients. A total of 30 patients were 
diagnosed with recurrence and 21 patients died in the 
postpartum period (a mean of 16.2 and 24.7 months post-
partum)(8).

DIAGNOSIS OF BREAST CANCER 
IN PREGNANCY

The diagnosis of breast cancer is based on ultrasonogra-
phy, mammography (effective dose for the fetus 0.6 mSv)(4) 
and non-contrast enhanced magnetic resonance imaging 
(MRI). These tests are considered acceptable in pregnancy 
and, according to the commonly recognized recommen-
dations of the National Council on Radiation Protec-
tion and Measurements (NCRP), should be performed 
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i Pomiarów (National Council on Radiation Protection and 
Measurements, NCRP) należy je przeprowadzić bezzwłocz-
nie, gdy w ocenie lekarza decyduje to o zdrowiu pacjentki(9). 
Za akceptowalne u ciężarnych pacjentek uznano także 
zdjęcie radiologiczne klatki piersiowej, jednak przy zasto-
sowaniu dodatkowej osłony na powierzchnię podprzepo-
nową, co wiąże się z ekspozycją płodu na dawkę poniżej 
0,02 mSv(10). NCRP rekomenduje zachowanie miesięcz-
nego limitu dawki promieniowania dla zarodka lub płodu 
na poziomie 0,5 mSv(11,12), podczas gdy Międzynarodowa 
Komisja Ochrony Radiologicznej (International Commis-
sion on Radiological Protection, ICRP) rekomenduje limit 
dawki podanej na powierzchnię jamy brzusznej kobiety 
na poziomie 1–2 mSv(13,14). Polskie zalecenia co do stoso-
wania badań rentgenodiagnostycznych u kobiet ciężar-
nych, zawarte w Rozporządzeniu Ministra Zdrowia z dnia 
18 lutego 2011 roku (Dz.U. 2011 nr 51 poz. 265), uwzględ-
niają konieczność zapewnienia maksymalnej ochrony 
zarodka lub płodu poprzez wybór właściwej techniki bada-
nia oraz stosowanie właściwych osłon osobistych na okolicę 
brzucha i miednicy. Wskazują też na obowiązek uzasadnie-
nia badania w dokumentacji medycznej.
Za bezwzględnie przeciwwskazane w ciąży uważa się tomo-
grafię komputerową (efektywna dawka dla płodu przy stan-
dardowym obrazowaniu klatki piersiowej wynosi 6 mSv(8)) 
i pozytonową tomografię emisyjną (PET/CT). W uzasad-
nionych przypadkach, przy braku możliwości uzyskania 
rozstrzygnięć diagnostycznych (potwierdzenia obecno-
ści przerzutów do układu kostnego) na podstawie innych 
badań (zalecane RM), akceptowalna jest scyntygrafia kości, 
pod warunkiem odpowiedniego nawodnienia pacjentki 
i zapewnienia właściwej diurezy(4). Wpływ radionuklidów 
na zarodek czy płód nie został zbadany w takim zakresie jak 
konsekwencje ekspozycji na zewnętrzną wiązkę fotonów. 
Biologiczne efekty oddziaływania radioizotopu mogą zale-
żeć od licznych czynników, w tym od jego postaci chemicz-
nej, typu i energii emitowanego promieniowania oraz stop-
nia przechodzenia przez łożysko. Przenikanie radionuklidu 
przez łożysko może prowadzić do jego wysokiego stężenia 
w narządach płodu i w konsekwencji do ich uszkodzenia. 
Klasycznym przykładem takiego efektu jest wpływ jodu-131 
na tarczycę płodu. Do 12. tygodnia ciąży nie wychwytuje 
ona izotopu, natomiast po tym okresie jego stężenie w tar-
czycy płodu znacząco przewyższa stężenie w  tarczycy 
matki. Od lat 50. do 80. XX wieku udokumentowano liczne 
przypadki indukcji niedoczynności tarczycy i kretynizmu 
po ekspozycji tarczyc płodów na jod-131(15). Z kolei bada-
nie przesiewowe w kierunku raka tarczycy wśród popula-
cji eksponowanej wewnątrzmacicznie na jod-131 w wyniku 
opadu radioaktywnego po katastrofie nuklearnej w Czar-
nobylu wykazało zwiększone ryzyko zachorowania na raka 
tarczycy(16). W przypadku badania 18F FDG PET przy wyj-
ściowej aktywności radioizotopu wynoszącej 400 MBq eks-
pozycję macicy szacuje się na 7 mSv, a zatem istotnie prze-
kracza ona rekomendowany przez NCRP miesięczny limit 
dawki promieniowania dla zarodka lub płodu.

immediately if, in the doctor’s opinion, this is of deci-
sive importance for patient’s health(9). Chest X-ray is also 
acceptable in pregnancy provided that additional subdi-
aphragmatic shielding is used, which is associated with 
fetal exposure to less than 0.02 mSv(10). The NCRP recom-
mends maintaining a monthly dose limit for an embryo/
fetus of 0.5 mSv(11,12), while the International Commis-
sion on Radiological Protection (ICRP) recommends 
a monthly dose limit to the surface of the woman’s abdo-
men of 1–2 mSv(13,14). Polish recommendations for the 
use of diagnostic ionizing radiation in pregnant patients, 
which were included in the Regulation of the Minister of 
Health of 18 February 2011 (Journal of Laws No. 51, item 
265) indicate the need to ensure maximum protection of 
the embryo or fetus by choosing a proper testing tech-
nique and using appropriate personal shields on the abdo-
men and the pelvis. Also, justification should be provided 
in the medical documentation.
Computed tomography (effective dose for the fetus dur-
ing standard chest imaging is 6 mSv(8)) and positron emis-
sion tomography (PET/CT) are absolutely contraindi-
cated in pregnancy. In justified cases, when diagnostic 
findings (bone metastases) cannot be confirmed with the 
use of other tools (recommended MRI), bone scintigra-
phy is acceptable provided that adequate patient hydra-
tion and appropriate diuresis are ensured(4). The effects of 
radionuclides on the embryo or fetus have not been inves-
tigated to the same extent that the consequences of exter-
nal photon beam exposure. Biological effects of radioiso-
tope may depend on many factors, including its chemical 
form, the type and the energy of the emitted radiation as 
well as the extent to which it passes through the placenta. 
Radionuclide passage through the placenta can lead to its 
high levels in fetal organs and, consequently, their damage. 
The effects of iodine-131 on fetal thyroid are a classical 
example of such an effect. It does not begin to concentrate 
iodine until 12 weeks of gestation, but after this period 
the levels of this isotope in the fetal thyroid significantly 
exceed maternal thyroid levels. Between the 1950s and the 
1980s, a number of cases of hypothyroidism and cretinism 
induction following fetal thyroid exposure to iodine-131 
were reported(15). Screening for thyroid cancer in a popu-
lation exposed in utero to iodine-131 as a result of radio-
active fallout following the Chernobyl nuclear disaster 
showed an increased risk of thyroid cancer(16). In the case 
of 18F FDG PET, the estimated uterine exposure at baseline 
radioisotope activity of 400 MBq is 7 mSv, which signifi-
cantly exceeds the monthly dose limit for an embryo/fetus 
recommended by NCRP.
There are reports on the possible use of lymphoscin-
tigraphy with sentinel lymph node biopsy in pregnant 
women(17). In a theoretical model of lymphoscintigraphy 
performed under the most unfavorable conditions, the 
maximum dose absorbed by the fetus following admin-
istration of 92.5 MBq of 99mTc radionuclide was 4.3 mSv, 
which exceeds the monthly fetal dose limit recommended 
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Istnieją doniesienia na temat możliwości wykonywania 
u ciężarnych kobiet limfoscyntygrafii z biopsją wartowni-
czego węzła chłonnego(17). W modelu teoretycznym tego 
badania w najbardziej niesprzyjających warunkach maksy-
malna dawka pochłonięta przez płód po podaniu 92,5 MBq 
radiokoloidu znakowanego izotopem 99mTc wyniosła 
4,3 mSv, co przewyższa rekomendowany przez NCRP mie-
sięczny limit dawki dla płodu, niemniej odpowiada pochła-
nianej przez człowieka rocznej dawce pochodzącej z natu-
ralnego promieniowania tła.
Zgodnie z polskimi rekomendacjami (Dz.U. 2011 nr 51 poz. 
265) w przypadku konieczności wykonania u kobiety w ciąży 
badania diagnostycznego z użyciem produktów radiofar-
maceutycznych należy ograniczyć ich aktywność do naj-
mniejszej wartości umożliwiającej badanie, a w przypadku, 
gdy dawka dla zarodka lub płodu może przekroczyć 5 mSv, 
uzasadnienie badania należy potwierdzić w dokumentacji 
medycznej. Dodatkowo za niedopuszczalne uważa się stoso-
wanie u kobiet w ciąży po 8 tygodniach od zapłodnienia jod-
ków znakowanych jodem-131. W przypadku konieczności 
użycia produktów radiofarmaceutycznych u kobiety karmią-
cej należy poinformować pacjentkę o konieczności przerwa-
nia karmienia piersią lub okresowego zaprzestania karmie-
nia z podaniem długości tego okresu.

LECZENIE – OGÓLNE WYTYCZNE

Do podjęcia decyzji o sposobie leczenia chorej na raka 
piersi niezbędne są informacje o związanych z chorobą 
czynnikach prognostycznych i predykcyjnych, takich jak: 
zaawansowanie kliniczne nowotworu, jego profil biolo-
giczny (typ histopatologiczny, stopień złośliwości histo-
logicznej, ekspresja ER, PR, HER2, wskaźnik proliferacji 
Ki67), stan ogólny i choroby współistniejące. U pacjentki 
ciężarnej należy uwzględnić dodatkowe czynniki, takie jak 
wiek ciąży (etap rozwoju płodu) i preferencje chorej (zaak-
ceptowanie ryzyka podjęcia leczenia dla płodu).
Spektrum metod leczenia kobiet ciężarnych jest takie samo 
jak w pozostałej populacji pacjentek, choć możliwość sto-
sowania poszczególnych rodzajów terapii zależy od etapu 
rozwoju płodu.
Powszechnie akceptowanym sposobem postępowania 
w  ciąży jest zabieg operacyjny, wskazany u  wszystkich 
pacjentek z niezaawansowanym, resekcyjnym rakiem piersi. 
Mastektomię radykalną można przeprowadzić na każ-
dym etapie ciąży. Operacyjne leczenie oszczędzające pierś 
(breast-conserving treatment, BCT), które, zgodnie z przy-
jętymi standardami, w każdym przypadku wymaga uzupeł-
niającej radioterapii na obszar gruczołu piersiowego, można 
przeprowadzić wyłącznie w ostatnim trymestrze ciąży, co 
pozwala bez istotnej zwłoki odroczyć napromienianie do 
czasu po porodzie. W przypadku, gdy niezbędne jest lecze-
nie systemowe, radioterapię wdraża się 3–6 tygodni po jego 
zakończeniu(18,19).
Chemioterapię, wskazaną u pacjentek z niekorzystnymi czyn-
nikami prognostycznymi, uważa się za metodę względnie 

by NCRP, but corresponds to an annual background radi-
ation dose absorbed by a human.
According to Polish recommendations (Journal of Laws of 
2011, No. 51, item 265), if diagnostic testing using radio-
pharmaceuticals is necessary in a pregnant woman, their 
activity should be reduced to the lowest possible value and, 
in the case of a dose for an embryo/fetus that may exceed 
5 mSv, the diagnostic request should be justified in medical 
documentation. Additionally, the use of I131-labeled iodide 
in a pregnant woman 8 weeks following conception is con-
sidered unacceptable. If administration of radiopharma-
ceuticals to a breastfeeding woman is necessary, the patient 
should be advised to abandon or discontinue breastfeeding 
for certain length of time.

TREATMENT – GENERAL GUIDELINES

Information on prognostic and predictive factors, such as 
the clinical stage, biological profile (histopathological type, 
histological grade, ER, PR and HER2 expression, Ki67 pro-
liferation index), overall patient’s status and comorbidi-
ties, is needed to choose the treatment method for a patient 
with breast cancer. Additional factors, such as gestational 
age (stage of fetal development) and patient’s preferences 
(accepting the treatment-related risk for the fetus), should 
be considered in pregnant patients.
Although the choice of treatment methods is the same as 
in other patients, the possible use of different therapeutic 
modalities depends on the stage of fetal development. 
Surgical treatment, which is indicated in all patients with 
non-advanced resectable breast cancer, is a  commonly 
accepted management method used in pregnancy. Radical 
mastectomy can be performed at any stage of pregnancy. 
Breast-conserving treatment (BCT), which, according to 
the accepted standards, always requires adjuvant radiation 
therapy of the breast, may be performed only in the last tri-
mester, which allows to safely delay irradiation until after 
birth. If systemic treatment is necessary, radiotherapy is 
introduced 3–6 weeks after its completion(18,19).
Chemotherapy, which is indicated in patients with unfavor-
able prognostic factors, is considered to be relatively safe in 
the second and the third trimester. The degree of teratoge-
nicity of cytostatics depends on the gestation period, dose 
and route of administration, treatment duration as well as 
the biophysical properties of cytostatics (particle size, lipid 
solubility, protein binding), which determine their ability 
to cross the placenta. Most toxic drug reactions (sponta-
neous abortion, premature birth, low birth weight, organ 
malformations, delayed psychomotor development, car-
cinogenesis) were reported following the use of cytostat-
ics during embryo- and organogenesis. The most terato-
genic agents include antimetabolites and alkylating agents. 
No toxic effects have been reported for plant alkaloids, tax-
oids (docetaxel and paclitaxel) and anthracyclines, which 
show poor placental penetration (large particles). The esti-
mated risk of developmental defects following the use 
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bezpieczną w II i III trymestrze ciąży. Stopień teratogennego 
działania leków cytotoksycznych zależy od okresu ciąży, 
dawki i drogi podania leku, czasu trwania leczenia, a także 
biofizycznych właściwości cytostatyków (wielkości cząste-
czek, rozpuszczalności w lipidach, stopnia wiązania z biał-
kami), które wpływają na ich zdolność przechodzenia przez 
łożysko. Większość toksycznych działań polekowych (spon-
taniczne poronienia, porody przedwczesne, niska urodze-
niowa masa ciała, malformacje narządowe, opóźnienie roz-
woju psychomotorycznego, karcynogeneza) opisywano po 
stosowaniu cytostatyków w okresie embrio- i organo genezy. 
Do leków najbardziej teratogennych zalicza się antymeta-
bolity i leki alkilujące. Nie opisano natomiast toksycznego 
wpływu na płód słabo penetrujących przez łożysko (duże 
cząsteczki) alkaloidów roślinnych, taksoidów (docetaksel 
i paklitaksel) i antracyklin. Ryzyko wad rozwojowych płodu 
po zastosowaniu antracyklin szacuje się na około 1,3% i jest 
ono porównywalne z ryzykiem dla populacji nieleczonej. 
Największe doświadczenie klinicznie dotyczy stosowania 
doksorubicyny, rekomendowanej u kobiet w ciąży. Podczas 
chemioterapii przeciwwskazane jest karmienie piersią ze 
względu na przenikanie cytostatyków do mleka matki(6).
W ciąży nie należy stosować trastuzumabu, po którym 
obserwowano małowodzie i zgony noworodków w wyniku 
uszkodzenia płuc i nerek(6). Wykluczone jest także lecze-
nie hormonalne, które może zaburzać właściwy dla okresu 
ciąży profil hormonalny i wywierać teratogenne działanie 
na płód (tamoksyfen). Bisfosfoniany, stosowane u pacjentek 
z rozsiewem choroby do układu kostnego, są przeciwwska-
zane w ciąży ze względu na ryzyko hipokalcemii i zahamo-
wania aktywności osteoklastów u płodu.

PROMIENIOWANIE A PŁÓD

Kardynalne dowody na niekorzystne efekty popromienne 
u płodu pochodzą z dwóch głównych źródeł: obserwacji 
ofiar wybuchów bomb atomowych w Hiroszimie i Nagasaki 
oraz osób narażonych na ekspozycję związaną z procedurami 
medycznymi, zwłaszcza napromienianie terapeutyczne.
Pierwsze doniesienia o wpływie promieniowania na płód 
pochodzą z początku XX wieku. Opisują zaburzenia roz-
woju umysłowego oraz wady somatyczne u dzieci matek, 
które przebyły radioterapię miednicy, zanim zdały sobie 
sprawę, że są w ciąży. W 1929 roku Goldstein i Murphy 
przeanalizowali 38 takich przypadków. Wśród malforma-
cji narządowych stwierdzili: mikrocefalię, wodogłowie, 
zez rozbieżny, ślepotę, rozszczep kręgosłupa, deformacje 
stóp i kończyn górnych oraz zaburzenia kostnienia kości 
czaszki. Wnioskowali, że opisane efekty były związane z eks-
pozycją na wysokie dawki promieniowania i nie dotyczyły 
przypadków napromienienia miednicy w wyniku diagno-
stycznych badań radiologicznych(20). Głównymi efektami 
wewnątrzmacicznej ekspozycji płodu na promieniowa-
nie w wyniku wybuchu bomb atomowych w Japonii były 
mikrocefalia i  opóźnienie rozwoju umysłowego. Trzy-
dzieścioro z 1600 obserwowanych po katastrofach dzieci 

of anthracyclines is 1.3% and is comparable to the risk in 
an untreated population. The greatest clinical experience 
is with doxorubicin, which is recommended in pregnancy. 
Breastfeeding is contraindicated during chemotherapy due 
to the passage of cytostatics into breast milk(6).
Trastuzumab should not be used in pregnancy due to 
reported cases of microcephaly and neonatal death as 
a  result of lung and kidney damage(6). Hormonal ther-
apy, which may impair the normal hormonal profile in 
pregnancy as well as have teratogenic effects on the fetus 
(tamoxifen), is also contraindicated. Bisphosphonates, 
which are used in patients with bone metastases, are also 
contraindicated due to the risk of hypocalcemia and inhib-
ited osteoclast activity in the fetus.

