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A fertilitás megôrzésének lehetôségei
malignus nôgyógyászati tumorok

esetén

Lampé László

Debreceni Egyetem OEC Szülészeti és Nôgyógyászati Klinika, Debrecen

Mindig is fontos törekvés volt a nôgyógyászatban a reproduktív szervek védelme,
a fertilitás megôrzése. Az utóbbi évtizedek fejlôdése az onkológiában, a reproduk-
tív medicinában, a gyógyszeres kezelések lehetôségeiben még inkább elérhetôvé
és kötelezôvé teszik a fogamzóképesség megôrzését a nôgyógyászati malignus tu-
morok egy részének kezelésében, ami azért is parancsoló követelmény, mert a
gyógyulás után lehetôség van (volna) terhesség vállalására. A nôgyógyászati da-
ganatok mûtéti kezelésében érvényes alapszabály, miszerint olyan radikálisan
operáljunk, amennyire feltétlenül szükséges, és olyan konzervatívan, amennyire
lehetséges, még inkább kötelezô. Új kihívást jelent a fejlett országokban az a nem
helyeselhetô gyakorlat, hogy a nôk a kiviselésre szánt terhességeket közel tíz év-
vel késôbbi életkorra idôzítik, mint néhány évtizeddel ezelôtt, emiatt több daga-
natos betegséget észlelünk a késôre tervezett szülések – akár az elsô szülés –
elôtt. Az egyre javuló gyógyítási eredmények mellett a preembrió, a petesejt és
petefészek mélyfagyasztásos konzerválása és késôbbi felhasználása, továbbá a ke-
moterápiával együtt alkalmazott GnRH-agonista készítmények alkalmazása to-
vábbi reményekre jogosít. Magyar Onkológia 49:331–335, 2005

The protection of reproductive organs and retaining fertility have always been of
paramount importance in gynecology. Development of gynecological oncology
and reproductive medicine over the last few decades have achieved and, indeed,
made it compulsory to insist on retaining fertility when treatment of malignant
disease leaves an opportunity for future pregnancies. The basic rule of
gynecological cancer surgery is clarified further that radicality should not be more
extensive than necessary and, at the same time, as intensive as the least necessary.
One of the new challenges of current demographic trends, mostly in developed
countries, is that the first child by the average family is planned nearly 10 years
later than some decades ago. As a result, more and more women experience the
development of malignant disease before they complete their family planning
intentions. Beside the improved cancer treatment methods, deep frozen
conservation of eggs and ovarian tissue together with chemotherapy and GnRH
agonist treatment will provide further opportunity to enhance reproductive
potential of women who are successfully treated of their gynecological cancer.
Lampé L. The possibilities of retaining fertility in malignant gynecological tumors.
Hungarian Oncology 49:331–335, 2005

Bevezetés

A menopauza elôtt felismert rosszindulatú nô-
gyógyászati daganatok terápiája különös gondot
okoz nemcsak az alapbetegség miatt, hanem

azért is, mert a legtöbb nôbetegnek igen határo-
zott kívánsága a fogamzóképesség megôrzése,
majd késôbb terhesség(ek) kiviselése. A genitális
malignus tumor fertilis korban és azt megelôzô-
en nem tartozik a ritkaságok közé, és az utóbbi
években-évtizedekben új kihívásokkal is szembe
kell néznünk. 

Új kihívások közé sorolhatjuk azt az örvende-
tes tényt, hogy a gyógyszeres és egyéb kezelési
eljárások eredményeként a gyógyulási lehetôsé-
gek kedvezôbbek, és egyre több fiatal nô bizakod-
hat abban, hogy daganatos betegsége kezelésé-
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nek befejezése után terhesség kiviselésére vállal-
kozhat. A kezelés lehetôségei és az operatív tech-
nikák módszerei is gazdagodtak, s a fertilitás
megôrzésének a biztosítására csonkító mûtétek
helyett vagy azok mellett számos új módszer áll
rendelkezésre. 

