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IB-1IA stadijy gimdos kaklelio véZio chirurginis gydymas
po neoadjuvantinés spindulinés terapijos
(retrospektyvusis atvejo-kontrolés tyrimas)

Vida Marija Cigriejiené, Skirmantas Kajénas, Mindaugas Balnys', Lina Mikuckaité'

Kauno medicinos universiteto kliniky AkuSerijos ir ginekologijos klinika
'Kauno medicinos universitetas

RaktaZodZiai: gimdos kaklelio vézys, ispléstiné histerektomija, ikioperaciné radioterapija.

Santrauka. Tyrimo tikslas. Nustatyti, kokios jtakos operacijai (ispléstinei modifikuotai
histerektomijai su limfonodektomija) bei ankstyvajai pooperacinei eigai turi neoadjuvantiné
spinduliné terapija.

Tyrimo metodai. Retrospektyvusis lyginamasis atsitiktinés atrankos tyrimas. Atlikta ligos
istorijy analizé 101 ligonés, sirgusios IB—IIA stadijy gimdos kaklelio vézZiu. Visoms moterims
1995-2002 metais Kauno medicinos universiteto klinikose ir Kauno onkologijos ligoninéje
atlikta ispléstiné antrojo tipo histerektomija ir limfonodektomija.

Rezultatai. Nustatyta, kad operacija po radioterapijos truko trumpiau, geresni buvo
pooperaciniai hemoglobino ir hematokrito rodikliai. Moterys po ikioperacinés radioterapijos
ilgiau gydytos stacionare, joms skirta daugiau narkotiniy analgetiky, reciau iSsaugotos
kiausidés (p<0,05). Kraujo perpylimy skaicius, antibiotikoterapija pooperaciniu laiko-
tarpiu, operaciniy ir pooperaciniy komplikacijy skaicius tirtose grupése statistiskai ne-
reiksmingas (p>0,05).

Isvada. Nenustatyta, kad neoadjuvantiné radioterapija komplikuoja operacijos eigq.

Ivadas

Siuo metu klinikingje praktikoje naudojamos trys
ankstyvojo gimdos kaklelio vézio (IB ir I1A stadiju pagal
tarptauting FIGO klasifikacija (1)) gydymo metodikos.

1. Pirminis chirurginis gydymas. Atliekama treciojo
tipo radikali abdomininé histerektomija, arba jei
navikas 2 cm arba mazesnis, radikali modifikuota
antrojo tipo histerektomija. Operacijos metu pasa-
linami abiejy pusiy dubens limfmazgiai (2-5). Po-
operaciné radioterapija su (be) chemoterapija pa-
prastai skiriama pacientéms, kurioms yra didelé
lokaliy naviky ataugimo rizika (4—7) (kai rasta na-
viko pazeisty limfmazgiy, kai navikas perauges i
kraujagysliy ir (ar) limfagysliy spindj, kai navikas
rezekciniuose krastuose, kai navikas didesnis negu
4 cm diametro ir t. t.).

2. Ikioperaciné radioterapija ir chirurginis gydymas.
IB ir IIA stadijy gimdos kalelio véziui gydyti taikoma
uterovagining brachiterapija, kai yra maza sritiniy
limfmazgiy pazeidimo rizika (8, 9), arba iSorin¢ du-
bens spinduliné terapija su (be) ikioperacine utero-
vaginine brachiterapija arba chemoterapija, kai na-
vikas yra 4 cm skersmens arba didesnis (6, 10, 11).

3. Spindulinis gydymas (4, 6, 12) derinant iSoring du-
bens radioterapija ir uterovagining brachiterapija,
kartu skiriant arba neskiriant chemoterapija ivertinus
prognostinius veiksnius.

Literattiros duomenimis, visy trijy auk$¢iau aprasyty
gydymo metody efektyvumas, kontroliuojant navika,
yra panasus, skiriasi tik komplikacijy skaicius. Gydymo
metodo parinkimas priklauso nuo pacientés buklés ir
naviko ypatybiu (4, 13—15).