RADIATION AND THE FETUS

There are two main sources of fundamental evidence for 
the negative radiation-induced effects in the fetus, i.e. 
observational studies in the victims of atomic bombing 
in Hiroshima and Nagasaki as well as patients exposed 
during medical procedures, therapeutic irradiation in 
particular.
First reports on the effects of radiation on the fetus come 
from the early 20th century. They describe impaired mental 
development and somatic defects in children whose moth-
ers underwent pelvic radiation therapy before realizing they 
were pregnant. In 1929, Goldstein and Murphy analyzed 
38 such cases. The authors observed the following organ 
malformations: microcephaly, hydrocephalus, exotropia, 
blindness, spina bifida, foot and upper limb deformities 
as well as impaired skull ossification. They concluded that 
the described consequences were associated with exposure 
to high radiation doses rather than diagnostic irradiation 
of the pelvis(20). Microcephaly and delayed mental devel-
opment were the main consequences of intrauterine fetal 
exposure to radiation after the bombing in Japan. Signif-
icant mental retardation was observed in 30 out of 1,600 
children monitored after the disaster, while microcephaly 
was reported in 62 children. Small head circumference was 
observed only in cases of exposure to radiation before 16 
weeks gestation. Mental retardation was mostly seen after 
exposure between 8 and 15 weeks gestation, i.e. during cere-
bral cortex formation. It is believed that this results from 
impaired proliferation, differentiation and, most of all, 
impaired cell migration from the site of their origin to the 
site of their specialized functioning. Both microcephaly and 
mental retardation show a linear radiation dose dependence 
and are considered to be deterministic effects, i.e. depen-
dent on exceeding the threshold radiation dose. The esti-
mated dose is 0.1–0.2 Gy (100–200 mGy), which should be 
considered in the case of required radiological imaging in 
a pregnant patient(21–23).
All previous observations of human fetuses exposed 
to radiation as well as valuable experimental studies in 
rodents allowed to conclude that the consequences of 



Diagnostyka i leczenie raka piersi u kobiet w ciąży
Diagnosis and treatment of breast cancer in pregnancy

125

CURR GYNECOL ONCOL 2017, 15 (2), p. 120–128 DOI: 10.15557/CGO.2017.0012

wykazywało znacznego stopnia upośledzenie umysłowe, 
a u 62 stwierdzono mikrocefalię. Mały obwód głowy doty-
czył wyłącznie przypadków ekspozycji na promieniowanie 
przed 16. tygodniem ciąży. Opóźnienie umysłowe występo-
wało najczęściej po ekspozycji pomiędzy 8. a 15. tygodniem 
ciąży, w okresie formowania się kory mózgu. Uważa się, że 
ma to związek z upośledzoną proliferacją, różnicowaniem, 
a przede wszystkim zaburzoną migracją komórek z miej-
sca ich powstawania do miejsca pełnienia wyspecjalizo-
wanej funkcji. Zarówno mikrocefalia, jak i upośledzenie 
umysłowe wykazują liniową zależność od dawki promie-
niowania i są uważane za efekty deterministyczne, to jest 
zależne od przekroczenia progowej dawki promieniowania. 
Oszacowano ją na 0,1–0,2 Gy (100–200 mGy), co należy 
uwzględnić w razie konieczności wykonania radiologicz-
nych badań obrazowych u ciężarnych kobiet(21–23).
Wszystkie dotychczasowe obserwacje eksponowanych na 
promieniowanie płodów ludzkich, a także niezwykle war-
tościowe badania eksperymentalne na gryzoniach pozwo-
liły wnioskować, że skutki wewnątrzmacicznej ekspozycji 
zależą w największym stopniu od okresu ciąży, dawki pro-
mieniowania, a także mocy dawki.
Narażenie na promieniowanie w okresie preimplantacji 
(0.–9. dzień po zapłodnieniu) może doprowadzić do śmierci 
zarodka, a także stwarza ryzyko popromiennej karcyno-
genezy. W okresie organogenezy (od 10. dnia do 8. tygodnia 
ciąży) istnieje ryzyko opóźnienia wzrostu płodu, a także 
powstania malformacji narządowych, wśród których stwier-
dzano głównie zaburzenia w układzie nerwowym, moczo-
wym i kostnym. Po ekspozycji na dawkę 0,18 Gy (180 mGy) 
ryzyko malformacji w układzie nerwowym (głównie mikro-
cefalii) oszacowano na 20%, a po 2,0 Gy (standardowa dawka 
frakcyjna/dobowa w radioterapii nowotworów złośliwych) – 
na 100%(24). Pomiędzy 8. a 25. tygodniem ciąży narażenie 
na promieniowanie stwarza ryzyko upośledzenia umysło-
wego, mikrocefalii i karcynogenezy. Powyżej 25. tygodnia 
ciąży istnieje wyłącznie ryzyko karcynogenezy, jednak niż-
sze w porównaniu z ryzykiem oszacowanym dla pierwszego 
trymestru ciąży. Indukowana promieniowaniem karcyno-
geneza uważana jest za efekt stochastyczny, to znaczy nie-
zależny od dawki progowej. Doll i Wakeford podsumowali 
opublikowane obserwacje dotyczące popromiennej karcy-
nogenezy u płodu, wskazując, że większość danych doty-
czy ekspozycji na dawki powyżej 10 mGy podane w III try-
mestrze ciąży, co zwiększa ryzyko karcynogenezy o 40% 
w porównaniu z ryzykiem dla ogólnej populacji(25).
Według niektórych autorów ekspozycja płodu na dawki 
efektywne powyżej 0,1–0,2 Sv może stanowić podstawę do 
terminacji ciąży. Z kolei American Academy of Pediatrics 
i American College of Radiology nie uważają terminacji 
ciąży za zasadną w przypadku, gdy płód był narażony na 
dawki promieniowania mniejsze niż 50 mGy(26,27).
Zgodnie z polskimi rekomendacjami (Dz.U. 2011 nr 51 
poz. 265) zastosowanie radioterapii u  kobiet w  ciąży 
wymaga spełnienia następujących warunków: lokaliza-
cji guza w stosunku do zarodka lub płodu, zastosowania 

intrauterine exposure mostly depend on the stage of preg-
nancy, radiation dose and dose rate.
Preimplantation radiation (day 0 to 9 after conception) can 
cause death of the embryo as well as involves the risk of 
radiation-induced carcinogenesis. During organogenesis 
(between day 10 and week 8 gestation), there is a risk of 
delayed fetal growth as well as organ malformations, which 
mainly include nervous, urinary and skeletal system abnor-
malities. The estimated risk of nervous system malforma-
tions (mainly microcephaly) after exposure to a dose of 
0.18 Gy (180 mGy) is 20%, while the same risk after expo-
sure to 2.0 Gy (standard fraction/daily dose in radiation 
therapy for malignancies) is 100%(24). Exposure to radia-
tion between 8 and 25 weeks gestation involves the risk of 
mental retardation, microcephaly and carcinogenesis. After 
25 weeks of gestation, there is only a risk of carcinogenesis, 
which is lower than the risk estimated for the first trimester. 
Radiation-induced carcinogenesis is considered to be a sto-
chastic effect, i.e. independent of the threshold dose. Doll 
and Wakeford summarized published observations on 
radiation-induced fetal carcinogenesis, indicating that 
most data were related to exposure to doses above 10 mGy 
administered in the third trimester, which increased the 
risk of carcinogenesis by 40% compared to the risk in the 
general population(25).
According to some authors, fetal exposure to effective doses 
higher than 0.1–0.2 Sv may be the basis for pregnancy ter-
mination. On the other hand, the American Academy of 
Pediatrics and the American College of Radiology do not 
consider pregnancy termination as justified if the fetus was 
exposed to radiation doses lower than 50 mGy(26,27).
According to Polish recommendations (Journal of Laws 
of 2011, No. 51, item 265), the use of radiation therapy 
in pregnant women requires: determining the location of 
the tumor in relation to the embryo or the fetus, the use of 
shields protecting the embryo or the fetus, calculation of the 
dose for the embryo or the fetus as well as determining the 
likelihood of damage to the embryo or the fetus. If the risk 
of severe damage to the embryo or the fetus is very high, 
the pregnant patient should be notified of this in writing.
 

EXTERNAL BEAM RADIOTHERAPY (EBRT) 
FOR BREAST CANCER

Radiation therapy of the breast or the chest wall in the 
first and the second trimester involves fetal exposure to 
0.1–0.3% of the total radiation dose (about 50 Gy), i.e. 
0.05–0.15 Gy (50–150 mGy). At the end of pregnancy, 
when the fetus is located closer to the irradiated field, 
it may absorb more than 4% (2.0 Gy) of the total dose. 
Van der Giessen presented a study on fetal exposure to 
radiation doses depending on the week of pregnancy. 
For X-ray at beam energies of 6–25 MV, the maximum 
dose for the fetus was 0.03 Gy (30 mGy) at 8 weeks ges-
tation, 0.2 Gy (200 mGy) at 24 weeks gestation and up to 
1.43 Gy (1,430 mGy) at 36 weeks gestation(28–30).
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osłon chroniących zarodek lub płód, obliczenia dawki dla 
zarodka lub płodu, a także ustalenia prawdopodobieństwa 
jego uszkodzenia. Jeżeli istnieje wysokie prawdopodobień-
stwo powstania ciężkiego uszkodzenia zarodka lub płodu, 
kobietę w ciąży należy o tym poinformować na piśmie.

RADIOTERAPIA RAKA PIERSI 
ZEWNĘTRZNĄ WIĄZKĄ FOTONÓW 

(EXTERNAL BEAM RADIOTHERAPY, EBRT)

W I i II trymestrze ciąży radioterapia na obszar gruczołu 
piersiowego lub ściany klatki piersiowej wiąże się z ekspo-
zycją płodu na 0,1–0,3% całkowitej dawki (około 50 Gy) 
zastosowanego promieniowania, czyli 0,05–0,15  Gy 
(50–150 mGy). Pod koniec ciąży, gdy płód położony jest 
bliżej pola napromienianego, może on otrzymać ponad 
4% (2,0 Gy) całkowitej dawki promieniowania. Van der 
Giessen przedstawił opracowanie dotyczące narażenia 
płodu na dawkę promieniowania w zależności od tygodnia 
ciąży. Dla promieniowania X o energii 6–25 MV maksy-
malna dawka na płód wynosiła 0,03 Gy (30 mGy) w 8. tygo-
dniu ciąży, 0,2 Gy (200 mGy) w 24. tygodniu ciąży i do 
1,43 Gy (1430 mGy) w 36. tygodniu ciąży(28–30).
Dotychczas opublikowano kilka badań szacujących dawkę 
dla płodu w przypadku zastosowania lokalnej radioterapii 
z powodu raka piersi. Mazonakis i wsp.(31) zmierzyli dawkę 
promieniowania X o energii 6 MV w antropomorficznym 
fantomie symulującym kobietę ciężarną w I, II i III tryme-
strze ciąży. Gruczoł piersiowy napromieniono standardową 
dawką 50 Gy. Dawka dla płodu w I trymestrze ciąży wyno-
siła od 0,021 Gy (21 mGy) do 0,076 Gy (76 mGy) w zależ-
ności od wielkości napromienianego pola oraz jego odległo-
ści od płodu. W II trymestrze dawka wynosiła od 0,022 Gy 
(22 mGy) do 0,025 Gy (25 mGy), a w III – od 0,022 Gy 
(22 mGy) do 0,059 Gy (59 mGy).
Ngu i wsp.(30) obliczyli, że w zaawansowanej ciąży, gdy dno 
macicy znajduje się blisko granicy napromienianego pola, 
dawka promieniowania dla płodu wynosi 210 mGy i ulega 
redukcji do 140–180 mGy przy zastosowaniu osłon, jeśli 
całkowita dawka promieniowania na obszar gruczołu pier-
siowego wynosi 50 Gy. Opublikowane obserwacje wskazują, 
że zastosowanie u kobiet ciężarnych terapeutycznych dawek 
radioterapii na obszar klatki piersiowej wiąże się z niedo-
puszczalną ekspozycją płodu na promieniowanie, co może 
prowadzić do jego uszkodzenia na każdym etapie rozwoju. 
Opisano w takich sytuacjach występowanie wad wrodzo-
nych, opóźnione wzrastanie wewnątrzmaciczne płodu, 
wzrost ryzyka zachorowania na nowotwory wieku dziecię-
cego i wzrost ryzyka poronienia(24).

ELIOT (ELECTRON BEAM INTRAOPERATIVE 
RADIOTHERAPY)

Alternatywą dla napromieniania całej piersi zewnętrzną 
wiązką promieniowania X jest śródoperacyjna radiote-
rapia wiązką elektronów (electron beam intraoperative 

Several studies to estimate the dose for the fetus during 
local radiation therapy in breast cancer have been published 
so far. Mazonakis et al.(31) measured 6 MV X-ray dose in an 
anthropomorphic phantom simulating a pregnant patient 
in the first, second and third trimester. The breast was irra-
diated with a standard dose of 50 Gy. The dose for the fetus 
in the first trimester ranged from 0.021 Gy (21 mGy) to 
0.076 Gy (76 mGy), depending on the size of the irradi-
ated field and its distance from the fetus. The dose ranged 
between 0.022 Gy (22 mGy) and 0.025 Gy (25 mGy) in 
the second trimester, and between 0.022 Gy (22 mGy) and 
0.059 Gy (59 mGy) in the third trimester.
Ngu et al.(30) calculated that in advanced pregnancy, when 
the uterine fundus is located close to the border of the irra-
diated field, the dose for the fetus is 210 mGy and can be 
reduced to 140–180 mGy with the use of shielding if the 
total breast dose is 50 Gy. The published observations indi-
cate that therapeutic radiation doses targeting the chest in 
pregnant patients cause unacceptable fetal exposure to radi-
ation, which may lead to fetal damage at any developmental 
stage. Congenital defects, delayed intrauterine growth of the 
fetus, a risk of childhood cancer and spontaneous abortion 
have been reported in such situations(24).

ELECTRON BEAM INTRAOPERATIVE 
RADIOTHERAPY (ELIOT)

Electron beam intraoperative radiotherapy (ELIOT) 
is an alternative to whole breast external beam irradi-
ation. During breast-conserving surgery, a mobile lin-
ear accelerator delivers a single dose of 20–21 Gy elec-
tron radiation into the tumor bed. This method reduces 
radiation exposure to critical organs and the total dura-
tion of adjuvant radiation therapy, with only one frac-
tion of radiation applied to the tumor bed(32–35). ELIOT 
may be an integral component of BCT in the first and the 
second trimester. In the third trimester, when the fetus 
is located closer to the breasts, the method is consid-
ered less safe(36). Galimberti et al.(36) measured dispersed 
radiation doses in the uterine region in non-pregnant 
patients to estimate the possible use of ELIOT in preg-
nant patients. In vivo measurements were performed in 
15 premenopausal women who received ELIOT during 
BCT at a dose of 12 Gy in a single fraction. Thermolu-
minescent detectors were placed on the skin in the sub-
diaphragmatic and the suprapubic region as well as in 
the uterus. For 5–9 MeV electrons, mean subdiaphrag-
matic doses were 3.7 mGy (1–8.5 mGy), mean pubic doses 
were 0.9 mGy (0.3–2 mGy), and mean uterine doses were 
1.7 mGy (0.6–3.2 mGy)(36). It may be concluded based on 
the described experiments that ELIOT is safe for the fetus 
in the first and the second trimester. It is suggested to 
reduce the electron radiation dose to 12 Gy in the second 
trimester. It is also recommended that the time interval 
from the birth of child to adjuvant whole breast exter-
nal beam radiotherapy is not longer than 16 weeks(37,38).
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radiotherapy, ELIOT). Podczas oszczędzającego zabiegu 
operacyjnego mobilny przyspieszacz liniowy dostarcza poje-
dynczą dawkę promieniowania elektronowego w wysokości 
20–21 Gy na obszar loży po wyciętym guzie piersi. Metoda 
ogranicza dawkę promieniowania na narządy krytyczne 
i pozwala skrócić całkowity czas uzupełniającej radioterapii, 
ograniczając do jednej liczbę frakcji promieniowania stoso-
waną na obszar loży po guzie(32–35). Podczas I i II trymestru 
ciąży ELIOT może być integralną częścią BCT. W III try-
mestrze, gdy płód zlokalizowany jest bliżej piersi, metoda 
uważana jest za mniej bezpieczną(36). Galimberti i wsp.(36) 
dokonali pomiarów rozproszonej dawki promieniowania 
w obszarze macicy u kobiet niebędących w ciąży, by osza-
cować możliwość zastosowania ELIOT u ciężarnych kobiet. 
Pomiarów in vivo dokonano u 15 kobiet w wieku przed-
menopauzalnym, które w trakcie BCT otrzymały ELIOT 
w dawce 21 Gy w jednej frakcji. W badaniu wykorzystano 
termoluminescencyjne detektory umieszczone na skórze 
w okolicy podprzeponowej i nadłonowej oraz w macicy. 
Dla elektronów 5–9 MeV dawki w okolicy podprzeponowej 
wynosiły średnio 3,7 mGy (1–8,5 mGy), w okolicy spoje-
nia łonowego – średnio 0,9 mGy (0,3–2 mGy), a w macicy – 
1,7  mGy (0,6–3,2  mGy)(36). Na podstawie opisanych 
doświadczeń można wnioskować, że ELIOT jest metodą 
bezpieczną dla płodu w I i II trymestrze ciąży. W II tryme-
strze ciąży sugeruje się obniżenie dawki promieniowania 
elektronowego do 12 Gy. Zaleca się, by czas od urodzenia 
dziecka do teleradioterapii uzupełniającej na obszar całego 
gruczołu piersiowego nie przekraczał 16 tygodni(37,38).