Másik nem elhanyagolható tényezô, hogy a
korábbiaknál is több beteg gondjaival kell foglal-
kozni, ugyanis a gyermekvállalás a fejlett orszá-
gokban közel tíz évvel késôbbi életszakaszra toló-
dott. Ez a sok tekintetben kedvezôtlen tendencia
azzal a hátránnyal is jár, hogy nagyobb a száma
azoknak a nôknek, akiknél a tervezett szülések,
akár az elsô szülés elôtt rosszindulatú daganatot
diagnosztizálunk. 

A fertilitás megtartása a méh 
és a petefészkek megôrzésével 
nôgyógyászati daganatos betegekben
A fertilitás megôrzésének új módszerei, az újabb
mûtéti megoldások, kezelések és gyógyszeres te-
rápia a nemi szervek egyes területérôl kiinduló
rákok esetén más és más.

Méhnyakrák
Reális becslések szerint a cervixcarcinoma több
mint 40%-a fertilis korban, 45 év elôtt fordul elô.
Az I-II stádiumú méhnyakrák „standard” terápiája
volt még egy-két évtizeddel ezelôtt, és lényegében
még napjainkban is annak tekinthetô a radikális
méheltávolítás a kismedencei nyirokmezôkkel és
legtöbbször a függelékekkel együtt, kiegészítve
külsô és intrakavitális besugárzással vagy/esetleg
kemoterápiával. A fertilitásnak semmi lehetôsége
nem maradt. 

A méhtest és a függelékek „megmentésére”, s
ezzel a fertilitás megôrzésére már közel 80 éve az
Aburel (4) által javasolt mûtét csak az utóbbi idô-
ben talált követôkre.

Öt évvel ezelôtt Dargent és mtsai (6) az IB2
stádiumú folyamat kezelésére közölték javaslatu-
kat és kezdeti, több mint tízéves eredményeiket a
portio uteri amputálásáról, a parametrium és a
hüvely felsô harmadának eltávolításáról (radiká-
lis hüvelyi trachelectomiának nevezik) és pel-
viszkópos lymphadenectomiáról. Amennyiben a
szövettan igazolja, hogy az eltávolított cervix tar-
talmazza a malignus tumort (az eltávolítás az ép
szövetben történt), a nyirokerek tumorsejtmen-
tesek és a parametriumban, s a nyirokszövetben
nem találnak áttétet, a kezelést befejezettnek te-
kintik és további terápiát nem alkalmaznak, a be-
teget rendszeresen ellenôrzik. A fertilitás lehetô-
sége tehát megmarad. Plante és mtsai (16) saját
72 esetükkel együtt az irodalomban közölt 319
beteg sorsát ismertetik: 13 betegnél recidíva lé-
pett fel (4,1%), 8 beteg meghalt (2,5%) az átlag 40
hónapos megfigyelési idô alatt. Ezek az adatok
kb. azonosak a radikális méheltávolítás eredmé-
nyeivel. Ezzel szemben 147 esetben terhesség kö-
vetkezett be 99 élô magzattal (67%), 38 elsô tri-
meszteri vetéléssel (26%), közülük 8 mûvi abor-
tusz és 13 második trimeszteri vetélés (9%).

A szakmai fórumok egy része az 1A1 stádiumot
nem meghaladó folyamatokban tartja választható
megoldásnak a Dargent és/vagy Smith-Ungár
mûtétet (l. késôbb), de az eddigi operált esetek je-
lentôs hányada az lB2 stádiumhoz tartozott, illet-
ve 2,5 cm-t meg nem haladó tumorméret esetén
történt. További tapasztalatok szükségesek a ja-
vallatok pontosításához.

A „Dargent-mûtét” elvét követi az abdominális
úton végzett trachelectomia: a Wertheim-mûtét-
nél megszokott módon eltávolítják a kismedencei
nyirokmezôket, a parametrium szövetét, majd a
portio uterit és a hüvely felsô harmadát. A mûtéti
eljárást Smith és mtsai közölték 1997-ben (20).