Sio tyrimo tikslas —nustatyti, kokia jtaka operacijai
ir ankstyvajam pooperaciniam laikotarpiui turi iki-
operaciné spinduling terapija atliekant antrojo tipo i$-
plésting modifikuota histerektomija su limfonodektomija.
Palyginti tiriamyjy grupiy stacionarinio gydymo trukme
iki operacijos ir po jos, operacijos trukme, operaciniy
komplikacijy skai¢iy, ankstyvyju pooperaciniy komp-
likaciju skaiciy, suvartoty antibiotiky ir analgetiky kie-
ki, hemoglobino ir hematokrito rodiklius po operacijos,
kraujo perpylimy bei i$saugoty kiausidziy dazni.

Tyrimo medZziaga ir metodai
Atlikta retrospektyvi ligos istorijy analizé 101 li-
gonés, sirgusios IB-11A stadiju (pagal tarptauting FIGO

Adresas susiragingjimui: V. M. Cigriejiené, KMUK Akuserijos ir ginekologijos klinika, Eiveniy 2, 50010 Kaunas
El. pastas: skajenas@takas.lt



IB—IIA stadijy gimdos kaklelio vézZio chirurginis gydymas

559

klasifikacija) gimdos kaklelio véZiu. Visoms moterims
1995-2002 metais Kauno medicinos universiteto
klinikose ir Kauno onkologijos ligoninéje atlikta iSplés-
tiné antrojo tipo histerektomija ir limfonodektomija. Li-
gonés suskirstytos 1 dvi grupes: tiriamoji grupé — 51
ligoné, kurioms skirta neoadjuvantiné spinduling tera-
pija (uterovagining brachiterapija), kontroliné¢ — 50 li-
goniy, kurioms iki operacijos spindulinio gydymo ne-
skirta. Palyginti ligoniy anamnezés duomenys, stacio-
narinio gydymo trukmé pries ir po operacijos, operacijos
trukmé ir komplikacijos, ankstyvosios pooperacinés
komplikacijos, laboratoriniy tyrimy duomenys, anal-
getiky ir antibiotiky poreikis, kraujo perpylimy ir i$-
saugoty kiausidziy daznis.

Analgetiky poreikis vertintas pagal santyking dozg,
kuri apskai¢iuota suming doz¢ padalijus i§ vienkarti-
nés maziausios analgetiko dozés. Antibiotiky poreikis
paskai¢iuotas suming dozg padalijus i§ maziausios an-
tibiotiky paros dozés. Apskaiciuota, kiek tokiy doziy
teko vienai pacientei.

Statistiné duomeny analiz¢ atlikta naudojant progra-
minj paketa ,,SPSS 10, Tikrinant hipotezg, vartotas
Stjudento (t) kriterijus parametriniams ir chi kvadrato
(%) kriterijus kokybiniams dydziams. Apie tiesinj ry$i
spresta apskaiciavus Pearsono koreliacijos koeficienta
(). Rezultatai laikyti statistiskai reikSmingi, kai p<0,05.

Rezultatai

Abieju grupiy pacientés pagal amziy (p=0,94) ir kiino
masés indeksa (KMI) (p=0,32) statistiSkai reikSmin-
gai nesiskyré. Tirty motery amzius buvo nuo 24 iki 71

mety, amziaus vidurkis — 44,66+1,08 mety. Pusé mo-
tery, kurioms atlikta histerektomija, jaunesnés negu 45
mety. PacienCiy, kurios pirmiausia gydytos chirurginiu
budu, amziaus vidurkis — 44,58+1,43 mety, KMI
vidurkis — 26,79+0,95 kg/m?. Ligoniy, operuoty po
spindulinio gydymo, amziaus vidurkis buvo 44,75+1,63
mety, KMI vidurkis —25,61+0,71 kg/m?.

89,1 proc. tirty motery nustatyta IB gimdos kaklelio
vézio stadija, 10,9 proc. —I1A. Visos pacientés, sergan-
cios IIA stadijos véziu, iki operacijos buvo gydytos
uterovaginine brachiterapija.