PODSUMOWANIE

Za optymalną metodę leczenia ciężarnych kobiet chorych 
na raka piersi uważa się mastektomię, której przeprowadze-
nie możliwe jest nawet we wczesnym okresie ciąży. Rady-
kalny zabieg operacyjny często eliminuje konieczność zasto-
sowania pooperacyjnej radioterapii wiązką zewnętrzną. 
Jest ona bezwzględnie przeciwwskazana przez cały okres 
ciąży. Ogranicza to stosowanie oszczędzającego leczenia 
operacyjnego, zawsze uzupełnianego napromienianiem 
gruczołu piersiowego, do III trymestru ciąży. Jedyną bez-
pieczną metodę radioterapii, akceptowaną w I i II tryme-
strze ciąży i stosowaną w przebiegu BCT, stanowi śródope-
racyjna radioterapia wiązką elektronową – ELIOT. Leczenie 
systemowe jest ograniczone do stosowania cytostatyków, 
które nie penetrują przez łożysko i są względnie bezpieczne 
w II oraz III trymestrze ciąży.
Decyzja o podjęciu i kontynuacji leczenia onkologicznego 
w przypadku ciąży powinna być poprzedzona szczegółową 
analizą potencjalnych korzyści i ryzyka, z poszanowaniem 
woli pacjentki. Nie ma danych naukowych, które wskazywa-
łyby, że przerwanie ciąży zmienia zachowanie biologiczne 
guza lub rokowanie pacjentki. Jeżeli kobieta decyduje się 
poddać aktywnemu leczeniu i utrzymaniu ciąży, konieczne 
jest przeprowadzenie interdyscyplinarnej konsultacji w celu 
optymalizacji kompleksowej opieki nad matką i dzieckiem.

SUMMARY

Mastectomy, which may be performed even at early preg-
nancy stages, is considered an optimal treatment method 
in pregnant patients with breast cancer. Radical treatment 
often eliminates the need to use postoperative external 
beam radiotherapy, which is absolutely contraindicated 
throughout pregnancy. Therefore, the use of BCT, which 
is always followed by breast irradiation, is limited to the 
third trimester. ELIOT is the only safe radiotherapeutic 
method, which is accepted in the first and the second tri-
mester and combined with BCT. Systemic treatment is 
limited to the use of cytostatics, which do not penetrate 
through the placenta and are relatively safe in the second 
and the third trimester.
The decision on initiation and continuation of anticancer 
therapy in a pregnant patient should be based on a detailed 
analysis of potential benefits and risks as well as respect 
the will of the patient. There is no scientific evidence to 
suggest that pregnancy termination can change the bio-
logical behavior of the tumor or the patient’s prognosis. 
If the patient decides for active treatment while maintain-
ing pregnancy, an interdisciplinary consultation is neces-
sary to ensure optimal comprehensive care for the mother 
and the child.
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Realizacja powtórnej radioterapii u pacjentki z nawrotem w pochwie –  
opis przypadku
Repeated radiotherapy in a patient with a vaginal recurrence – a case report
1 Katedra Onkologii i Klinika Brachyterapii, Uniwersytet Mikołaja Kopernika w Toruniu, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, Bydgoszcz, Polska
2 Zakład Radioterapii, Centrum Onkologii w Bydgoszczy, Bydgoszcz, Polska
Adres do korespondencji: Dr n. med. Marta Biedka, Oddział Radioterapii I, Centrum Onkologii im. prof. Franciszka Łukaszczyka, ul. I. Romanowskiej 2, 85-796 Bydgoszcz,  
tel.: +48 523 743 374, e-mail: martabiedka@tlen.pl

1 Department of Oncology and Brachytherapy, Nicolaus Copernicus University in Toruń, Ludwik Rydygier Collegium Medicum in Bydgoszcz, Bydgoszcz, Poland
2 Department of Radiotherapy, Bydgoszcz Cancer Center, Bydgoszcz, Poland
Correspondence: Marta Biedka, MD, PhD, Radiotherapy Ward I, Prof. Franciszek Łukaszczyk Ongology Center, I. Romanowskiej 2, 85-796 Bydgoszcz, Poland,  
tel.: +48 523 743 374, e-mail: martabiedka@tlen.pl

Nawrót choroby może mieć charakter wznowy miejscowej w obszarze usuniętego guza (albo w samej macicy po radioterapii) 
bądź w najbliższym sąsiedztwie przez ciągłość szerzenia się procesu nowotworowego lub też przerzutu. U około 30% pacjentek 
nawrót jest bezobjawowy i rozpoznaje się go podczas rutynowych badań kontrolnych, u około 35–40% pierwszym objawem 
jest krwawienie z pochwy, a u 16% – dolegliwości bólowe w obszarze miednicy. Należy pamiętać, że pierwszym objawem 
nawrotu miejscowego mogą być zaburzenia mikcji. Do niedawna pacjentów z nawrotem w miejscu po uprzednim leczeniu 
promieniami nie kwalifikowano do powtórnej radioterapii, głównie ze względu na narządy krytyczne, a dokładniej – dawki, 
jakie zostały tam zdeponowane podczas pierwotnego leczenia. Obecnie dynamiczny rozwój nowych technik planowania 
i realizacji leczenia z wykorzystaniem zewnętrznej wiązki promieniowania pozwala w wybranych przypadkach na rozważenie 
powtórnej radioterapii danego obszaru. Jednak planowanie i realizacja takiego leczenia są trudne i żmudne, wymagają 
zastosowania wysokospecjalistycznych technik radioterapii oraz indywidualnego podejścia. W artykule przedstawiono opis 
przypadku pacjentki z nawrotem choroby w kikucie pochwy po kompleksowym leczeniu i omówiono elementy, które należy 
uwzględnić w trakcie planowania i realizacji powtórnej radioterapii.

Słowa kluczowe: nawrót, powtórna radioterapia, planowanie, pochwa

A recurrent disease may assume the form of a local relapse within the area of the removed tumor (or in the uterus after 
radiotherapy) or in the neighborhood through extension of the neoplastic process or metastasis. Recurrences are 
asymptomatic in approximately 30% of patients and diagnosed during a routine check-up. In 35–40% of patients, vaginal 
bleeding is the first symptom, whereas 16% of women complain about pelvic pain. It must be remembered that urinary 
disorders may also be the first manifestation of a local recurrence. Until recently, patients with recurrences in a previously 
irradiated site were not candidates for a repeated radiotherapy mainly because of organs at risk, and more precisely – because 
of the dose deposited in these organs during the primary treatment. Currently, the dynamic development of new planning 
and treatment techniques using external-beam radiation makes it possible to consider re-irradiation in selected cases. 
However, planning and conducting such a treatment is difficult and time-consuming. It requires highly specialized 
radiotherapy techniques and an individual approach. This article presents a patient with a disease recurrence in the vaginal 
stump after comprehensive treatment and discusses elements that need to be taken into consideration for repeated 
radiotherapy to be planned and conducted.

Keywords: recurrence, repeated radiotherapy, planning, vagina
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WSTĘP

Nawrót choroby może mieć charakter wznowy miej-
scowej w obszarze usuniętego guza (albo w samej 
macicy po radioterapii) bądź w  najbliższym 

sąsiedztwie przez ciągłość szerzenia się procesu nowotworo-
wego lub też przerzutu(1). Po leczeniu wyłącznie chirurgicz-
nym wznowy miejscowe najczęściej występują w pochwie, 
głównie w  jej szczycie oraz 1/3 dolnej przedniej ściany 
ujścia zewnętrznego cewki moczowej. Rozpoznanie może 
być trudne w przypadku podśluzówkowego nacieku i musi 
zostać potwierdzone badaniem histopatologicznym, w róż-
nicowaniu należy zawsze uwzględnić pierwotny nowotwór 
pochwy. U około 30% pacjentek nawrót jest bezobjawowy 
i rozpoznaje się go podczas rutynowych badań kontrol-
nych, u około 35–40% pierwszym objawem jest krwawienie 
z pochwy, a u 16% – dolegliwości bólowe w obszarze mied-
nicy; mogą też występować zaburzenia mikcji(2).
Szczególnym problemem w  leczeniu chorych z  nowo-
tworami narządu rodnego są wznowy w kikucie pochwy. 
Ocenia się, że u pacjentek leczonych wyłącznie chirur-
gicznie ryzyko ich wystąpienia może sięgać 15%, dlatego 
w zależności od stopnia zaawansowania u większości cho-
rych stosuje  się leczenie adiuwantowe(3). Pooperacyjna 
radioterapia redukuje ryzyko wznów miejscowych z około 
14–15% do 4%, ale go nie likwiduje. Późne powikłania 
występują u 22% pacjentek pooperacyjnie napromienia-
nych – w porównaniu z 6% powikłań u tylko operowanych, 
z czego około 70% powikłań ma niewielki stopień nasilenia, 
G1(4). Część autorów podkreśla, że w ośrodkach niestosują-
cych pełnej, chirurgicznej oceny stopnia zaawansowania – 
mimo pooperacyjnej radioterapii, nawet obiema metodami 
(teleterapia oraz brachyterapia) – stwierdza się od 5% do 
7% wznów lokoregionalnych(4).

OPIS PRZYPADKU

Sześćdziesięciojednoletnia pacjentka trafiła do Centrum 
Onkologii w Bydgoszczy z podejrzeniem nawrotu choroby. 
W 2011 roku operowana z powodu raka trzonu macicy 
w stopniu T2N0M0 według klasyfikacji TNM, w bada-
niu histopatologicznym stwierdzono adenocarcinoma G1. 
Ze  względu na stopień zaawansowania chora została 
zakwalifikowana do uzupełniającej teleterapii i brachyte-
rapii dojamowej, w styczniu 2012 roku otrzymała 15 Gy 
w 2 frakcjach. W kwietniu 2012 roku rozpoczęła radiote-
rapię uzupełniającą na lożę po narządzie i regionalne węzły 
chłonne w dawce całkowitej 45 Gy w 25 frakcjach.
Na początku 2016 roku u pacjentki pojawiły się dolegli-
wości w postaci uczucia przeszkody w pochwie (w okolicy 
okołocewkowej) i okresowego występowania krwawienia. 
Ze względu na podejrzenie wznowy okolicy przedsionka 
pochwy wykonano badania diagnostyczne. Na podsta-
wie pobranych wycinków zmiany w  badaniu histopa-
tologicznym potwierdzono nawrót choroby: adenocar-
cinoma endometrioides. W  rezonansie magnetycznym 

INTRODUCTION

A recurrent disease may assume the form of a local 
relapse within the area of the removed tumor (or in 
the uterus after radiotherapy) or in the neighbor-

hood through extension of the neoplastic process or metas-
tasis(1). After surgery alone, local recurrences are typically 
located in the vagina, mainly in the cuff and 1/3 of the infe-
rior anterior wall of the external urethral opening. In the 
case of submucosal infiltration, the diagnosis can be diffi-
cult and must be confirmed in histopathology. Differential 
diagnosis should include primary vaginal cancer. Recur-
rences are asymptomatic in approximately 30% of patients 
and diagnosed during a routine check-up. In 35–40% of 
patients, vaginal bleeding is the first symptom, whereas 
16% of women complain about pelvic pain; micturition dis-
orders can also develop(2).
Recurrences of gynecologic cancers in the vaginal stump 
are a particular problem. It is estimated that in patients 
treated with surgery alone, the risk of such a recurrence 
may reach 15%. That is why, depending on the stage, 
most patients also receive adjuvant treatment(3). Postop-
erative radiotherapy reduces the risk of local recurrences 
from approximately 14–15% to 4%, but does not elimi-
nate it completely. Late complications are observed in 22% 
of women treated with adjuvant radiotherapy compared 
with 6% of patients treated with surgery alone, 70% of 
which are minor reactions (G1)(4). Some authors empha-
size that in centers where complete surgical staging is not 
conducted, locoregional recurrences are observed in 5–7% 
of cases despite postoperative radiotherapy, even with both 
methods (tele- and brachytherapy)(4).

CASE PRESENTATION

A 61-year-old patient was admitted to the Bydgoszcz Can-
cer Center with a suspicion of cancer recurrence. She was 
operated for T2N0M0 endometrial cancer in 2011. His-
topathology revealed G1 adenocarcinoma. Due to the 
stage of the disease, the patient was found eligible for 
adjuvant external beam radiotherapy and intracavitary 
brachytherapy. In January 2012, she received 2 fractions to 
a dose of 15 Gy. In April 2012, she began adjuvant radio-
therapy in 25 fractions to the total dose of 45 Gy to the uter-
ine bed and regional lymph nodes.
In the beginning of 2016, the patient developed symptoms 
in the form of a feeling of vaginal resistance (at the peri-
urethral region) and periodic bleeding. Since a relapse in 
the vaginal opening was suspected, diagnostic tests were 
ordered. A  histopathological examination of the col-
lected samples confirmed the recurrence: adenocarcinoma 
endometrioides. Magnetic resonance imaging of the pel-
vis showed: in the vaginal vestibule between the vaginal 
and urethral openings, a polycyclic 40 × 30 mm region, 
enhancing upon contrast agent administration with fea-
tures of diffusion restriction. It was suggestive of a tumor. 
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miednicy wykazano: w  przedsionku pochwy, między 
pochwą a ujściem cewki moczowej policykliczny obszar 
wielkości około 40 × 30 mm, ulegający wzmocnieniu po 
podaniu kontrastu, z cechami ograniczenia dyfuzji, suge-
rujący obecność guza. Powiększonych węzłów chłonnych 
w zakresie miednicy i przestrzeni okołoaortalnej nie zna-
leziono.
Komisja interdyscyplinarna zakwalifikowała chorą do lecze-
nia operacyjnego. Po odkażeniu sromu i pochwy uwidocz-
niono we wziernikach i uchwycono w kulociąg zmianę 
o charakterze wznowy, zlokalizowaną na przedniej ścia-
nie pochwy w okolicy podcewkowej. Częściowo na tępo, 
częściowo na ostro, krok po kroku wypreparowano i usu-
nięto guz średnicy około 3 cm. Z uwagi na penetrację guza 
na pęcherz moczowy – zabieg nieradykalny. W poopera-
cyjnym badaniu histopatologicznym opisano: fragment 
ściany pochwy z mikroogniskiem raka endometrioidalnego 
średnicy 0,5 mm, zmiana usunięta w całości. W badaniu 
immunohistochemicznym: CA-125 (−), CKAE1/AE3 (+), 
Ki-67 (+), 15–20% ogniskowo. Chora została zakwalifiko-
wana do chemioterapii uzupełniającej (otrzymała 3 kursy 
według schematu TK: taksany + karboplatyna) oraz bra-
chyterapii i radioterapii adiuwantowej. Po 3 cyklach lecze-
nia systemowego pacjentka zgłaszała poprawę samopoczu-
cia, ustąpiło uczucie przeszkody w okolicy okołocewkowej, 
a badanie kliniczne wskazywało na częściową remisję.
Przy przyjęciu do Zakładu Radioterapii w badaniu pochwa 
średniej długości, bez widocznego guza, palpacyjnie wyczu-
walne drobne zgrubienie – regresja częściowa guza.
Ze względu na powtórną radioterapię omówiono z chorą 
ryzyko powikłań tego leczenia, zwłaszcza ze strony pęche-
rza, jelit i odbytnicy. Z uwagi na możliwe nakładanie się 
obszarów z poprzedniego leczenia poproszono fizyków 
o skopiowanie planów z 2012 roku (ryc. 1), wykonano fuzję 
i zlokalizowano obszary nakładające się u chorej, ponadto 
przeprowadzono badanie PET-CT (ryc. 2, 3). Wrysowano 
obszar do leczenia  – całą pochwę z  marginesem 1  cm 
i 0,5 cm – na ruchomość narządową i ruchomość ułożenia 
pacjenta; skierowano do Zakładu Fizyki Medycznej w celu 
realizacji planu (ryc. 4).
W związku z nakładaniem się obszarów poproszono o mak-
symalną ochronę narządów krytycznych. Przygotowano 
plany leczenia w technice 3D oraz IMRT. Ze względu na 
ochronę narządów krytycznych zaakceptowano plan tera-
pii techniką IMRT, z codzienną kontrolą ułożenia cho-
rego przy użyciu techniki IGRT (ryc. 5 A, 5 B, 6 A, 6 B). 
Zaplanowano i zrealizowano radioterapię radykalną tech-
niką IMRT z wykorzystaniem promieniowania X o energii 
15 MV, 6 MV na obszar wznowy z marginesem, z uwzględ-
nieniem wcześniejszych obszarów poddanych radioterapii 
w DC 54 Gy w 30 frakcjach, po 1 frakcji dziennie. Toleran-
cja leczenia była dość dobra, nie obserwowano odczynów ze 
strony układu moczowego i pokarmowego wyższych niż II 
według klasyfikacji EORTC. Największe dolegliwości doty-
czyły odczynu ze strony śluzówki pochwy – pod posta-
cią obrzęku, uczucia pieczenia i bólu. Stosowano czopki 