Magyarországon elsôként Ungár és mtsai (25)
karolták fel az ötletet, és kezdeti tapasztalataikról
33 betegen (életkor 23–37, átlag 30,5 év) végzett
ilyen mûtétrôl számoltak be egy angol és egy
amerikai klinikával végzett kollaborációban. Há-
rom betegen a tumor meghaladta az eredetileg
feltételezett mértéket, a fennmaradó 30 betegen
az átlag 47 (14–75) hónapos megfigyelési idô alatt
recidívát nem észleltek. Kettô kivételével mind-
egyiknél helyreállt a ciklus, háromnál terhesség
következett be, egy elvetélt, kettô pedig császár-
metszéssel érett magzatot szült. 

A korai méhnyakrákok klinikai megítélésé-
nek talán legfontosabb feltétele a portióból ki-
metszett (conisatióval eltávolított) szövet hiszto-
lógiai feldolgozása és megítélése. Bármennyire
jól kidolgozott a CIN I, II, III, a CIS és a korai
invazív rák jellemzôje és kritériuma, a megítélés
szubjektív és nem mentes a tévedésektôl. A
mindkét irányú tévedés következménye tragikus
lehet.

A fertilitás megôrzése nemcsak az új mûtéti
technikákon múlhat, hanem a minimális tévedé-
sekre szorított diagnosztikán (szövettani megíté-
lésen) is. Több tapasztalat alapján javasolom saját
gyakorlatunkat, hogy minden szövettani elválto-
zást, amit nagy horderejû döntés (pl. méheltávo-
lítás) követ, legalább két tapasztalt hisztológus
szakember véleményezzen. (Vonatkozhat ez a
követelmény minden más diagnosztikus eljárás-
ra is!)

Méhtestrák
Fertilis korban az endometriumcarcinoma ritka,
a megbetegedés a peri- és posztmenopauzában a
leggyakoribb. Negyvenévesnél fiatalabbak köré-
ben kevesebb, mint 10%-ban fordul elô (5), és a
háttérben gyakran kimutatható ösztrogéntermelô
tumor, vagy az ösztrogéntúlsúlyra jellemzô klini-
kai kép: elhízás, sterilitás, policisztás ovarium-
szindróma. Az endometriumcarcinoma rendsze-
rint jól differenciált. A daganat kezelésében elsô
helyen áll a méheltávolítás a függelékekkel, sok
esetben a kismedencei nyirokmezôkkel együtt. A
gyógyulási arány több mint 90%.

Thornton és mtsai (23) irányították a figyel-
met arra, hogy progesztagén kezeléssel a korai
endometriumcarcinoma sikeresen kezelhetô és a
fertlitás lehetôsége megmarad. Tapasztalataikat
mások is megerôsítették (7, 8). Niwa és mtsai
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(13) 23-34 év közötti 12 nô gesztagén kezelésének
eredményét ismertetik, akiknél jól differenciált
(G1), korai endometriumrákot mutattak ki. Tíz
esetben adenocarcinoma, két esetben carcinoma
adenosquamosum volt a szövettani diagnózis.
Mindegyik progeszteronreceptor-pozitívnak bizo-
nyult. A betegeket 6-12 hónapon keresztül napi
400-600 mg medroxiprogeszteron-acetát kezelés-
ben részesítették, s az endometrium változásait
méhkaparással nyert anyag gondos szövettani
vizsgálatával többször ellenôrizték. Valamennyi
esetben teljes remissziót értek el. A tíz férjes nô
közül hétnél jött létre terhesség és öt érett, egész-
séges magzatot (egy ikreket) szült. Két terhesség
vetéléssel végzôdött. Nyolc esetben 30 hónap
után recidíva lépett fel, közülük négy beteget
megoperáltak, egy esetben petefészekáttétet ta-
láltak. A többi négy beteget adjuváns kemoterápi-
ában részesítették. Távoli áttét, tumor okozta ha-
láleset nem fordult elô. 

A japán szerzôk felsorolják azokat a kritériu-
mokat, amelyekben megengedhetônek tartották
a fertilitást megôrzô kezelést endometriumcarci-
noma esetén:
• 40 évesnél fiatalabb,
• nullipara,
• az endometriumcarcinoma grade I differenci-

áltságú,
• progeszteronreceptor-pozitív,
• a CA 125 érték normális (kevesebb mint 35

U/ml),
• áttét és myometriuminvázió MRI- és TVS-

vizsgálattal kizárható,
• a beteg határozott kívánsága a fertilitás meg-

ôrzése.