Ligonés, kurios iki operacijos nebuvo gydytos radio-
terapija, ligoninéje gydytos trumpiau (p=0,006). Ju
stacionarinio gydymo trukmé buvo 25,16+1,8 dienos
(5,68+0,56 dienos iki operacijos ir 19,48+1,65 dienos
po operacijos). Operuotos po spindulinio gydymo pa-
cientés ligoningje gydytos 33,88+2,48 dienos (7,92+0,67
iki ir 25,96+2,29 dienos po operacijos) (1 pav.).

Po spindulinio gydymo operacija truko trumpiau
(p=0,0001) — 107,45+4,5 minutés negu operuojant be
neoadjuvantinés radioterapijos — 170,4+7,15 minutés
(2 pav.). Pastebétas neigiamas rySys tarp operacijos
trukmeés ir hemoglobino (Hb) (r=0,33, p=0,002) bei
hematokrito (Hct) (r=—0,26, p=0,02) rodikliy po ope-
racijos, t. y. ilgéjant operacijos trukmei, didéja netekto
kraujo kiekis. Palyginus Hb ir Het rodiklius iki opera-
cijos, reikSmingo skirtumo nenustatyta. Motery, gydyty
pirmine operacija, Hb vidurkis — 124,93+2,04 g/1, Hct —
37,34+0,67 proc., neoadjuvantine spinduline terapija —
Hb —126,67+1,34 g/1, Het — 37,28+0,6 proc. Moteruy,
kurioms skirta neoadjuvantiné spinduliné terapija, Sie
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Radioterapija iki operacijos

1 pav. Ligoniy gydymo trukmé stacionare
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Radioterapija iki operacijos

2 pav. Operacijos trukmé

Hb ir Het rodikliai (3 ir 4 pav.) daug geresni (p=0,002
ir p=0,02, atitinkamai). Sioje grupéje Hb vidurkis
113,98+2,16 g/1, Het—33,01+0,68 proc. Tik chirurginio
gydymo grupéje Hb — 100,584+2,16 g/l, Het — 29,93+
0,69 proc. Apskaiciavus hemoglobino ir hematokrito
santykj, paaiskéjo, kad abu rodikliai kinta vienodai.
Statistiskai reikSmingy kraujo perpylimy daznio
skirtumy tarp grupiy nepastebéta (p=0,43): kieck dazniau
kraujo perpilta toms moterims, kurioms iki operacijos

nebuvo taikyta spinduliné terapija, — 11,89 proc., iki-
operacinés spindulinés terapijos grupéje — 7,12 proc.
Abi motery grupés lygintos pagal analgetiky poreiki
po operacijos (5 pav.). Pacientéms, gydytoms pirmine
histerektomija, prireiké 43,54+2,9 santykinés dozés anal-
getiky, 18 ju— 7,34+0,96 narkotiniy. Kitoje grupéje anal-
getiky poreikis buvo 50,6342,55 dozés vienai pacienteli,
i§ ju—16,00+1,18 dozés narkotiniy. Taigi moterims, ku-
rioms iki operacijos buvo taikyta spinduliné terapija,

o Hemoglobino rodmenys
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Radioterapija skirta iki operacijos

3 pav. Hemoglobino rodmenys iki operacijos ir po jos
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Radioterapija skirta iki operacijos

5 pav. Suvartota analgetiky

prireiké reikSmingai (p=0,0001) daugiau narkotiniy anal-
getiky, o bendras analgetiky kiekis nesiskyré (p=0,07).