There were no enlarged lymph nodes within the pelvis and 
para-aortic space.
An interdisciplinary team deemed the patient eligible for 
surgery. After disinfection of the vulva and vagina, the 
lesion located on the anterior vaginal wall in the subure-
thral region was visualized in a speculum examination 
and grasped with forceps. Step by step, partly blunt and 
partly sharp dissection was performed, and the tumor 
measuring approximately 3 cm was excised. Due to the 
fact that the tumor penetrated onto the urinary bladder, 
the procedure was non-radical. The postoperative histo-
pathological examination report stated: a fragment of the 
vaginal wall with a microfocus of endometrioid cancer 
measuring 0.5 mm; the lesion fully excised. The immu-
nohistochemical test showed: CA-125 (−), CKAE1/AE3 
(+), Ki-67 (+), 15–20% focally. Adjuvant chemotherapy 
(3 courses of the TC regimen: taxanes + carboplatin) as 
well as adjuvant brachytherapy and radiotherapy were 
ordered. After 3 chemotherapy cycles, the patient was 
feeling better, the vaginal resistance in the periurethral 
region disappeared and the clinical examination indi-
cated partial remission.
At admission to the Department of Radiotherapy, the 
vagina was of an average length with no visible tumor and 
with a palpable slight thickening – partial regression.
Due to the planned repeated radiotherapy, the risk of 
complications was discussed with the patient, particularly 
concerning the urinary bladder, bowel and rectum. Since 
areas from previous and current treatment could over-
lap, physics were asked to copy treatment plans from 2012 
(Fig. 1). Subsequently, image fusion was performed and 
these regions were identified. Additionally, a PET-CT scan 
was performed (Figs. 2, 3). The area to be treated was con-
toured: the whole vagina with a 1 cm and 0.5 cm margin 
to account for organ motion and variable patient set-up. 
The patient was referred to the Department of Medical 
Physics for the planning of treatment (Fig. 4).
Due to overlapping regions, maximum protection of 
the organs at risk was requested. Treatment plans were 
prepared in 3D and IMRT technology. For protection 
of the organs at risk, the IMRT plan, with daily ver-
ification of patient set-up using IGRT, was accepted 
(Fig. 5 A, 5 B, 6 A, 6 B). Radical IMRT radiotherapy was 
planned and conducted, with X radiation energy of 15 MV, 
6 MV to the area of the recurrence with a margin, taking 
into account earlier irradiated areas in DC, to 54 Gy in 
30 fractions, 1 fraction daily. Treatment tolerance was rela-
tively good. There were no urinary or gastrointestinal reac-
tions more severe than EORTC grade II. The most severe 
reactions were those of the vaginal mucosa: edema, burn-
ing sensation and pain. The patient used vaginal supposi-
tories with benzocaine, antibiotic and steroids, with very 
good effects. The whole planned dose was delivered; the 
patient’s state did not change. The patient received inter-
stitial brachytherapy with HDR 3D needle applicators, the 
total dose 6.0 Gy/reference isodose 85% in 1 fraction.
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Ryc. 1. Obszar terapeutyczny z pierwotnej radioterapii
Fig. 1. Therapeutic area from the previous radiotherapy

Ryc. 2. Obszar terapeutyczny z powtórnej radioterapii
Fig. 2. Therapeutic area from the repeated radiotherapy

Ryc. 3. Fuzja PET-CT – planowanie leczenia nawrotu w pochwie u chorej z rakiem trzonu macicy
Fig. 3. PET-CT fusion – planned treatment for a vaginal recurrence in a patient with endometrial cancer
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Ryc. 4.  Obszary nakładania się dawek na narządy krytyczne z obu protokołów napromieniania (kolor różowy – DC 10 Gy, kolor grana-
towy – DC 40 Gy)

Fig. 4. Areas of overlapping radiation doses to organs at risk from both irradiation protocols (pink – DC 10 Gy, navy blue – DC 40 Gy)

Ryc. 5 A. Planowanie powtórnej radioterapii 3D – rozkład izodoz, układ wiązek, histogram
Fig. 5 A. Planning of the repeated 3D radiotherapy – isodose distribution, beam arrangement, histogram

Ryc. 5 B. Rzut układu wiązek 3D, technika w odniesieniu do anatomii topograficznej pacjentki
Fig. 5 B. 3D beam arrangement, a technique in relation to the topographic anatomy of the patient
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dopochwowo z anestezyną, antybiotykiem i steroidami, 
z bardzo dobrym efektem. Podano całą zaplanowaną dawkę 
leczenia, stan chorej nie uległ zmianie. Pacjentka otrzymała 
brachyterapię śródtkankową z wykorzystaniem prowadnic 
igłowych HDR 3D, dawka całkowita 6,0 Gy/izodoza ref. 
85% w 1 frakcji.
W badaniu kontrolnym po leczeniu: pochwa krótka, szeroka, 
opadanie ścian pochwy. Całkowita regresja kliniczna zmiany. 
Przymacicza wolne. Obecnie chora pozostaje pod opieką 
poradni ginekologicznej i radioterapeutycznej. W badaniach 
obrazowych, w tym w rezonansie magnetycznym miednicy 
z kontrastem: brak cech wznowy, całkowita remisja.

The follow-up examination revealed the short, broad vagina 
and vaginal wall descent, complete regression of the tumor 
and clear parametria. Currently, the patient is treated in 
a gynecologic and radiotherapeutic clinic. Imaging, includ-
ing contrast-enhanced pelvic magnetic resonance imaging, 
shows no signs of relapse; complete remission.

DISCUSSION

Disease recurrences are the greatest challenge for oncol-
ogists. These are situations in which standard proce-
dures fail and prior therapy has significantly limited the 

Ryc. 6 A. Planowanie powtórnej radioterapii IMRT – rozkład izodoz, układ wiązek, histogram
Fig. 6 A. Planning of the repeated IMRT radiotherapy – isodose distribution, beam arrangement, histogram

Ryc. 6 B. Rzut układu wiązek techniką IMRT w odniesieniu do anatomii topograficznej pacjentki
Fig. 6 B. Beam arrangement, IMRT technique in relation to the topographic anatomy of the patient
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OMÓWIENIE PROBLEMU KLINICZNEGO

Największym wyzwaniem w leczeniu onkologicznym są 
nawroty choroby, czyli przypadki, w których standardowe 
procedury okazały się nieskuteczne, a przeprowadzona tera-
pia znacznie ograniczyła możliwość jej ponownego wyko-
rzystania. Do niedawna pacjentów z nawrotem w miejscu 
po uprzednim leczeniu promieniami nie kwalifikowano do 
powtórnej radioterapii, głównie ze względu na dawki zde-
ponowane dla narządów krytycznych.
Nawroty miejscowe po radioterapii najczęściej dotyczą 
macicy. Ich rozpoznanie może być utrudnione, zwłaszcza 
po długim bezobjawowym okresie, ponieważ nierzadko 
dochodzi do zarośnięcia kanału szyjki i/lub pochwy, 
uniemożliwiającego wykonanie abrazji diagnostycznej. 
Po histopatologicznej weryfikacji rozpoznania wznowy 
należy zastanowić się nad możliwościami leczenia chirur-
gicznego(1).
U pacjentów, u których guz jest nieresekcyjny lub zabieg 
spowodowałby poważne okaleczenie, powinno się rozwa-
żyć powtórną radioterapię(5,6). Kwalifikacja do tego lecze-
nia powinna być ostrożna, uwzględniać rokowanie i odse-
tek późnych powikłań. Jeżeli leczenie promieniami nie jest 
możliwe, głównie z uwagi na duże ryzyko powikłań, pozo-
staje leczenie systemowe(1).
Obecnie dynamiczny rozwój nowych technik planowania 
i realizacji leczenia z wykorzystaniem zewnętrznej wiązki 
promieniowania pozwala w wybranych przypadkach na 
rozważenie powtórnej radioterapii tego samego obszaru(7). 
Jednak planowanie i realizacja takiego leczenia są trudne 
i żmudne, wymagają zastosowania wysokospecjalistycz-
nych technik radioterapii oraz indywidualnego podejścia 
(tab. 1, 2).
Przed rozpoczęciem planowania radioterapii trzeba wziąć 
pod uwagę wiele istotnych czynników:
1. Przede wszystkim należy ocenić czas, jaki minął od 

wcześniejszej radioterapii. Jeżeli ten czas jest krótki, 
próbuje się go wydłużyć poprzez stosowanie innych 
form terapii, np. leczenia systemowego i/lub samodziel-
nej brachyterapii.

possibility of its re-use. Until recently, patients with recur-
rences in a previously irradiated site were not deemed eli-
gible for a re-irradiation mainly because of dose deposi-
tion in organs at risk.
Local recurrences after radiotherapy are usually located in 
the uterus. Their detection might be difficult, particularly 
after a long asymptomatic period, since the cervical canal 
and/or vagina are frequently fused, thus rendering diagnos-
tic abrasion impossible. After histopathological verification 
of a relapse, one should consider surgery(1).
Patients with non-resectable tumors or in whom surgery 
would lead to severe mutilation, repeated radiotherapy 
should be considered(5,6). Selection of candidates for this 
treatment should be careful and include prognosis and 
the rate of late complications. If irradiation is impossible, 
mainly due to a high risk of complications, systemic treat-
ment is the remaining option(1).
Currently, the dynamic development of new planning 
and treatment techniques using external-beam radia-
tion enables re-irradiation of the same area in selected 
patients(7). However, planning and conducting such 

1. Ograniczona wielkość guza
1. Limited tumor size

2.  Względnie długi czas od poprzedniego napromieniania (odpowiedni – 
choć arbitralny – minimalny okres to 1 rok)

2.  Relatively long time from previous radiotherapy (an appropriate, but arbitrary, 
period is 1 year)

3. Dobry stan ogólny
3. Good overall state

4.  Brak na skórze lub w tkance podskórnej w obszarze napromienianym 
uszkodzeń w postaci zwłóknień, zaników lub teleangiektazji, 
spowodowanych poprzednią radioterapią

4.  No damage of the skin or subcutaneous tissue in the irradiated area in the form 
of fibrosis, atrophy or telangiectasia caused by radiotherapy

Tab. 1. Kryteria kwalifikacji chorych do powtórnej radioterapii
Tab. 1. Classification criteria for repeated radiotherapy

1. Czas od pierwotnej radioterapii
1. Time from previous radiotherapy

2. System planowania zastosowany podczas pierwotnej radioterapii
2. Planning system employed for previous radiotherapy

3. Rodzaj aparatu terapeutycznego
3. Type of therapeutic equipment

4. Fuzja obrazów z pierwotnego i aktualnego planowania radioterapii
4. Fusion of images from previous and current radiotherapy planning

5. Ocena nakładania się obszarów
5. Assessment of overlapping areas

6.  Wykorzystanie wysokospecjalistycznych technik planowania i realizacji 
leczenia

6. Usage of highly specialized planning and treatment techniques

7. Dobór dawki całkowitej i frakcyjnej powtórnej radioterapii
7. Total and fractionated dose selection for repeated radiotherapy

8. Wybór postępowania: leczenie samodzielne czy skojarzone
8. Selection of treatment: alone or combined

9. Analiza efektów ubocznych pierwotnego leczenia
9. Analysis of adverse reactions after previous treatment

10.  Ocena ryzyka odczynów popromiennych i powikłań powtórnej 
radioterapii

10.  Evaluation of the risk of radiation reactions and complications of repeated 
radiotherapy

11. Intensywny monitoring i leczenie ostrych odczynów popromiennych
11. Intensive monitoring and treatment of radiation reactions

12. Ścisła kontrola po leczeniu i leczenie późnych odczynów popromiennych
12. Close surveillance after treatment and managing late radiation reactions

Tab. 2.  Elementy, które należy uwzględnić podczas planowania 
i realizacji powtórnej radioterapii

Tab. 2.  Elements to consider during planning and conducting re-
peated radiotherapy
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Zgodnie z przesłankami radiobiologicznymi można usta-
lić – na podstawie wzorów stosowanych w radiobiologii – 
jaka dawka uległa tzw. zapomnieniu. Niemniej jednak 
zawsze należy pamiętać o zmiennościach osobniczych, 
dlatego informacje na temat poprzedniego leczenia oraz 
wystąpienia objawów ubocznych ze strony narządów 
krytycznych (czy były to ostre, czy późne efekty popro-
mienne i jakiego narządu dotyczyły) mogą wpłynąć na 
decyzję o kwalifikacji do tej formy leczenia(8).

2. W przypadku chorych z długim odstępem od pierwotnej 
radioterapii trzeba ustalić, jaki system planowania został 
poprzednio wykorzystany (metoda 2D bez użycia tomo-
grafii do planowania leczenia, stosowana we wcześniej-
szych latach, czy technika 3D).
W napromienianiu konformalnym 3D (3-dimensional) 
celem jest podanie wysokiej dawki promieniowania na 
obszar guza przy minimalizacji napromieniania tka-
nek zdrowych. Ważny warunek skutecznego leczenia 
napromienianiem stanowi uzyskiwanie wysokiej jedno-
rodności rozkładu dawki w obszarze napromienianym, 
czyli minimalizacja napromieniania niewielkiej objęto-
ści bardzo wysoką dawką (gorące punkty, hot spots), jak 
również objętości niedopromienionych (zimne punkty, 
cold spots). Przypadkowo występujące gorące punkty 
nie zwiększają w istotny sposób prawdopodobieństwa 
zniszczenia guza, ponieważ wyższa dawka dotyczy jedy-
nie ograniczonej części (objętości) guza. Z kolei zimne 
punkty – „niedodawkowanie” – skutkują pozostawie-
niem komórek klonogennych guza, co nieuchronnie 
prowadzi do wznowy lub rozsiewu nowotworu. Rozkład 
izodoz obliczony w trakcie planowania 3D dostarcza 
znacznie więcej informacji niż technika 2D. W technice 
3D przy obliczaniu dawki bierze się pod uwagę kształt 
pola i powierzchnie konturu w obrębie całej napromie-
nianej objętości oraz wzajemne położenie guza i narzą-
dów krytycznych. W technice 2D wiele gorących punk-
tów nie zostaje wykrytych, ponieważ znajdują się poza 
pojedynczym przekrojem obliczonego planu leczenia. 
Kolejne istotne ograniczenie techniki 2D stanowi fakt, 
że planowanie dotyczy jednej płaszczyzny (coplanar). 
W technice 3D osie napromienianych pól mogą prze-
biegać pod różnymi kątami i w różnych płaszczyznach 
(non-coplanar)(9).
Najczęściej stosowane standardowe techniki napromie-
niania 2D to techniki dwóch wiązek przeciwległych – 
przedniej i tylnej – oraz technika bloku (box technique), 
a więc czterech wiązek skrzyżowanych: przedniej, tylnej 
i dwóch bocznych, przeciwstawnych. Obszar napromie-
niany obejmował teren miednicy mniejszej z margine-
sem 1,5–2 cm do boku od brzegu miednicy (kresy gra-
nicznej), górną granicą do poziomu L4–L5 lub L5–S1 
i dolną do dolnego poziomu spojenia łonowego, tak 
by w obszarze napromienianym znalazły się zarówno 
węzły chłonne biodrowe wspólne, jak i pochwa. Wiązki 
boczne sięgały do przodu spojenia łonowego, co zapew-
niało napromienianie węzłów chłonnych biodrowych 

a treatment is difficult and time-consuming. It requires 
highly specialized radiotherapy techniques and an indi-
vidual approach (Tabs. 1, 2).
Prior to radiotherapy planning, one must consider a num-
ber of significant factors:
1. The first aspect that requires consideration is time that 

passed from the previous radiotherapy. If it is short, one 
may try to prolong it by using other forms of therapy, 
e.g. systemic treatment and/or brachytherapy alone.
Based on formulas used in radiobiology, it is possible to 
determine what dose has become “forgotten.” However, 
individual variability must always be borne in mid. That 
is why data from the previous treatment and adverse 
effects concerning organs at risk (were they acute or 
late radiation reactions? which organs were involved?) 
may have an impact on the selection of this treatment 
method(8).

2. If a lot of time has passed from primary radiotherapy, 
it must be determined what planning system was used 
previously (a 2D method without tomography, which 
used to be applied, or a 3D technique).
In 3-dimensional conformal radiotherapy, the main aim 
is to deliver a high radiation dose to the tumor volume 
with minimal irradiation of healthy tissues. For radio-
therapy to be effective, it is necessary to obtain high 
dose distribution homogeneity in the irradiated area. 
This means minimization of hot and cold spots. Inci-
dental hot spots do not increase tumor obliteration sig-
nificantly since a higher dose concerns only a limited 
tumor area (volume). Cold spots, i.e. under-irradiated 
areas, on the other hand, result in the sparing of clono-
genic cancerous cells, which inevitably leads to relapse or 
dissemination. The isodose distribution determined dur-
ing 3D planning delivers much more information than 
a 2D technique. In the 3D technique, doses are calcu-
lated by considering the field shape and contour surfaces 
within the entire irradiated volume as well as reciprocal 
location of the tumor and organs at risk. In the 2D tech-
nology, numerous hot spots are overlooked since they 
are located beyond the single section of the determined 
treatment plan. Another significant limitation of the 2D 
technology is the fact that planning concerns only one 
plane (coplanar). As for the 3D technology, the axes of 
irradiated fields can run at various angles and in various 
planes (non-coplanar)(9).
The most common standard 2D radiation techniques 
include the technique of two opposed fields (posterior 
and anterior) and the four-field box technique (four 
crossing fields: opposed anterior, posterior and two 
lateral). The irradiated area encompasses the pelvis 
minor with a 1.5–2 cm lateral margin from the pelvic 
brim (linea terminalis), superior margin from L4–L5 
or L5–S1 levels and inferior margin from the inferior 
level of the pubic symphysis, so that the irradiated area 
includes the common iliac lymph nodes and the vagina. 
The lateral fields reach the anterior pubic symphysis, 
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zewnętrznych. W przypadku konieczności napromie-
niania terenu węzłów chłonnych pachwinowych i udo-
wych, aby uniknąć podania zbyt wysokiej dawki na 
szyjki kości udowej, stosowało się kilka specjalnych tech-
nik napromieniania. Najczęstsze z nich to: użycie różnej 
wagi dawek promieniowania dla wiązki przedniej i tyl-
nej (np. 2:1), kojarzenie wiązek fotonów o różnej ener-
gii (4–6 MeV AP i 15–19 MeV PA), użycie jednakowej 
wagi dawek, ale z zastosowaniem osłony środkowej czę-
ści pola przedniego i małych wiązek AP fotonowych 
lub elektronowych na sam obszar węzłów chłonnych 
pachwinowo-udowych(10).
W trakcie leczenia 3D kolimator wielolistkowy, głowica 
aparatu, a nawet stół terapeutyczny mogą być w cią-
głym ruchu względem siebie. Umożliwia to odpowied-
nio szybki i dokładny dobór czasów napromieniania dla 
poszczególnych pól wlotowych, ich kierunku oraz wielko-
ści i rozkładu zadanej energii promieniowania. Bardziej 
zaawansowaną techniką jest radioterapia z modulacją 
intensywności dawki wiązką intensywnie modulowaną 
(intensity-modulated radiation therapy, IMRT). W tym 
przypadku wykorzystuje się tzw. odwrócone planowanie. 
Skomplikowany algorytm obliczeniowy 3D w połączeniu 
z możliwością uzyskania dowolnego kształtu przekroju 
wiązki dzięki MLC razem z modulowaniem jej inten-
sywności pozwoliły na „wyrzeźbienie” kształtu i dawki 
deponowanej w obszarach tarczowych z maksymalnym 
oszczędzeniem narządów krytycznych(9,10).