Hangsúlyozzák továbbá, hogy a szövettani vizsgá-
latot és a receptormeghatározást (immunhiszto-
kémiai módszerrel) két egymástól független
szakember végezte.

Ezek a feltételek napjainkban maradéktala-
nul teljesíthetôk. 

A közelmúltban számoltunk be egy betegünk
kórtörténetérôl (10), akinél 30 évvel ezelôtt diag-
nosztizált G 1 differenciáltságú adenocarcinomát
eredményesen kezeltünk gesztagénnel, majd két
terhesség következett be szüléssel, érett magza-
tokkal. Huszonhét évvel késôbb a tumor recidi-
vált és a menopauzában lévô nônél hasi méheltá-
volítás történt a függelékekkel együtt. A mûtét
óta három év telt el, a páciens tünet- és panasz-
mentes.

Petefészekrák 
A rosszindulatú petefészekdaganatok kb. 20%-a
menopauza elôtt fordul elô. Ezek jelentôs hánya-
da borderline tumor, invazív epitheliális tumor
vagy malignus csírasejtdaganat. 

A borderline tumorok a petefészek-daganatok
azon kivételes csoportjához tartoznak, amelyek
70–80%-át FIGO I stádiumban ismerjük fel, és kö-
zel 100%-ban gyógyíthatók. Elôrehaladott stádi-
umban is legalább 80%-os az ötéves túlélés. Ezek
az eredmények (12) teszik megalapozottá a kon-

zervatív mûtéti megoldást: az érintett petefészek
eltávolítását vagy reszekcióját, visszahagyva a
másik függeléket és a méhet. 

Az invazív epitheliális rákok nagyon rosszin-
dulatúak. A gondokat az is okozza, hogy a legtöbb
tumort elôrehaladott (III.) stádiumban diagnosz-
tizáljuk, és a kezdeti folyamatok felismerése igen
nehéz, többnyire véletlen „szerencse”. A fertilitás
megôrzése napjainkban még csak az IA stádium-
ban lehet megalapozott törekvés (12).

Malignus csírasejttumorok fôleg gyermek- és
fiatal felnôttkorban fordulnak elô. Nemcsak a ko-
rai, de az elôrehaladott (III. stádiumú) daganatok
is jól reagálnak adekvát kemoterápiára, ezért
csonkító mûtétet lehetôleg nem végzünk, illetve
a méhet és az egészséges petefészket, és ha lehet,
a másik petefészek ép részét a mûtét során visz-
szahagyjuk. Tangir és mtsai (22) 64 pácienst, köz-
tük tíz harmadik stádiumút követtek átlag 122
hónapon át adjuváns kemoterápiás kezelés után.
Közülük 38 akart terhességet vállalni, 29 teherbe
esett és mindösszesen 41 magzat született. A tíz
III. stádiumú közül nyolc viselt ki terhességet. Az
eredmények azt követelik, hogy elôrehaladott
stádiumú csírasejtdaganatok esetén is töreked-
jünk a fogamzóképesség megtartására.

Petefészek- és petesejtkonzerváló eljárások

A petefészek áthelyezése 
A nôi nemi szervi rákok többségének kezelésé-
ben gyakran kell igénybe venni a kismedencei
sugárterápiát, ami a petefészkek szövetének mû-
ködôképességét megszünteti, állományát elpusz-
títja. Ennek elkerülésére már 1958-ban McCall és
mtsai ajánlották a petefészkek kismedencébôl
történô áthelyezését. Ez a gyakorlat napjainkban
is fontos követelmény. A beavatkozás régen a ra-
dikális mûtétekkel egy idôben történt, az utóbbi
évtizedekben laparoszkópia segítségével akkor is,
ha méheltávolítás nem végezhetô vagy nem
szükséges, de sugárterápia indokolt. A mûtét ne-
ve oophoropexia, adnexopexia. A kisebb részle-
tekben eltérô mûtét lényege, hogy a vérellátásá-
tól nem megfosztott petefészket vagy a függelé-
ket minél magasabbra rögzítjük. A sugárkezelés
módjától és a dózistól függôen a petefészek mû-
ködése megmarad(hat), és több esetben fogam-
zást, kiviselt terhességet is közöltek az alapbeteg-
ség gyógyulása után (11).