Antibiotikoterapijai (6 pav.) suvartoty medikamen-
ty kiekio skirtumas statistiskai nereikSmingas (p=0,18):
ligonéms, kurios pradétos gydyti chirurginiu budu, vidu-
tiniskai 12,4+1,6 santykinés dozés; gavusioms neoadju-
vanting radioterapija — 16,7+2,7. Peniciliny ir cefalospo-
riny grupés antibiotiky daugiau suvartota ikioperacinés
spindulinés terapijos grupéje (peniciliny — 6,1+1,4 ir
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10,1£1,65 (p=0,65), cefalosporiny — 1,0+0,47 ir 3,2+0,48
dozés, p=0,001); kity antibiotiky — pirminés operacijos
grupéje — (5,3%0,6 ir 3,4+1,8 dozés, p=0,33).

Vienai moteriai, gydytai pirmine histerektomija,
operacijos metu buvo pazeista vena ir Slapimtakis. Tarp
operuoty po spindulinio gydymo pacienciy intraopera-
ciniy komplikaciju nebuvo (p=0,31).

Ankstyvuju pooperaciniy komplikaciju daugiau pa-
sitaiké po ikioperacinés radioterapijos — 10 (19,6 proc.):
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6 pav. Suvartota antibiotiky

zaizdos puliné infekcija — 1, §lapimo taky infekcija — 1,
neuropatija — 1, hematoma — 1, 6 limfocelés. Kitoje
grupéje nustatytos penkios pooperacinés komplikacijos
(Slapimo taky infekcija — 4, Zaizdos piiliné infekcija —
1), taciau skirtumas néra statistiSkai reikSmingas
(p=0,18). Febrili temperatiira (daugiau nei 38,0°C) nu-
statyta 30,0 proc. pirmosios grupés ir 33,3 proc. antro-
sios grupés motery (p=0,59).

I8 101 operuotos ligonés tik 9 (8,9 proc.) buvo palik-
tos kiausidés, trims i$ ju —abi, SeSioms — viena. AStuo-
nios i§ §iy motery (88,9 proc.) iki operacijos nebuvo
taikyta spinduliné terapija (p=0,01).

Rezultaty aptarimas

Sis tyrimas retrospektyvusis, taigi jis turi visus to-
kiems tyrimams biidingus trukumus. Atliekant retros-
pektyvia ligos istorijy analize, sunku atrinkti tiriamuyju
grupes pagal vienodus kriterijus. Ligos istorijose ne vi-
sada galima rasti reikalingy duomeny, negalima kont-
roliuoti pacienty ir atlikty matavimy tikslumo, neima-
noma atkurti prarastos informacijos, be to, duomenys
gali biiti klaidingai interpretuojami.

Sio tyrimo metu nenustatyta, kad ikioperaciné radio-
terapija komplikuoja iSpléstinés histerektomijos eiga.
Po spindulinés terapijos atlikta operacija truko trum-
piau, geresni kraujo rodikliai po operacijos, operacijos
ir pooperaciniy komplikacijy skaicius reikSmingai ne-
siskyré tiek operuojant po spindulinés terapijos, tiek be
jos, taiau, operuojant po neoadjuvantinés radiotera-
pijos, nustatytas ilgesnis gydymas stacionare ir didesnis
narkotiniy analgetiky poreikis.

Operuojant be ikioperacinés spindulinés terapijos,

jaunoms pacientéms dazniau buvo palickamos kiau-
Sidés. Tai aktualu, nes pusé operuoty motery buvo jau-
nesnés negu 45 mety. Literatliros duomenimis, jei ope-
racijos metu randama gerai diferencijuota plokscialas-
teliné lasteliy karcinoma 2 cm ir mazesné, jaunoms
moterims gali buti iSsaugoma kiausidziy funkcija (16—
18). Pasak G. Kindermann ir bendraautoriy, kiausidziy
pasalinimas, esant plokscialastelinei karcinomai, nepa-
gerina vélesniy gydymo rezultaty (19).