3. Rodzaj aparatu terapeutycznego wykorzystanego podczas 
pierwotnego leczenia. W teleradioterapii stosuje się pro-
mieniowanie γ, elektronowe oraz fotonowe uzyskiwane 
z przyspieszaczy liniowych; preferowane jest to ostat-
nie, szczególnie wysokoenergetyczne. We wcześniej-
szych latach leczenie odbywało się w innych systemach 
do planowania radioterapii. Tu też nastąpił rozwój i aktu-
alnie planowanie jest bardziej precyzyjne: można dokład-
nie ocenić dawkę zdeponowaną w obszarze tarczowym 
i organach ryzyka oraz częściowo wpłynąć na ich loka-
lizacje, tak aby nie wypadały one w obszarach newral-
gicznych(11). W systemie 2D można było tylko oceniać, na 
jakiej głębokości pod skórą znajdą się takie obszary, bez 
wiedzy o ich lokalizacji względem obszarów ryzyka(12).
Ponadto energia generowana przez aparaty terapeu-
tyczne ulegała zdeponowaniu na różnych głębokościach 
w zależności od jej mocy. W aparatach rentgenowskich 
większość promieniowania ulegała odbiciu i rozprosze-
niu na ciele chorego, by zacząć penetrować około 0,5 cm 
pod skórę przy użyciu aparatów kobaltowych i do głęb-
szych partii ciała wraz z wprowadzaniem wysokoener-
getycznych aparatów terapeutycznych. W sytuacji, gdy 
mieliśmy do czynienia ze znaczną różnicą w przekro-
jach w obrębie planowanej objętości (klatka piersiowa, 
rejon głowy i szyi, jama brzuszna), rozkład dawki ulegał 
znacznemu zróżnicowaniu w napromienianej objętości, 
zwłaszcza przy zastosowaniu niskoenergetycznego pro-
mieniowania.

which assures irradiation of the external iliac lymph 
nodes. If irradiation of the inguinal and femoral lymph 
nodes is needed, several special irradiation techniques 
are employed to avoid too high doses to the neck of the 
femur. The most common include: different radiation 
doses for anterior and posterior beams (e.g. 2:1), com-
bining photon beams of various energy (4–6 MeV AP 
and 15–19 MeV PA), using identical beam weights but 
with shielding the middle part of the anterior field and 
small AP photon or electron doses only to the inguino-
femoral lymph nodes(10).
During 3D treatment, the multileaf collimator, appara-
tus head and even the radiotherapy table can be in con-
stant motion in relation to one another. This enables 
rapid and accurate selection of irradiation time for 
individual entrance fields, their direction as well as 
size and distribution of the set radiation energy. Inten-
sity-modulated radiation therapy (IMRT) is a more 
advanced technique. In this case, so-called inverse 
planning is used. A complex 3D calculation algorithm 
in combination with the possibility to obtain any shape 
of a beam section thanks to MLC as well as intensity 
modulation allow to “carve” the shape and dose depos-
ited in target volumes with maximum preservation of 
organs at risk(9,10).

3. The type of therapeutic equipment used for primary 
treatment. Teleradiotherapy utilizes γ, electron and 
photon radiation derived from linear accelerators. 
Photon beam radiation, particularly high-energy one, 
is preferred. In the past, the treatment was conducted 
using different radiotherapy planning systems. This has 
changed as well and currently, treatment planning is 
more precise: one can accurately assess dose deposition 
in the target volume and organs at risk, and partially 
influence their location so that they do not fall into crit-
ical regions(11). The 2D technology only allowed for the 
assessment of the depth under the skin at which such 
areas would be located with no knowledge about their 
position in relation to regions at risk(12).
Furthermore, energy generated by radiotherapy devices 
is deposited at various depths depending on its power. 
In X-ray devices, most radiation is refracted and scat-
tered on the patient’s body. Cobalt devices enable pen-
etration to approximately 0.5 cm under the skin, while 
high-energy therapeutic equipment allows its penetra-
tion to deeper levels. In the situation when we had to 
deal with considerable differences in sections within 
the planning target volume (chest, head and neck 
region, abdomen), dose distribution in the irradiated 
volume was heterogeneous, particularly when using 
low-energy radiation.

4. Determination of overlapping areas to be re-irradiated 
and the usage of highly specialized planning and thera-
peutic procedures.
If the previous planning was conducted in the 3D sys-
tem and the systems are compatible, one should perform 
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4. Ustalenie nakładających  się obszarów poddanych 
powtórnemu napromienianiu i stosowanie wysokospe-
cjalistycznych procedur planowania i realizacji leczenia.
Jeżeli poprzednie planowanie odbywało się w systemie 
3D i systemy są kompatybilne, należy wykonać fuzję np. 
obu tomografii oraz po wrysowaniu obszarów terapeu-
tycznych i organów ryzyka zlokalizować/ustalić obszary 
nakładające się. Taka analiza pozwala na obniżenie dawki 
w miejscach nakładania się dawki i/lub ustalenie najbar-
dziej newralgicznych obszarów, gdzie można się starać 
nie generować obszarów przedawkowania (hot spots), 
ponadto może wskazać narząd, w którym będzie zdepo-
nowana wysoka i/lub przekroczona dawka, co będzie się 
wiązało z dużym ryzykiem powikłań popromiennych. 
U chorych z nakładającymi się obszarami tylko zasto-
sowanie wysokospecjalistycznych technik planowania 
pozwala na przeprowadzenie powtórnej radioterapii 
przy akceptowalnym stopniu toksyczności.
Przykładem może być 48-letnia chora z  nawrotem 
w narządzie rodnym, po radioterapii przebytej cztery lata 
wcześniej, operowana z powodu perforacji jelita. Po ana-
lizie poprzedniego leczenia i nakładających się obsza-
rów terapeutycznych okazało się, że dawka dla jelit jest 
przekroczona. Pacjentka została poinformowana o wyso-
kim ryzyku perforacji jelit i proponowanym postępowa-
niu w przypadku ponownego jego wystąpienia, pomimo 
tego wyraziła zgodę na leczenie. Zaplanowano radiotera-
pię techniką IMRT, aby maksymalnie ograniczyć dawkę 
zdeponowaną w obszarze jelit, podano 54 Gy w 30 frak-
cjach na obszar wznowy z marginesem. Osiem tygodni 
po zakończeniu radioterapii doszło do ponownej perfora-
cji jelit, w trybie pilnym założono kolostomię. Od zakoń-
czenia leczenia upłynęło sześć miesięcy – uzyskano cał-
kowitą remisję, bez innych efektów ubocznych terapii.
Radioterapia sterowana obrazem (image-guided radiother-
apy, IGRT) odgrywa ważną rolę w nowoczesnej radiote-
rapii. Jest szczególnie przydatna w trudnych lokalizacjach, 
gdy występuje duża ruchomość narządowa, lub w przy-
padku trudnego leczenia, np. u pacjentów poddanych 
powtórnej radioterapii(13). Technika OBI (on-board image) 
pozwala na uzyskanie cyfrowych obrazów radiologicz-
nych bezpośrednio przed rozpoczęciem leczenia z wiązki 
promieniowania i wykonanie przesunięć stołu w celu 
dostosowania ułożenia chorego do planowanego obszaru 
leczenia. Ponadto dokładne ułożenie pacjenta pozwala na 
zmniejszenie marginesów dodawanych do zdefiniowa-
nych w planach leczenia struktur anatomicznych, zwią-
zanych z poprawnością ułożenia. Wpływa to na ograni-
czenie dawki i/lub objętości napromienianych struktur 
krytycznych, a co za tym idzie – zmniejsza uszkodzenia 
popromienne, poprawia komfort i tolerancję leczenia, co 
jest bardzo ważne w powtórnej radioterapii(13).

5. Wybór metod leczenia – radioterapia samodzielna lub 
skojarzona. Przy kwalifikacji do powtórnej radiotera-
pii należy rozważyć formę leczenia: czy są przesłanki 
do terapii samodzielnej (samodzielna brachyterapia, 

a fusion, e.g. of both tomography images, and identify/
determine overlapping regions after contouring thera-
peutic volumes and organs at risk. This analysis enables 
one to lower doses at sites of an overlap and/or deter-
mine the most critical regions where one might try to 
avoid hot spots. Moreover, it can indicate an organ in 
which the absorbed dose will be high and/or exceeded, 
which might lead to a high risk of radiation complica-
tions. Only highly specialized planning technologies 
make re-radiation with acceptable toxicity possible in 
patients with overlapping areas.
A 48-year-old patient with a gynecologic cancer relapse 
after radiotherapy conducted four years before and sur-
gery for bowel perforation might be an example. After an 
analysis of the previous treatment and overlapping ther-
apeutic areas, it turned out that the dose for the bowels 
was exceeded. The patient was informed about the risk of 
bowel perforation and the proposed management in the 
case of its re-occurrence. Despite this, the patient gave 
her consent to treatment. IMRT was planned in order 
to maximally reduce the dose absorbed in the bowel. 
The patient received 54 Gy in 30 fraction to the recur-
rent tumor with a margin. Eight weeks after radiother-
apy, bowel perforation occurred again, and emergency 
colostomy was performed. Since then (six months ago), 
the patient has been in complete remission with no other 
adverse reactions.
Image-guided radiotherapy (IGRT) plays a significant 
role in modern radiotherapy. It is particularly useful 
in difficult sites with considerable organ mobility or in 
“difficult” patients, e.g. those undergoing repeated radio-
therapy(13). The on-board image (OBI) technique pro-
vides digital radiological images directly before radio-
therapy from a radiation beam and makes it possible to 
shift the radiotherapy table to adjust the patient set-up 
to the planning target volume. Moreover, precise patient 
positioning helps reduce set-up accuracy-related mar-
gins that are added to anatomic structures defined in 
treatment plans. This has an effect on dose restriction 
and/or limitation of volumes of irradiated structures 
at risk, which entails lower radiation-induced damage 
and improves treatment comfort and tolerance, i.e. very 
important aspects in re-irradiation(13).

5. Treatment method selection – radiotherapy alone or 
combined. When evaluating the eligibility of a patient 
for repeated radiotherapy one must consider if there are 
indications for radiotherapy alone (brachytherapy alone 
or teletherapy alone) or combined therapy (brachyther-
apy with teletherapy and/or surgical and/or systemic 
treatment).
In patients with recurrences, the aim of the therapy is to 
achieve the best possible response with minimal adverse 
effects. That is why such patients are usually subject to 
various therapies. If possible, patients undergo surgical 
treatment, but it is relatively frequently associated with 
pelvic exenteration(14). Because this is a major procedure 
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samodzielna teleterapia), czy też do terapii skojarzonej 
(brachyterapia z teleterapią i/lub w skojarzeniu z lecze-
niem chirurgicznym i/lub systemowym).
U pacjentów z nawrotem choroby zawsze dąży się do 
uzyskania najlepszej możliwej odpowiedzi z  jak naj-
mniejszymi efektami ubocznymi, dlatego najczęściej 
poddaje się ich różnym terapiom. Jeżeli jest to możliwe, 
chore są kwalifikowane do zabiegu resekcji nawrotu, choć 
nierzadko wiąże się to z wytrzewieniem miednicy(14). 
Ponieważ jest to rozległy zabieg, obarczony dużym ryzy-
kiem powikłań, częściej wykonuje się miejscowe wycię-
cie z uzupełniającą radioterapią w skojarzeniu z brachy-
terapią. Jeżeli czas nawrotu od radioterapii jest krótki, 
próbuje się łączyć zabieg wycięcia guza z brachyterapią. 
Należy jednak pamiętać, że takie postępowanie może 
być niewystarczające i może dochodzić do kolejnych 
nawrotów, ponieważ efekt brachyterapii dotyczy małego 
napromienianego obszaru. Pacjentki wymagają więc ści-
słej obserwacji, a w kolejnym etapie może być konieczne 
powtórzenie brachyterapii i/lub radioterapii.
Przykładem jest 52-letnia chora z 1,5-centymetrowym 
nawrotem na tylnej ścianie pochwy, po radioterapii prze-
bytej trzy lata wcześniej. Chorą poddano brachytera-
pii śródtkankowej w dawce 15 Gy w dwóch frakcjach, 
wskutek czego uzyskano całkowitą odpowiedź. Po roku 
ponownie doszło do nawrotu choroby w tym samym 
miejscu. Powtórzona procedura brachyterapii przynio-
sła dobre efekty na około sześć miesięcy, co sugerowało, 
że istnieje obszar nawrotu, który nie jest objęty napro-
mienianiem w trakcie brachyterapii i generuje kolejne 
nawroty. W badaniu rezonansu magnetycznego wyka-
zano 1-centymetrowy nawrót na tylnej ścianie pochwy, ale 
nie można było wykluczyć naciekania na przednią ścianę 
odbytnicy, w związku z czym chora została zakwalifiko-
wana do uzupełniającej radioterapii w dawce całkowitej 
54 Gy w 30 frakcjach na obszar wznowy wraz z objęciem 
przedniej ściany odbytnicy z marginesem. Chora została 
poinformowana o wysokim ryzyku wystąpienia przetoki 
ze względu na lokalizację zmiany, jak również przebyte 
i aktualne leczenie, jednak wyraziła zgodę na propono-
waną terapię. Zaplanowano i podano całą dawkę leczenia 
z akceptowalnym stopniem odczynów popromiennych. 
Uzyskano całkowitą remisję. Od zakończenia leczenia 
minęło osiem miesięcy, w badaniach klinicznych i obra-
zowych nie stwierdza się cech nawrotu.

6. Wybór dawki frakcyjnej i  całkowitej. Pełna dawka 
powtórnej radioterapii jest możliwa do zastosowania 
z akceptowalnym odsetkiem toksyczności leczenia. Pod-
kreślić należy, że jedyna szansa na osiągnięcie lokore-
gionalnej kontroli wynika z możliwości podania pełnej 
dawki, podobnej do dawki wymaganej dla guza pier-
wotnego. Stosowanie niskiej dawki, zwykle aby unik-
nąć komplikacji, zapewnia efekt jedynie paliatywny(8). 
Tak więc u  chorych kwalifikujących  się do powtór-
nej radioterapii trzeba podać zbliżoną dawkę jak pod-
czas pierwotnego leczenia, z tą różnicą, że codzienne 

with a high risk of complications, local resection with 
adjuvant radiotherapy combined with brachytherapy is 
more often applied. If the time from previous radiother-
apy to relapse is short, it is attempted to combine tumor 
resection with brachytherapy. It should be remembered, 
however, that this management might not be sufficient 
and might not prevent further recurrences since brachy-
therapy effects concern a small irradiated region. Such 
patients require close surveillance, and brachytherapy 
and/or radiotherapy may need to be repeated as the next 
stage of treatment.
A 52-year-old patient with a 1.5 cm recurrence in the 
posterior vaginal wall who had undergone radiotherapy 
three years before can serve as an example. The patient 
underwent interstitial brachytherapy to the dose of 
15 Gy in two fractions, which resulted in complete 
response. After a year, the patient developed a relapse 
in the same site. Repeated brachytherapy brought good 
effects for approximately six months, which suggested 
that the area of recurrence that remained unirradiated 
during brachytherapy generated subsequent recur-
rences. Magnetic resonance imaging showed a 1 cm 
recurrence in the posterior vaginal wall, but its infiltra-
tion to the anterior rectum wall could not be excluded. 
That is why the patient was deemed eligible for adjuvant 
radiotherapy in 30 fractions to the total dose of 54 Gy 
to the site of the recurrence, encompassing the anterior 
rectum wall with a margin. The patient was informed 
about a high risk of a fistula due to the site of the lesion 
as well as previous and ongoing treatment. Neverthe-
less, she gave her consent to repeated therapy. The whole 
dose was planned and delivered with an acceptable 
grade of radiation reactions. Complete remission was 
obtained. The treatment ended eight months ago, and 
there are no signs of a recurrence in both clinical and 
imaging examinations.

6. Selection of a fractionated and total dose. A total radi-
ation dose can be delivered with acceptable treatment 
toxicity. It must be underlined, however, that the only 
chance for locoregional control is to deliver the total 
dose, similar to that administered to the primary 
tumor. The usage of a low dose to avoid complications 
gives merely a palliative effect(8). Therefore, patients 
deemed eligible for re-irradiation should be adminis-
tered a dose that is similar to that from the primary 
treatment, but everyday fractionated doses can be lower 
to enable regeneration of radiation reactions in cells. 
Moreover, highly specialized planning and treatment 
techniques should be used in order to markedly reduce 
the irradiated volume. The combination of external 
beam radiotherapy with brachytherapy enables a lower 
total teletherapy dose to be administered.

7. Assessment of radiation reactions – such an assess-
ment is difficult, and certain authors do not report or 
consider minor or moderate, but only severe complica-
tions. Various classification systems and principles for 
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dawki frakcyjne są niższe, by komórki zdrowych tka-
nek miały możliwość naprawy uszkodzeń popromien-
nych. Ponadto zawsze należy dobierać wysokospecja-
listyczne techniki planowania i realizacji radioterapii, 
żeby móc znacząco ograniczyć wielkość obszaru podda-
nego napromienianiu. Skojarzenie radioterapii wiązkami 
zewnętrznymi z brachyterapią pozwala też na zmniejsze-
nie całkowitej dawki teleterapii.