A petefészek védelme
A nôgyógyász operatôr – kivételesen a sebész –
gyakran kerül abba a helyzetbe, hogy fiatal nô pe-
tefészkeinek eltávolítását kell mérlegelnie lapa-
rotomia során. Amennyiben ennek javallata nyil-
vánvaló (pl. petefészekrák), azt a beteggel termé-
szetesen megbeszéli a mûtét elôtt. Azt talán még
aprólékosabban meg kell tárgyalni, ha az eltávolí-
tás a patológiai elváltozástól függ és ennek szük-
ségessége a has megnyitása után tisztázódik. Kü-
lönös dilemmát jelent, ha váratlan lelet teszi
mérlegelendôvé a „kasztrációt”. A betegtájékozta-
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tás követelményei és etikai elvárásai az utóbbi
idôben kétségtelenül szigorúbbá váltak, és példa-
értékû lehet az Egyesült Királyság nôorvos kollé-
giumának (RCOG) állásfoglalása: „Oophorectomy
at the time of hysterectomy for unexpected
disease detected at surgery should not normally
be performed without previous informed con-
sent. Generally, it is unwise to proceed with any
additional surgical procedures without discussing
with the women, even if this means a second
operation.”

Preembrió konzerválása
A kemoterápia vagy a kismedencei sugárterápia
elôtt a fertilitás megôrzésére reális lehetôség a
megtermékenyített petesejt, preembrió mélyfa-
gyasztásos tárolása, majd a gyógyulás utáni fel-
használása, beültetése. Az így tárolt preembriók
túlélési aránya 35–90%, a beültetés eredményes-
sége 8–30%, a terhességi arány pedig több mint
60% (14, 21, 26). 

A preembrió-konzerválás módszerének van-
nak el nem hanyagolható hátrányai, nehézségei.
Egyik feltétel, hogy a betegnek legyen férje/part-
nere, vagy donor spermiumot kell használni. To-
vábbi nehézség, hogy petefészek-stimulálásra
van szükség, ami idôigényes és hátráltatja a ke-
moterápia/sugárterápia megkezdését. Az sem
közömbös, hogy a vérnek a stimulálással együtt
járó magasabb ösztrogénszintje hátrányos lehet,
ezért ellenjavallt az ösztrogén-érzékeny tumoros
betegnél (pl. emlôrák). 

Petesejt-konzerválás
Még mindig kísérleti stádiumban lévô kutatásnak
tekinthetô, ugyanakkor nagyon ígéretes módszer
a petesejtek mélyfagyasztott tárolása, majd meg-
termékenyítése. Az eljárás partner nélkül megva-
lósítható, ugyanakkor hátrány az onkológiai bete-
geknél az idôigényes gyógyszeres petefészek-sti-
muláció. A petesejt mélyfagyasztásának, konzer-
válásának és felhasználásának nehézségeit mu-
tatja az a tény, hogy az így konzervált petesejt
megtermékenyítésébôl származott elsô magzat
1986-ban született (3), és nagyon kevés a további
sikeres beavatkozások száma, noha az utóbbi
években a fertilizációs és a kiviselt terhességek-
bôl megismert eredmények egyre kedvezôbbek.
Magyarországon is megszületett az elsô magzat a
petesejt mélyfagyasztását követô megterméke-
nyítés után (9). Az érett petesejt a mérete és nagy
víztartalma következtében erôsen sérülékeny.
Különleges konzerváló oldatokat, módszereket és
fagyasztási eljárásokat dolgoztak ki a felhasználá-
si eredmények javítása érdekében. Sokáig a Chen
által ajánlott lassú fagyasztás – gyors felolvasztás
módszerét követték, újabban krioprotektív olda-
tok módosításával, továbbá az intracitoplazmati-
kus spermiuminjekcióval (ICSI), majd a jégkép-
zôdés megakadályozását szolgáló ún. vitrifiká-
cióval (erôsen koncentrált krioprotektív oldat és
-1500°C-ra hûtés) (24) kedvezôbb eredményeket
sikerült elérni. Sonmezer és Oktay (21) közlése

szerint a mélyfagyasztott petesejtek túlélési ará-
nya a korábbi módszerrel 47%, ezek fertilizációja
52%, és a felolvasztott petesejtekkel a terhességi
ráta csupán 1,52%. Vitrifikációt követôen a túl-
élés több mint 60%, a fertilizációs arány 48,5%, a
terhességi ráta pedig 1,7%. A módszert még ma is
kísérleti stádiumban lévônek tekintjük, és szá-
mos részletének további kutatása az eredmények
javítása érdekében folyamatban van.

Petefészekrész konzerválása
Jól ismert, hogy az agresszív kemoterápia, a
citotoxikus kezelés, különösen az alkiláló vegyü-
letek (buszulfán, karboplatin, chlorambucil, cisz-
platin, ciklofoszfamid, dikarbazin, ifoszfamid,
thiotepa) olyan mértékben károsítják a petefész-
ket, hogy funkciójuk nem tér vissza (18). Ezek-
ben az esetekben a petefész(k)ek, illetve -részek
konzerválása, majd gyógyulás utáni visszaülteté-
se lehet megoldás.

Kétféle módszer alkalmazása terjedt el a leg-
utóbbi idôkben. Az egyik a teljes (egyik) petefé-
szek mélyfagyasztásos tárolása, a másik a petefé-
szekbôl kimetszett rész konzerválása. Mindkét
módszernél bizonyos kockázattal is kell számol-
ni, mégpedig a szövettel konzervált és majdan
visszajuttatott tumorsejtek lehetôségével elsôsor-
ban a vérképzôszervek daganatainál, de egyéb tu-
morok esetében is. 

A két módszer közül kevésbé elônyös a teljes
petefészek konzerválása állatkísérletek tanúsága
szerint. A szövet túlélését csak az teszi lehetôvé,
ha az eltávolítást követôen azonnal perfúzió tör-
ténik krioprotektív oldattal. 

A petefészek kérgi része tartalmazza a pri-
mordiális tüszôk többségét, ezért elegendô egy
kicsiny, néhány mm vékonyságú kortikális rész
eltávolítása laparoszkópia vagy laparotomia út-
ján. A vékony szeletkék azért elônyösek, mert
azokat biztosan átjárja a krioprotektív anyag. A
konzervált petefészekcsík késôbb transzplantál-
ható, a follikulusok in vitro „tenyészthetôk”, vagy
csupasz egerekbe átültethetôk. Állatkísérletek-
ben az autotranszplantációt tartják a legeredmé-
nyesebbnek (19). 

A túlélô petefészek, vagy petefészekrész
visszaültetése történhet a kismedencébe vagy a
szervezet más helyére, pl. az alkar, vagy a hasfal
bôre alá. Ez utóbbiak elônye, hogy könnyebb el-
lenôrizni a petefészek mûködését, az esetleges
stimulálás hatását, megfelelô esetben petesejtle-
szívást IVF céljára. Részeredményekrôl olvasha-
tunk az irodalomban, de terhesség még nem jött
létre (15). Kisebb dózisú kemoterápia után a pe-
tefészkek funkciójának károsodása reverzíbilis
lehet.

GnRH-agonista kezelés
Az az állatkísérleti felismerés, hogy a gonadotro-
pin releasing hormon agonista (GnRHa) gyógy-
szerek védelmet nyújtanak a kemoterápia goná-
dokat károsító hatásával szemben (2), alapot szol-
gáltatott humán kipróbálásra is (3, 17). Vannak
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biztató eredmények, de randomizált tanulmá-
nyok még nem bizonyították az alkalmazásának
sikerét.

Következtetések
Az orvostudomány rohamos ütemû fejlôdésével
nemcsak a diagnosztikus módszereknek és a te-
rápiás eljárásoknak kell lépést tartani, hanem fi-
gyelembe kell venni a gyógyulási eredményeken
kívül az egyéb, hasonlóan fontos körülményeket,
pl. a nôgyógyászatban a csonkító beavatkozások
lehetséges elkerülését, a fertilitás megôrzését.
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