7. Ocena powikłań popromiennych – ocena ta jest trudna, 
a część autorów nie raportuje i nie rozważa powikłań lek-
kich ani średnich, ograniczając się do powikłań ciężkich. 
Stosowane są różne systemy klasyfikacji i różne zasady 
statystycznego opracowania częstości powikłań. Ponie-
waż późne powikłania są ściśle związane z parametrami 
napromieniania, stwierdzone w piśmiennictwie różnice 
wiążą się także z odmiennymi technikami radioterapii, 
dawkami frakcyjnymi i całkowitymi, sposobem realiza-
cji radioterapii, brakami w standaryzacji tych elemen-
tów i różnicami w ich kalkulacji (dawki fizyczne, bio-
logiczne), co powoduje duże rozbieżności w wynikach 
prezentowanych grup chorych(15).
a.  Nie ulega wątpliwości, że kojarzenie teleterapii z bra-

chyterapią daje wyższy odsetek powikłań w porów-
naniu z samodzielną brachyterapią lub radioterapią. 
Kucera i wsp. podają 3,7% przypadków pooperacyj-
nych zapaleń pęcherza moczowego, 2,9% zapaleń 
odbytnicy, 0,5% martwicy w pochwie i 0,3% przetok 
pochwowo-pęcherzowych u chorych leczonych samo-
dzielną brachyterapią wobec 6,5% zapaleń pęcherza 
moczowego, 6,1% zapaleń odbytnicy, 2,6% martwic 
w pochwie i 0,6% przetok pochwowo-pęcherzowych 
u  chorych leczonych brachyterapią w  skojarzeniu 
z teleterapią. Uważa się, że uzupełniająca brachytera-
pia stwarza mniejsze ryzyko późnych powikłań ani-
żeli teleterapia(16).

b.  Odsetek ciężkich późnych powikłań radioterapii adiu-
wantowej waha się od 1% do 8%, a najczęstsze z nich 
to: powikłania jelitowe i pęcherzowe (popromienne 
zapalenie odbytnicy i pęcherza, przetoki jelitowo-
-pochwowe i pęcherzowo-pochwowe, nietrzymanie 
moczu, martwice ściany jelit lub pęcherza moczowego, 
niedrożność jelit), zwężenie pochwy, martwice główki 
lub szyjki kości udowej, obrzęki kończyn dolnych.

c.  Rozwojowi późnych powikłań popromiennych może 
sprzyjać uprzednio wykonana limfadenektomia.

d.  Istotny może być wpływ chorób towarzyszących 
(cukrzyca, nadciśnienie, otyłość) na częstość wystę-
powania późnych powikłań popromiennych(2).

e.  Późne powikłania są ściśle związane z parametrami 
napromieniania, np. dawką całkowitą i/lub frakcyjną, 
dawką zdeponowaną z brachyterapii; niekorzystna 
okazała  się technika dwóch pól naprzeciwległych 
z przekroczeniem dawki całkowitej 50 Gy, stosowana 
w poprzednim stuleciu.

Kliniczny obraz powikłania popromiennego jest wypad-
kową stopnia uszkodzenia komórki, jej zdolności do 

a statistical analysis of the complications rate are in use. 
Since late complications are strictly associated with irra-
diation parameters, the differences noted in the literature 
are also linked with different radiotherapy techniques, 
fractionated and total doses, manners of conducting 
radiotherapy, lacking standardization of these elements 
and differences in their calculation (physical, biological 
doses). This results in significant discrepancies between 
the outcomes of the presented groups of patients(15).
a.  Without a doubt, combination of external beam radio-

therapy with brachytherapy results in a higher compli-
cation rate compared with brachytherapy or radiother-
apy alone. Kucera et al. reported 3.7% of postoperative 
cystitis, 2.9% of proctitis, 0.5% of vaginal necrosis and 
0.3% of vesicovaginal fistula in patients treated with 
brachytherapy alone compared with 6.5% of cystitis, 
6.1% of proctitis, 2.6% of vaginal necrosis and 0.6% of 
vesicovaginal fistula in patients treated with brachy-
therapy combined with teletherapy. It is believed that 
adjuvant brachytherapy carries a  lower risk of late 
complications than teletherapy(16).

b.  The rate of severe late complications after adjuvant 
radiotherapy ranges from 1% to 8%. The most com-
mon are: intestinal and vescical complications (radia-
tion proctitis and cystitis, vesicovaginal and rectovag-
inal fistulae, urinary incontinence, bowel or bladder 
wall necrosis, intestinal obstruction), vaginal steno-
sis, necrosis of the femoral head or neck and edema of 
the lower extremities.

c.  Previous lymphadenectomy can favor late radiation 
complications.

d.  The rate of late radiation complications may be 
affected by comorbidities (diabetes, hypertension, 
obesity)(2).

e.  Late complications are strictly associated with radia-
tion parameters, e.g. total and/or fractionated dose or 
dose deposited during brachytherapy. The technique 
of two opposed fields with doses exceeding 50 Gy, 
which was used in the previous century, occurred 
unfavorable.

The clinical picture of radiation complications is a resul-
tant of the grade of cell damage, its capacity for dam-
age repair and the manner of functional subunit orga-
nization. In the case of linear organization, which is 
observed e.g. in the spinal cord, damage to functional 
subunits elicits the loss of function of the remaining 
ones, even those that are not damaged by ionizing radi-
ation. The number of non-functional cells is then much 
higher than the number of damaged cells(12).
Moreover, the ultimate picture of a radiation reaction can 
be influenced by modifying factors associated with inter-
nal diseases (e.g. microcirculation disorders caused by 
diabetes mellitus or vascular diseases). This causes pro-
gression of radiation reaction symptoms, which results 
from these two overlapping pathologies. One of the sig-
nificant problems in predicting a response to radiation is 
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naprawy uszkodzenia oraz sposobu organizacji podjed-
nostek funkcjonalnych. W przypadku organizacji linio-
wej podjednostek funkcjonalnych, jaką obserwuje się 
np. w rdzeniu kręgowym, uszkodzenie zaledwie jed-
nej z nich wywołuje przerwanie funkcji całego łańcu-
cha pozostałych, nawet tych nieuszkodzonych przez pro-
mieniowanie jonizujące. Liczba komórek wyłączonych 
z funkcjonowania jest zatem znacznie większa od liczby 
komórek bezpośrednio uszkodzonych(12).
Dodatkowo na ostateczny kształt odczynu popromien-
nego mogą wpływać czynniki modyfikujące zwią-
zane ze schorzeniami internistycznymi (np. zaburzenia 
w mikrokrążeniu spowodowane cukrzycą czy chorobami 
naczyń krwionośnych). Powoduje to progresję objawów 
uszkodzenia popromiennego, będącą wynikiem nałoże-
nia się obu wymienionych patologii. Jednym z istotnych 
problemów w prognozowaniu odpowiedzi na napro-
mienianie jest brak wiedzy o potencjale regeneracyjnym 
tkanki zdrowej, na który składają się m.in. tempo proli-
feracji komórek rozrodczych oraz ukrwienie tkanki(12).

WNIOSKI

Powtórna radioterapia w nawrotach nowotworów narządu 
rodnego wiąże się ze statystycznie istotnym odsetkiem powi-
kłań i wzrostem śmiertelności (5,3–35% przypadków)(3,17,18), 
jednak ścisła kontrola chorych podczas leczenia i po jego 
zakończeniu oraz stosowanie wspomagającego leczenia far-
makologicznego w celu zmniejszenia odczynów popro-
miennych sprawiają, że ponowna radioterapia jest możliwa 
do zrealizowania przy akceptowalnym stopniu toksyczności.
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the lack of knowledge about healthy tissue regeneration 
capacity, which includes, among other things, reproduc-
tive cell proliferation pace and tissue perfusion(12).

CONCLUSIONS

Repeated radiotherapy for gynecological cancer recurrences 
is associated with a statistically significant complication rate 
and an increase in mortality (5.3–35% of cases)(3,17,18). How-
ever, close surveillance during and after treatment as well as 
the application of supportive pharmacotherapy to relieve 
radiation reactions make re-irradiation with acceptable tox-
icity possible to perform.
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In postmenopausal women, some uterine leiomyosarcomas mimic a cystic 
degeneration of uterine myoma: two case reports and a literature review
U kobiet w okresie pomenopauzalnym mięsak gładkokomórkowy macicy może imitować 
zwyrodnienie torbielowate mięśniaka macicy – opis dwóch przypadków i przegląd literatury
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Uterine leiomyosarcoma is an uncommon malignancy accounting for approximately 1% of gynecologic oncology cases. Most 
uterine leiomyosarcomas occur in menopausal women and they are notorious for their aggressive character, early 
dissemination, and poor prognosis. It is difficult to accurately differentiate uterine leiomyosarcoma from leiomyomas, 
especially when leiomyomas undergo degenerative changes. We treated two menopausal women with a uterine mass showing 
cystic change. Clinical work-up included needle aspiration, sonography, computed tomography, and serum tumor markers 
to differentiate uterine leiomyosarcoma from leiomyoma. All results were negative for malignancy, but uterine leiomyosarcoma 
was ultimately diagnosed by pathological examination. Until an accurate preoperative diagnostic method is available, 
menopausal women diagnosed with a degenerating cystic uterine fibroid should be considered to have a malignancy 
intraoperatively in order to prevent tumor cells from intraperitoneal spreading.

Keywords: degenerating cystic uterine leiomyoma, uterine leiomyosarcoma, uterine malignancies

Mięsak gładkokomórkowy macicy to rzadki nowotwór złośliwy odpowiadający za około 1% przypadków nowotworów 
narządów rodnych. Nowotwór ten występuje głównie u kobiet w okresie pomenopauzalnym i jest znany z agresywnego 
przebiegu, wczesnego rozsiewu oraz złego rokowania. Przeprowadzenie dokładnej diagnostyki różnicującej mięsaka 
gładkokomórkowego i mięśniaków jest trudne, zwłaszcza w przypadku zmian degeneracyjnych tych drugich. W pracy 
przedstawiono przypadki dwóch kobiet w okresie pomenopauzalnym, u których w macicy stwierdzono obecność masy 
wykazującej zmianę torbielowatą. W  ramach diagnostyki klinicznej wykonano biopsję aspiracyjną, badanie 
ultrasonograficzne, tomografię komputerową oraz oznaczono stężenia markerów nowotworowych w surowicy krwi w celu 
zróżnicowania mięsaka gładkokomórkowego i mięśniaka. Chociaż wszystkie badania dały wynik ujemny dla nowotworu 
złośliwego, badanie histopatologiczne potwierdziło rozpoznanie mięsaka gładkokomórkowego macicy. Dopóki nie będzie 
dostępna dokładna metoda diagnozowania przedoperacyjnego, w  przypadku kobiet w  okresie pomenopauzalnym 
z rozpoznaniem zwyrodnienia torbielowatego mięśniaka macicy należy śródoperacyjne założyć obecność nowotworu 
złośliwego w celu uniknięcia dootrzewnowego rozsiewu komórek nowotworowych.

Słowa kluczowe: zwyrodnienie torbielowate mięśniaka macicy, mięsak gładkokomórkowy macicy, nowotwory złośliwe 
macicy
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Gynecological examination revealed a uterus that was sim-
ilar in size to that of a 10 weeks pregnant woman and a pal-
pable mass. Transvaginal sonography showed three masses 
in the uterus. One mass measured 6 cm, and was irregu-
lar in shape with cystic and solid components as well as 
calcifications. The other two masses measured 5 cm and 
3 cm, were encapsulated by a continuous membrane and 
filled with fluid contents. Also the thickness of the uterine 
endometrium was as thin as 0.4 cm. The results of labora-
tory test were within normal limits: CA-125 7.3 U/mL (nor-
mal range 0–35), CA 19-9 ≤3.0 U/mL (normal range 0–37). 
Abdominal and pelvic computed tomography (CT) showed 
that the central portion of the mass was cystic with calcifica-
tions, and the mass did not invade adjacent tissues; multiple 
uterine leiomyomas with secondary degeneration, intramu-
ral type (Fig. 1A), were diagnosed. Considering the masses 
to be benign, we performed total abdominal hysterectomy 
and bilateral salphingo-oophorectomy.
On gross examination, a 6 cm intramural mass was present, 
consisting of gray white soft tissue with a central irregular 
cystic lesion filled with clear serous fluid, and with a focally 
ill-defined margin (Fig. 1B). On microscopic examina-
tion, the largest solid region showed coagulative tumor cell 
necrosis, low mitotic count [<10/high-power field (HPF)], 
and diffuse moderate cellular atypia (Fig. 1C, 1D). This was 
consistent with uterine LMS and staged as IB according to 
the International Federation of Gynecology and Obstet-
rics (FIGO) classification. Two other histologic diagnoses 
revealed intramural and subserosal leiomyomas.

INTRODUCTION

Uterine leiomyosarcoma (LMS) is a  rare tumor, 
accounting for approximately 1% of uterine malig-
nancies(1,2). Despite its rarity, LMS has the worst 

prognosis of all uterine malignancies and a high recur-
rence rate of 53%(1). Some study reported that the impact 
of primarily surgical manipulation in LMS on prognosis is 
important(3). However, LMS is usually diagnosed postop-
eratively because its symptoms and signs resemble those 
of leiomyoma, and there are no accurate tools available for 
preoperative diagnosis(1). We report two cases of LMS in 
which the diagnosis of leiomyoma was made before surgery. 
Both cases were initially presumed to be cystic degenerat-
ing leiomyomas, and the patients underwent total hysterec-
tomy; the final diagnosis of LMS was made by histopatho-
logical examination.

CASE REPORT

Case 1

A  52-year-old Korean woman (gravida 2, para 2) was 
admitted to our hospital with the chief complaint of vag-
inal spotting, which had persisted for 1 month. She had 
taken conjugated estrogens and bazedoxifene for 2 years 
since menopausal symptoms and had a history of myo-
mectomy 20 years before. Two years ago, the patient was 
diagnosed with 3 cm, 4 cm, and 5 cm uterine myomas. 

Fig. 1  A. Abdominal and pelvic CT suggested a diagnosis of multiple uterine leiomyomas (6 cm, 5 cm, 3 cm) with secondary degeneration,  
intramural type. B. On gross examination, uterine mass was 6 cm, intramural, with a central irregular cystic lesion and clear serous 
fluid. C. On microscopic examination, coagulative tumor cell necrosis was present (hematoxylin and eosin, ×400). D. On microscopic 
examination, low mitotic count (<10/high power field) and diffuse moderate cellular atypia was present (hematoxylin and eosin, ×400)
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Positron-emitting tomography-CT was performed postop-
eratively to evaluate for distant metastasis; there was no evi-
dence of malignancy. The patient reported for a follow-up 
involving abdominal, pelvic and chest CT every 3 months. 
The patient showed no clinical evidence of tumor recur-
rence or metastasis 10 months after surgery.

Case 2

A 52-year-old Korean, menopausal woman (gravida 2, 
para 2) visited her physician due to a 2-month history of 
lower abdominal discomfort and a palpable mass. She never 
received hormone therapy and had no other gynecologic 
history. Transvaginal sonography showed an abnormal cys-
tic uterus mass, and the patient was transferred to our hos-
pital for further evaluation. On gynecologic examination, 
a soft and firm mass was palpable, which corresponded to 
about 10 weeks pregnant uterus. Serum hemoglobin was 
12 g/dL; other laboratory parameters, including tumor 
markers (CA-125, CA 19-9) were non-specific. Transvag-
inal sonography revealed a well-circumscribed, approx-
imately 10 cm uterine mass with cystic and solid com-
ponents (Fig. 2A). We aspirated the cystic lesion under 
ultrasonographic guidance and cytologic results were neg-
ative for malignancy. Based on the presumed diagnosis of 
a degenerating cystic uterine leiomyoma, we performed 
total laparoscopic hysterectomy. Based on an intraoper-
ative frozen pathology assessment, it was difficult to dis-
tinguish between malignant and benign lesion because the 

differentiation of the cells was very low and the shape of 
the cells was broken; therefore bilateral salphingo-oopho-
rectomy was performed. During operation, no cancer cell 
spilled into the operative field.
Grossly, the uterus showed a 9 × 7 cm intramural mass with 
a soft and yellowish gray fish-flesh-like cut surface (Fig. 2B). 
On pathological examination, the uterine smooth mus-
cle showed coagulative tumor cell necrosis, a high mitotic 
index (≥10/HPF), and diffuse mild cellular atypia (Fig. 2C, 
2D). These findings were consistent with the diagnosis of 
uterine LMS.
Postoperatively, abdominal, pelvic and chest CT was per-
formed to rule out metastasis. No significant findings were 
revealed and the patient was ultimately diagnosed with 
uterine LMS, staged as IB according to the FIGO classifica-
tion. A follow-up abdominal, pelvic and chest CT was per-
formed after 3 months. There was no clinical evidence of 
tumor recurrence at 1 year after surgery.

DISCUSSION

Uterine sarcomas are rare tumors that account for approx-
imately 3% of all uterine malignancies(4). The most com-
mon type of uterine sarcoma is LMS (63%), followed by 
low/high grade endometrial stroma sarcoma (21%) and 
undifferentiated uterine sarcoma(4). Most uterine sarco-
mas occur in women over 40 years of age who usually pres-
ent with abnormal vaginal bleeding, a palpable pelvic mass, 
and pelvic pain(1). In menopausal women who are not on 

Fig. 2  A. Transvaginal sonography revealed a well-circumscribed, approximately 10 cm uterine mass with cystic and solid components. 
B. Grossly, the uterus showed a 9 × 7 cm intramural mass with a soft and yellowish gray fish-flesh-like cut surface. C–D. The uterine 
smooth muscle showed coagulative tumor cell necrosis, a high mitotic index (≥10/HPF), and diffuse mild cellular atypia (hematoxylin 
and eosin, ×400)
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hormonal replacement therapy and present with a rapid 
growth of a leiomyoma, malignancy should be suspected(1). 
It is difficult to accurately differentiate LMS from leiomy-
omas because both tumors develop from uterine smooth 
muscle and the symptoms and signs are similar. The inci-
dence of LMS found in women operated on for presumed 
uterine leiomyoma is approximately 0.5%(5). 
Unlike uterine leiomyoma, LMS are characterized by 
aggressive nature, early dissemination, and poor prognosis. 
Importantly, the treatment methods differ. Minimally 
invasive procedures can now be used in leiomyoma treat-
ment, while LMS is treated with total abdominal hysterec-
tomy without morcellation to prevent tumor cell spread-
ing throughout the pelvic cavity(1,6). It was reported that 
the recurrence rate of the uterine sarcoma is increased 
three times or more when using the morcellation(7). Also, 
patients undergoing intact removal of the uterus had signif-
icantly improved survival rates and decreased recurrence 
rates(8). Thus accurate diagnosis and proper treatment are 
important. Many studies distinguishing LMS from leio-
myoma preoperatively using radiological criteria, tumor 
markers, and cytology, as well as other factors have been 
reported. Exacoustos et al. reported that ultrasound find-
ings, including a single and large diameter lesion greater 
than 8 cm, marked peripheral and central vascularity as 
well as cystic degeneration, were significantly associated 
with LMS(9). However, these features were not observed 
in our two patients. Cho et al. reported that preoperative 
neutrophil-to-lymphocyte ratio (>2.1), large tumor size 
(>8 cm), and lower body mass index (≤20) could be use-
ful for the discrimination of LMS from leiomyoma(10). Goto 
et al. studied the relationship between magnetic resonance 
imaging-based and pathologic diagnosis in 130 patients 
with myoma and 10 patients with LMS. The  results 
showed 3% false positive, 0% false negative, 100% sensitiv-
ity, 96.9% specificity, and 71.4% positive predictive value, 
100% negative predictive value(12). Dynamic magnetic res-
onance imaging enhanced with Gd-DTPA combined with 
serum determination of lactate dehydrogenase (LDH) and 
LDH3 seems to be useful in the preoperative differential 
diagnosis of uterine LMS from degenerated leiomyoma(12). 
Transcervical needle biopsy using histopathologic scor-
ing (mitotic index, cytologic atypia, coagulative tumor cell 
necrosis, variant, vascular extension, marginal infiltration) 
is a reliable diagnostic tool(12,13). However, this test is lim-
ited because there is a restriction that the tumor should be 
involving or encroaching on the endometrium(13). So the 
roles of these modalities in the preoperative prediction of 
LMS remain unclear, and there is no accurate diagnostic 
tool available.
In our cases, in the course of treating menopausal women 
with a uterine mass showing cystic change, we performed 
needle aspiration, sonography, CT, and serum tumor 
markers to differentiate uterine LMS from leiomyoma. 

All results were negative for malignancy, so we preopera-
tively presumed a diagnosis of benign uterine leiomyoma. 
However, LMS was diagnosed by final pathological exam-
ination.
In conclusion, uterine LMS is very difficult to distinguish 
from a degenerating cystic uterine leiomyoma, especially 
in the menopausal state. Until an accurate preopera-
tive diagnostic modality becomes available, menopausal 
women with a cystic uterus mass diagnosed as uterine leio-
myoma should be treated surgically as if they had a malig-
nant diagnosis, in order to prevent tumor cells from 
spreading intraperitoneally.
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Gestational trophoblastic neoplasia after miscarriage with dilatation  
and curettage with normal histological findings
Ciążowa neoplazja trofoblastu w następstwie poronienia u pacjentki z prawidłowymi wynikami 
badania histopatologicznego po zabiegu łyżeczkowania jamy macicy
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Gestational trophoblastic neoplasia may develop after a molar, term, ectopic pregnancy, or an abortion. The diagnosis of 
gestational trophoblastic neoplasia can be made solely based on changes in human chorionic gonadotropin levels without 
pathologic confirmation. It is important to distinguish molar pregnancy from that disease, as treatment for these entities 
differs. However, gestational trophoblastic neoplasia developing after a term or ectopic pregnancy, or an abortion may be 
difficult to diagnose, because there is no tissue confirmation. In such cases, the time between a previous pregnancy event and 
the current event, and an inconsistency between very high levels of human chorionic gonadotropin and the size of lesions in 
the uterine cavity may be warning signs of gestational trophoblastic neoplasia. The role of curettage in the treatment of the 
disease is limited. We present a case of gestational trophoblastic neoplasia that developed after an abortion, serving as 
a reminder illustration that gestational trophoblastic neoplasia can develop not only after molar pregnancies, but also after 
other pregnancy events.

Keywords: molar pregnancy, gestational trophoblastic neoplasia, abortion, curettage

Ciążowa neoplazja trofoblastu może rozwinąć się jako powikłanie zaśniadu groniastego, ciąży donoszonej, pozamacicznej, 
zakończonej zarówno poronieniem, jak i w wyniku zabiegu. Rozpoznanie możliwe jest w oparciu o sam poziom ludzkiej 
gonadotropiny kosmówkowej, bez konieczności potwierdzenia histopatologicznego. Istotne jest rozróżnienie tej jednostki 
chorobowej od zaśniadu groniastego, jako że sposoby leczenia obu chorób różnią się. Niemniej jednak ciążowa neoplazja 
trofoblastyczna rozwijająca się w następstwie ciąży donoszonej, pozamacicznej lub zakończonej poronieniem bądź zabiegiem 
przerwania ciąży może być trudna do rozpoznania z powodu braku potwierdzenia w postaci materiału tkankowego. W takich 
przypadkach wykładnikiem objawów chorobowych może być czas od ostatniej ciąży do obecnego stanu ciążowego 
w połączeniu z nieadekwatnie wysokim stężeniem ludzkiej gonadotropiny kosmówkowej oraz wielkością zmian obecnych 
w macicy. Zabieg łyżeczkowania jamy macicy odgrywa ograniczoną rolę w leczeniu ciążowej neoplazji trofoblastycznej. 
W niniejszej pracy przedstawiamy przypadek ciążowej neoplazji trofoblastu, która rozwinęła się po przebytym poronieniu, 
w celu przypomnienia, iż choroba ta może wystąpić jako powikłanie każdej ciąży, nie tylko zaśniadowej.

Słowa kluczowe: zaśniad groniasty, ciążowa neoplazja trofoblastu, przerwanie ciąży, poronienie, łyżeczkowanie jamy macicy
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hospitalized for evaluation, as her HCG level was measured 
at 128,935 mIU/mL. Her HCG rose to 189,423 mIU/mL 
during the 4-day evaluation period in our hospital. The pel-
vic examination, chest X-ray and abdominal ultrasound 
were all normal. Pelvic ultrasound revealed millimetric 
anechoic cystic lesions at the anterior corpus of the uterus, 
which has no clear border with the bladder. The uterine cav-
ity was empty, and the endometrial thickness was 4 mm.
With these findings, the patient was diagnosed with non-
metastatic GTN developing after an abortion, and treatment 
was started following International Federation of Gynecol-
ogy and Obstetrics (FIGO) scoring(1). The FIGO GTN scor-
ing was as follows: previous gestational history, abortion, 
1 point, and pretreatment HCG level, 189,423 mIU/mL, 
4 points, for a total of 5 points(2). Considering this case as 
low-risk non-metastatic GTN, we recommended single-
agent chemotherapy. In our department, we apply a regi-
men of four sequential doses of methotrexate (MTX) and 
folinic acid for these patients(3). According to this proto-
col, a 50 mg MTX intramuscular injection is repeated every 
48 hours, for a total of four doses, and 15 mg folinic acid 
is given orally 30 hours after each injection of MTX every 
15 days, until HCG is within the normal range. In our case, 
HCG was normal after four treatments; we administered 
two more treatments (six treatments in total), and then the 
patient entered follow-up. We also started oral contracep-
tives with the chemotherapy.

DISCUSSION

While 50% of GTN cases develop after a molar pregnancy, 
the remaining 50% develop after a term pregnancy, abor-
tion, or ectopic pregnancy(1). As mentioned previously, it is 
easier to diagnose GTN developing after a molar pregnancy 
then GTN that develops after other pregnancy events. 
Because an HCG increase or plateau can be easily deter-
mined, therapy can be started immediately, as the patient 

INTRODUCTION

The term “gestational trophoblastic neoplasia” (GTN) 
is used to describe a metastatic or non-metastatic 
persistent disease that develops after a molar, term, 

or ectopic pregnancy. Pathologic confirmation is not nec-
essary for its diagnosis(1). However, tissue confirmation is 
always helpful in making a definitive diagnosis. Within this 
context, the diagnosis of GTN developing after a molar 
pregnancy can be made easily based solely on changes in 
human chorionic gonadotropin (HCG) levels, without 
pathologic confirmation, because there is already pathology 
from the previous molar pregnancy(1). However, in the case 
of GTN developing after a term or ectopic pregnancy, or an 
abortion, diagnosis can be difficult because there is no tissue 
confirmation, particularly in situations where anamnesis 
cannot be taken reliably. In such cases, the interval between 
the previous pregnancy event and the current event may 
be important. It can be easier to make a GTN diagnosis if 
this interval is too short to indicate a new pregnancy event, 
and the patient is sure that she used contraception properly. 
However, when the time after the previous pregnancy event 
is sufficiently long for a subsequent pregnancy to occur, and 
the patient did not use contraception, it is difficult to distin-
guish between molar pregnancy and GTN. It is important to 
distinguish between the two diseases, because the treatment 
of each is different. Another diagnostic criterion in this situ-
ation is an inconsistency between a very high level of HCG 
and the size of the lesion(s) in the uterine cavity. In a molar 
pregnancy, the cavity is full of trophoblastic lesions, and the 
appearance is typical on ultrasound, whereas in a GTN case, 
the cavity may be nearly empty.
This report, in which we present a GTN case that developed 
after an abortion, is aimed as a reminder for physicians that 
GTN may develop not only after molar pregnancies, but 
also after other pregnancy events. We also wanted to draw 
attention to the role of curettage in the treatment of GTN.

CASE

A 39-year-old (G2P1−C/S), 6-week pregnant woman was 
admitted to the hospital due to vaginal bleeding and under-
went curettage based on a diagnosis of inevitable abortion. 
The pathology revealed a missed abortion. About 1 month 
after this intervention, she was admitted to the same hos-
pital with vaginal bleeding, and was then referred to our 
hospital because of a very high level of HCG. We per-
formed curettage to control the bleeding after observ-
ing a molar pregnancy-like ultrasound image. The HCG 
level was measured at 114,735 mIU/mL during the ini-
tial evaluation performed at our hospital. The pathology of 
the curettage material was reported as “trophoblastic pro-
liferation − cannot rule out molar pregnancy.” The HCG 
level dropped to 11,833 mIU/mL at 2 weeks after curettage 
(Tab. 1). After neglecting the regular follow-up visits for 
1 month, the patient was admitted to the hospital again and 

Date HCG level (mIU/mL)

1. 15.10.2016 114,735 – curettage

2. 26.10.2016 11,833

3. 21.11.2016 128,935

4. 24.11.2016 189,423 – MTX started

5. 30.11.2016 58,436

6. 05.12.2016 3,085 – 2nd MTX

7. 16.12.2016 106

8. 22.12.2016 42 – 3rd MTX

9. 29.12.2016 16

10. 05.01.2017 7.5 – 4th MTX

Tab. 1. Changes in HCG levels by curettage and treatment
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is already in follow-up. However, the HCG level is equally 
important in GTN cases developing after other pregnancy 
events, and HCG changes after an ectopic pregnancy or an 
abortion should be monitored for the possibility of GTN(4). 
A very high level of HCG, lack of evidence of pregnancy 
in the uterine cavity or pelvis, and the history of abortion 
1 month earlier helped us to make the GTN diagnosis in 
this case. The empty uterine cavity in our patient, as well as 
an HCG level of 190,000, was an important factor in ruling 
out a molar pregnancy. We think that this high level of HCG 
may have been caused by trophoblastic cells, which invaded 
the myometrium similarly to invasive moles.
Any patient with bleeding after a past pregnancy event 
should be evaluated for GTN, because the most prevalent 
symptom of GTN, particularly when it develops after an 
abortion, is irregular vaginal bleeding(5). In our case, hos-
pital admission also occurred due to post-abortion vagi-
nal bleeding. 
Although the main treatment approach in non-metastatic 
low-risk disease is single-agent chemotherapy, curettage 
may be used in certain situations(6,7). Thus, curettage was 
performed in our case at first admittance because of bleed-
ing, but upon a continued increase in HCG during the 
follow-up period after curettage, we decided to start sin-
gle-agent chemotherapy. Curettage is rarely used in the 
treatment of GTN because of the risk of bleeding and rup-
ture or treatment failure. It is particularly recommended 
that HCG be below 1,500 or 5,000, to minimize compli-
cations if curettage is planned in the treatment of patients 
without bleeding(3,5,8). Although we performed curettage 
to control the bleeding, we think that the very high level 
of HCG may have prevented this treatment from being 
curative. A very high level of HCG can be indicative of 
a large amount of trophoblastic cells in the uterine wall, 
which may stimulate further trophoblastic proliferation(9).
In conclusion, the possibility of GTN after abortion or other 
pregnancy events should be kept in mind, and a diagnostic 

workup specific to GTN should be conducted, particularly 
in patients with irregular vaginal bleeding. Classical GTN 
protocols should be used in treatment, and curettage should 
only be performed in the presence of certain indications 
and conditions.
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and endocrinology.
“Current Gynecologic Oncology” also publishes updated informa-
tion about the works of medical societies, including the Polish Gyne-
cological Oncology Society (Polskie Towarzystwo Ginekologii Onko-
logicznej), of which “Current Gynecologic Oncology” is an official 
journal, and the Polish Society of Colposcopy and Uterine Cervical 
Pathology (Polskie Towarzystwo Kolposkopii i Patofizjologii Szyjki 
Macicy), as well as editorial commentaries concerning given articles, 
short communications, reports and materials from international con-
gresses, letters to the editors, information about new medicinal prod-
ucts, abstracts and discussions of articles published in other scientific 
journals, book reviews and other publications.
The journal a quarterly released in Polish and English versions.
The guidelines on submitting papers for publication in the “Current 
Gynecologic Oncology” are also available on the website of the jour-
nal at www.ginekologia.com.pl, by entering the tab Instructions for 
Authors.

Preparation of original papers, reviews and case reports
The manuscripts submitted for publication in the “Current Gyneco-
logic Oncology” should be prepared in the MS Word program using 
font 12 (e.g. Arial, Times New Roman) and double-spaced.
The volume of a paper should not exceed 20–25 standard typewrit-
ten pages.
Measures and denominations should conform to the international sys-
tem of units (SI).
All abbreviations and acronyms should be explained at their first use 
in the text. No acronyms are allowed in abstracts.
Figures and tables should not be included in the text, but their ulti-
mate location should be indicated, e.g. (Fig. 1), (Tab. 1). A figure leg-
end should be presented on a separate page (beneath the references) 
and the tables should be placed at the end of the paper, after the figure 
legend, each table on a separate page. The number (using Arabic nu-
merals) and title of the table should be placed above that table. All ac-
ronyms used should be explained under the table as footnotes. Only 
high-quality figures are accepted for printing, i.e. in the *.eps, *.ai, *tif, 
*.bmp or *.jpg formats with the resolution of 300 dpi and 8 or 16 cm 
wide (respectively for single or double columns). Color photos should 
be prepared in CMYK mode and graphs – in Word, Power Point or 
Excel programs. No inscriptions on the photos should be made; only 
symbolic markings are acceptable, such as arrows, crosses or arrow-
heads, which must be sufficiently large and legible. Their explanations 
should be included in the figure description.
In the case of submitting the figures already published in another journal, 
a written consent of the copyright owner is required for their repeated use.
The authors are obliged to attach a Cover letter to their papers, where 
the first author on behalf of all co-authors declares that the manu-
script has not been concurrently submitted for publication in a differ-
ent periodical and that no significant part of it has ever been published 
in another journal. The PDF template of the document is available at 
www.ginekologia.com.pl. After signing, it should be scanned and sent 
as an attachment by e-mail.

Statement of Human and Animal Rights
All experimental studies involving human subjects or animals require 
an approval of the local ethics committee (with respect to medical 
studies involving humans, authors shall conform to the principles in-
cluded in the Declaration of Helsinki and with respect to experiments 
on animals – to the guidelines included in the Interdisciplinary Princi-
ples and Guidelines for the Use of Animals in Research, Testing and Ed-
ucation, issued by the New York Academy of Sciences – Ad Hoc Com-
mittee on Animal Research). A statement of the fact that the approval 
of the ethics committee has been obtained and its number should be 
included in the Material and Methods section.

„Current Gynecologic Oncology” jest recenzowanym międzynaro-
dowym czasopismem naukowym, publikującym prace oryginalne, po-
glądowe i kazuistyczne stanowiące istotny wkład w rozwój ginekolo-
gii, onkologii i endokrynologii.
„Current Gynecologic Oncology” publikuje też aktualne informa-
cje o pracach towarzystw medycznych, w tym Polskiego Towarzy-
stwa Ginekologii Onkologicznej (którego „Current Gynecologic 
Oncology” jest oficjalnym organem) oraz Polskiego Towarzystwa 
Kolposkopii i Patofizjologii Szyjki Macicy, a także komentarze re-
dakcyjne – dotyczące konkretnych artykułów, doniesienia wstęp-
ne (short communications), doniesienia i materiały z kongresów 
międzynarodowych, listy do redakcji, informacje o nowych pro-
duktach medycznych, streszczenia i omówienia artykułów publi-
kowanych w innych czasopismach naukowych, przeglądy książek 
i innych publikacji.
Czasopismo jest kwartalnikiem wydawanym w języku polskim i an-
gielskim.
Regulamin ogłaszania prac w „Current Gynecologic Oncology” znajdu-
je się także na stronie internetowej czasopisma www.ginekologia.com.pl, 
w zakładce Regulamin ogłaszania prac.

Przygotowanie prac oryginalnych, poglądowych  
i opisów przypadków
Prace przesyłane do „Current Gynecologic Oncology” należy przy-
gotować w programie MS Word, stosując czcionkę 12 punktów (np. 
Arial, Times New Roman) i podwójny odstęp między wierszami.
Objętość publikacji nie powinna przekraczać 20–25 stron ma-
szynopisu.
Miary i miana należy stosować zgodnie z międzynarodowym syste-
mem jednostek miar (SI).
Skróty należy wyjaśniać przy pierwszym ich użyciu w tekście. Nie 
można zamieszczać skrótów w streszczeniu.
Nie należy umieszczać rycin i  tabel w  tekście pracy, a  jedynie 
zaznaczyć w artykule ich docelową lokalizację, dla przykładu: 
(ryc. 1), (tab. 1). Spis rycin należy przygotować na oddzielnej stro-
nie (po spisie piśmiennictwa), a tabele umieścić na końcu pracy, 
za spisem rycin, każdą na oddzielnej stronie. Numer arabski tabe-
li i jej tytuł znajdują się powyżej tabeli. Pod tabelą, w stopce, nale-
ży zamieścić wyjaśnienie użytych skrótów. Akceptowane do druku 
będą jedynie wysokiej jakości ryciny, tj. w formacie *.eps, *.ai, *.tif, 
*.bmp lub *.jpg, o rozdzielczości 300 dpi, szerokości 8 cm (kolum-
na) lub 16 cm (dwie kolumny). Zdjęcia kolorowe należy wykonać 
w CMYK, wykresy w programach Word, Power Point lub Excel. 
Nie należy stosować napisów na zdjęciach, a jedynie oznaczenia 
symboliczne, np. strzałki, krzyżyki, groty, które muszą być dosta-
tecznie duże i czytelne. Ich wyjaśnienia należy zamieścić w pod-
pisie ryciny.
W przypadku złożenia do redakcji rycin opublikowanych w innym 
czasopiśmie wymagana jest pisemna zgoda właściciela praw autor-
skich na ich ponowne wykorzystanie.
Autorzy są zobowiązani dołączyć do artykułu list przewodni, w któ-
rym pierwszy Autor w imieniu Współautorów oświadcza, iż praca nie 
została równocześnie złożona lub jej istotna część nie została opubli-
kowana w innym czasopiśmie. Wzór dokumentu w wersji PDF znaj-
duje się na stronie www.ginekologia.com.pl. Po podpisaniu należy go 
zeskanować i przesłać jako załącznik mailem.

Oświadczenie o przestrzeganiu praw ludzi i zwierząt
Wszystkie badania eksperymentalne z udziałem osób lub na zwierzę-
tach wymagają zgody komisji bioetycznej (w odniesieniu do badań 
medycznych z udziałem ludzi Autorów obowiązują zasady zawarte 
w Deklaracji Helsińskiej, a w odniesieniu do doświadczeń na zwie-
rzętach – wytyczne Interdisciplinary Principles and Guidelines for the 
Use of Animals in Research, Testing, and Education, wydane przez New 
York Academy of Sciences – Ad Hoc Committee on Animal Research). 
Zdanie nt. uzyskania zgody komisji biotycznej i jej numer należy za-
mieścić w podrozdziale Materiał i metoda.

http://www.ginekologia.com.pl
http://www.ginekologia.com.pl
http://www.ginekologia.com.pl
http://www.ginekologia.com.pl
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Świadoma zgoda na udział w badaniu
W przypadku badań z udziałem osób konieczna jest ich pisemna świa-
doma zgoda na udział w badaniu. Zdanie stwierdzające, iż pacjenci 
wyrazili pisemną zgodę na udział w badaniu, należy zamieścić w pod-
rozdziale Materiał i metoda, zgodnie z zasadami World Medical Asso-
ciation – Deklaracją Helsińską.
W tekście pracy i w materiale ilustracyjnym (ryciny, tabele) nie wol-
no używać nazwisk, inicjałów, numerów historii choroby ani żadnych 
danych, które umożliwiałyby identyfikację pacjenta.

Deklaracja dotycząca konfliktu interesów
W przypadku istnienia konfliktu interesów* w Liście przewodnim 
należy także wyjaśnić źródło finansowania pracy (np. numer i tytuł 
grantu). Informacje o konflikcie interesów oraz podziękowania należy 
zamieścić na końcu artykułu, bezpośrednio przed spisem piśmiennic-
twa. W przypadku braku konfliktu interesów należy zawrzeć w pracy 
zdanie: Autorzy nie zgłaszają żadnych finansowych ani osobistych po-
wiązań z innymi osobami lub organizacjami, które mogłyby negatyw-
nie wpłynąć na treść publikacji oraz rościć sobie prawo do tej publikacji 
(przykład).

Układ prac
Strona tytułowa – pierwsza strona publikacji – zawiera tytuł pracy, 
pełne imiona i nazwiska Autorów, ich miejsca pracy, w tym nazwę 
ośrodka, miasto i kraj. Kolejne cyfry arabskie umieszczone po nazwi-
sku jako przypis górny wskazują afiliację, np. Agata Kowalska1, Justy-
na Nowak2:
1 Klinika Ginekologii Onkologicznej, Uniwersytet…
2 Zakład Diagnostyki Obrazowej, Szpital…
Poniżej afiliacji należy zamieścić Adres do korespondencji, zawiera-
jący pełne dane osoby upoważnionej do korespondencji wraz z imie-
niem i nazwiskiem, adresem pocztowym, elektronicznym i numerem 
telefonu.
Streszczenie – druga strona publikacji – powinno zawierać: w pra-
cy oryginalnej i poglądowej minimum 200, a maksimum 250 słów, 
w opisie przypadku i doniesieniu wstępnym minimum 100, a mak-
simum 150 słów. Układ streszczenia pracy oryginalnej i doniesienia 
wstępnego: cel, materiał i metoda, wyniki, wnioski. W przypadku po-
zostałych rodzajów publikacji taki układ nie obowiązuje. W stresz-
czeniu opisu przypadku oprócz celu i krótkiego opisu historii cho-
roby należy zawrzeć konkluzję – informację o znaczeniu klinicznym 
prezentowanego przypadku. W streszczeniu nie stosuje się skrótów.
Poniżej streszczenia należy zamieścić 3–5 słów kluczowych, opie-
rając się na katalogu Index Medicus – Medical Subject Headings 
(www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).
Wstęp – opis dotychczasowej wiedzy na dany temat, który kończy 
przedstawienie celu pracy.
Materiał i metoda – opis badanej grupy pacjentów, aparatury, jakiej 
użyto do wykonania badania, oraz zastosowanej metody statystycz-
nej. W tym podrozdziale należy zaznaczyć, iż uzyskano pisemną zgo-
dę pacjentów na przeprowadzenie badania oraz – w przypadku badań 
eksperymentalnych – zgodę komisji bioetycznej.
Wyniki – przedstawione w sposób zwięzły, najlepiej w formie tabel 
lub diagramów.
Omówienie – interpretacja własnych wyników w konfrontacji z do-
niesieniami w literaturze.
Wnioski – sformułowane przejrzyście, w formie jednego lub kilku 
zdań.
Informacja o konflikcie interesów – zdanie dotyczące źródła finan-
sowania lub informacja o braku konfliktu.
Podziękowania – dla osób, które przyczyniły się do powstania pu-
blikacji.
Spis piśmiennictwa – spis prac cytowanych w publikacji, uporząd-
kowanych według kolejności cytowań. Jako odnośniki należy stoso-
wać cyfry arabskie, umieszczone w półkolistych nawiasach, bez spacji 
między przecinkiem a kolejnym numerem. W pracach oryginalnych 
i poglądowych można się powoływać maksymalnie na 30 pozycji pi-
śmiennictwa, w opisach przypadków i doniesieniach wstępnych – na 
15 pozycji. Skróty nazw czasopism muszą być zgodne z Index Medicus. 

* Konflikt interesów występuje w sytuacji, gdy przynajmniej jeden z Autorów artykułu ma 
powiązania, np. finansowe, z  instytucjami (poprzez inwestycje, zatrudnienie, doradztwo, 
honoraria itp.), które mogą mieć wpływ na jego niezależność i obiektywizm. W przypadku 
opracowań zawierających ocenę produktów częściowo lub całkowicie sponsorowanych przez 
firmy komercyjne Autorzy są zobowiązani ujawnić ten fakt w Liście przewodnim.

Statement of Informed Consent
In the case of studies involving human subjects, their written, in-
formed consent to the participation in the trial is necessary. A state-
ment that such a consent has been obtained should be included in the 
Material and Methods section, according to the principles issued by 
the World Medical Association – the Declaration of Helsinki.
It is prohibited to use patients’ names, initials, case history numbers 
or any other information that would enable the identification of the 
patient both in the actual text of the paper and in the illustrative ma-
terial (figures, tables).

Conflict of Interest Statement
If there is a conflict of interest*, the source of financing the study (e.g. 
number and title of a grant) should be disclosed in the Cover letter. 
At the end of the paper (i.e. directly before the References), the authors 
should include information concerning a possible conflict of interest 
and acknowledgements. If no conflict of interest exists, the authors 
should include the following statement: The authors do not report any 
financial or personal connections with other persons or organizations, 
which might negatively affect the content of this publication and/or claim 
authorship rights to this publication (an example).

Layout of manuscripts
Title page is the first page of a manuscript – it contains the title, full 
first and last names of all authors, their affiliations, i.e. full names of 
institutions, cities and countries. Consecutive Arabic numerals placed 
after last names as superscripts indicate the affiliated institution, e.g. 
Agata Kowalska1, Justyna Nowak2:
1 Department of Gynecologic Oncology, University...
2 Department of Imaging Diagnostics, Hospital...
The address for correspondence should be provided below affiliation 
data and should include complete details of a contact person, i.e. first 
and last names, postal address, electronic address and phone number.
Abstract – the second page of a manuscript. It should contain: for 
original papers and reviews between 200 and 250 words, for case 
reports and short communications between 100 and 150 words. 
The structure of the abstract of an original paper and short communi-
cation is as follows: Aim of the Study, Material and Methods, Results, 
Conclusions. Other types of papers do not require structured ab-
stracts. In the abstract to a case report, apart from the aim and brief 
description of the disease history, conclusions should be mentioned as 
well – i.e. information concerning clinical relevance of the presented 
case. Acronyms and abbreviations are not allowed in abstracts.
Below the abstract, 3–5 key words should be provided based on the 
Index Medicus – Medical Subject Headings (www.nlm.nih.gov/mesh/
MBrowser.html).
Introduction – description of the current knowledge concerning 
a particular subject which is concluded with the aim of the paper.
Material and Methods – description of a group of patients included 
in the study, equipment used and statistical methods implemented. 
In this section, a note should be added stating that the patients’ writ-
ten consent to participation in the study has been obtained and – in 
the case of experimental studies – the approval has been granted by 
the local ethics committee.
Results – should be presented in a clear and concise way, preferably in 
the form of tables or diagrams.
Discussion – interpretation of own results and their confrontation 
with literature reports.
Conclusions – presented clearly, in the form of one or a few sentences.
Information about the conflict of interest – a statement concern-
ing the source of financing or information about the lack of such 
a conflict.
Acknowledgements – thanks to persons who contributed to the cre-
ation of the paper.
References – list of publications quoted in the paper, present-
ed in the order of appearance. Arabic numerals placed in semicir-
cular parentheses, without spaces between the coma and the fol-
lowing number should be used as reference marks. In original 
and review papers, at most 30 other publications may be referred 

* Conflict of interest exists when at least one of authors is connected, e.g. financially (by 
investments, employment, counseling, royalties etc.) with the institutions which might have 
an influence on his/her independence and objectivity. If a paper assesses particular products 
that are partially or entirely sponsored by commercial companies, the authors are obliged to 
disclose this fact in the Cover letter.
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Jeżeli cytowana praca ma nie więcej niż trzech Autorów, należy wy-
szczególnić wszystkich. W przypadku większej liczby Autorów wystar-
czy podać nazwiska pierwszych trzech i dopisek et al. Prosimy o prze-
strzeganie znaków interpunkcji, tj. kropek, dwukropków, spacji itp.
Przykłady cytowań:
•  artykuł:

1.  Pereira J, Phan T: Management of bleeding in patients with advan-
ced cancer. Oncologist 2004; 9: 561–570.

2.  Nyholt DR, Low SK, Anderson CA et al.: Genome-wide associa-
tion meta-analysis identifies new endometriosis risk loci. Nat Ge-
net 2012; 44: 1355–1359.

• prace opublikowane jedynie z numerem DOI:
Ingersoll SB, Ahmad S, McGann HC et al.: Cellular therapy in com-
bination with cytokines improves survival in a xenograft mouse mo-
del of ovarian cancer. Mol Cell Biochem 2015. DOI: 10.1007/s11010-
015-2475-2.

• książka:
Eskander RN, Bristow RE (eds.): Gynecologic Oncology: A Pocket-
book. Springer, New York 2015.

• rozdział w książce:
Cárdenes HR, Schilder JM, Roth LM: Vagina. In: Barakat RR, Mark-
man M, Randall ME (eds.): Principles and Practice of Gynecolo-
gic Oncology. 5th ed., Wolters Kluwer Health/Lippincott Williams 
& Wilkins, Philadelphia 2009: 591–622.

Spis rycin – zamieszczony za spisem piśmiennictwa, na kolejnej stro-
nie, z użyciem numeracji arabskiej.
Tabele – każda na oddzielnej stronie, w nagłówku numer tabeli i jej 
tytuł, pod tabelą w formie przypisów wyjaśnienia skrótów zastosowa-
nych w tabeli.

Przesyłanie prac do Redakcji
Prace są publikowane w „Current Gynecologic Oncology” w języ-
ku polskim i angielskim. Do Redakcji należy przesłać pracę w jednym 
z tych języków lub w obu, pod warunkiem że praca została przetłuma-
czona profesjonalnie. Pracę wraz z załącznikami należy przesłać pocz-
tą elektroniczną na adres: redakcja@ginekologia.com.pl, załączając na-
stępujące załączniki:
1.  Strona tytułowa (z danymi Autorów oraz adresem do korespon-

dencji).
2.  Artykuł (streszczenie, słowa kluczowe, tekst pracy, spis rycin 

i tabel).
3.  Ryciny – każdą oddzielnie, zapisane w oddzielnych plikach, np. 

Ryc.1.tif.
4.  List przewodni, do pobrania na stronie www.ginekologia.com.pl.

Procedura recenzowania
Procedura recenzowania artykułów w czasopiśmie opiera się na zale-
ceniach Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyższego opublikowanych 
w dokumencie Dobre praktyki w procedurach recenzyjnych w nauce.
Prace zgłaszane do publikacji w „Current Gynecologic Oncology” są 
oceniane pod względem formalnym i merytorycznym. Zakłada się, że 
wszyscy Współautorzy zgadzają się na publikację zgłoszonej pracy i że 
podpis Autora odpowiedzialnego za korespondencję potwierdza zgo-
dę pozostałych Współautorów.
Prace zgłoszone do publikacji są najpierw oceniane pod względem 
formalnym przez Redaktora Prowadzącego. Prace niepełne albo 
niespełniające wymogów są odsyłane do Autorów z prośbą o ich 
poprawienie. Prace spełniające wymogi formalne podlegają dalszej 
ocenie. Każda praca jest rejestrowana pod konkretnym numerem, 
a następnie przesyłana do oceny dwóm niezależnym Recenzentom 
– uznanym specjalistom w dziedzinie, której dotyczy artykuł, spoza 
jednostki, w której afiliowani są Autorzy artykułu, niepozostającym 
z nimi w konflikcie interesów (podległość zawodowa, pokrewień-
stwo, bezpośrednia współpraca naukowa w ciągu ostatnich dwóch 
lat poprzedzających przygotowanie recenzji). Redakcja „Current 
Gynecologic Oncology” stosuje model recenzji typu double-blind 
review, tzn. Autorom nie są ujawniane nazwiska Recenzentów i od-
wrotnie – Recenzenci nie znają tożsamości Autorów i pozostałych 
Recenzentów. Niemniej w trosce o jawność i transparentność pro-
cedury redakcja w ostatnim numerze w danym roku kalendarzo-
wym, a także na stronie internetowej czasopisma publikuje listę 
wszystkich Recenzentów oceniających prace w minionym roku ka-
lendarzowym. Proces recenzowania trwa 2 tygodnie. Recenzenci 
przedstawiają merytoryczne uzasadnienie oceny pracy i wyrażają 

to; in case reports and short communications – up to 15 papers.  
Abbreviations of the names of other journals must conform  
to the Index Medicus. If the quoted paper has no more than three co-
authors, they should all be listed. If there are more co-authors, the first 
three should be listed, followed by et al. Please observe punctuation 
marks, i.e. full stops, colons, spaces, etc.
Example references:
•  articles:

1.  Pereira J, Phan T: Management of bleeding in patients with ad-
vanced cancer. Oncologist 2004; 9: 561–570.

2.  Nyholt DR, Low SK, Anderson CA et al.: Genome-wide associa-
tion meta-analysis identifies new endometriosis risk loci. Nat Gen-
et 2012; 44: 1355–1359.

•  papers published with a DOI number only:
Ingersoll SB, Ahmad S, McGann HC et al.: Cellular therapy in com-
bination with cytokines improves survival in a xenograft mouse 
model of ovarian cancer. Mol Cell Biochem 2015. DOI: 10.1007/
s11010-015-2475-2.

•  books:
Eskander RN, Bristow RE (eds.): Gynecologic Oncology: A Pocket-
book. Springer, New York 2015.

•  chapters in books:
Cárdenes HR, Schilder JM, Roth LM: Vagina. In: Barakat RR, Mark-
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jednoznaczną opinię na jej temat, wybierając jedną z poniższych 
możliwości:
•  praca nadaje się do druku bez dokonywania poprawek;
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oraz pod warunkiem zachowania go w oryginalnej postaci (nietworze-
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