Skirtingy autoriy duomenimis, mirtingumas po ant-
rojo tipo histerektomijos ir limfonodektomijos — 02
proc. (20, 21). IS misy tirty motery né viena nemiré
operacijos metu ir pooperaciniu laikotarpiu. IS anksty-
vyju pooperaciniy komplikacijy literatiiroje dazniausiai
minimos: febrilus kar$¢iavimas — iki 35 proc. (21),
Slapimo taky infekcijos ir asimptomé bakteriurija — iki
70 proc. (20), kitos: intensyvus kraujavimas operacijos
metu, Slapimo pislés, Slapimtakiy, tiesiosios Zarnos
pazeidimai, nukraujavimas, infekcijos, komplikuotas
7aizdos gijimas, §lapinimosi sutrikimai. Slapimtakiy fis-
tuliy pasitaiko 0,42 proc., Slapimo piislés-maksties
fistuliy—0,3-0,5 proc. ligoniy. Rektovagininés fistulés
retos. Hidronefrozés apraSomos 5—6 proc. operuoty
ligoniy. Po paraaortinés limfonodektomijos pasitaiko
virskinimo kanalo komplikacijy: meteorizmas, Zarny
nepraeinamumas (20-22).

I8 vélyvyju komplikacijuy medicinos literatiiroje
minima;: §lapinimosi sutrikimai — 21-87 proc., §lapimo
nelaikymas — 20-50 proc., Slapimo piislés nestabi-
lumas — 11-100 proc. operuoty motery (23). Kitos
daznos komplikacijos: limfocistos — iki 35 proc., koju
limfedema — 10-20 proc. (21, 24).
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D. Atlan ir bendraaut. (24) 2002 metais paskelbé
retrospektyviojo tyrimo duomenis, kurio metu lygino
ikioperacing ir pirming histerektomija su pooperacine
spinduline terapija. Abigjose tirtyju grupése Zymaus
skirtumo tarp komplikaciju daznio nepastebéta— 9 proc.
vienoje ir 10 proc. kitoje grupéje (p>0,05). Taciau neo-
adjuvantinés radioterapijos grupéje buvo reik§mingai
daugiau slapimtakiy pazeidimy (2,3 ir 0,6 proc., p<0,05).
Ty paciy autoriy duomenimis, véZio atsinaujinimo daznis
ir ligoniy iSgyvenimas tiek skiriant ikioperacing spin-
duling terapija, tiek pirmiau operuojant ir, esant indika-
cijy, spinduliuojant po operacijos, vézio atsinaujinimo
daznis ir ligoniy iSgyvenimas statistiSkai reikSmingai
nesiskiria.

F. Landoni ir kt. (5) 2001 metais paskelbé rando-
mizuoto prospektyviojo tyrimo, kur buvo lygintos antrojo
ir treciojo tipo histerektomijas, duomenis. Nurodyta
vidutiné $iy operacijy trukmé atitinkamai, 135 ir 180
min. Misy tyrime dalyvavusioms moterims atlikta
antrojo tipo histerektomija truko 107,45 min. tiriamojoje
grupéje ir 170,4 min. — kontrolinéje grupéje. Taigi pirmu
atveju antrojo tipo histerektomija truko vidutiniskai 20
min. trumpiau, antru — pusvalandziu ilgiau. A. Ercoli ir
kt. (25) nurodo, kad vidutiné treciojo tipo histerekto-
mijos, dubens bei su paraaortinés limfonodektomijos
trukmé — 250 minuciy (svyravo nuo 200 iki 410 min.),
o kraujo netekimas — 550 mililitry (svyravo nuo 400 iki
2500 ml). Taigi operacijos trukmé tiesiogiai priklauso
nuo operacijos apimties, kuriai jtakos turi subjektyvios
ir objektyvios aplinkybés.

Medicinos literatiiroje nepavyko rasti aprasyty
prospektyviyjy randomizuoty moksliniy tyrimy, kur bii-
ty nagrinéta iSpléstinés histerektomijos ir pooperacinio
laikotarpio eiga po neoadjuvantinés radioterapijos ir be
jos. Planuojama atlikti randomizuota prospektyvuji
tyrima ir jvertinti abiejy gydymo biidy ankstyvasias ir
vélyvasias komplikacijas, vézio atsinaujinimo daznj,
iSgyvenima.

ISvados

1. Operacija po spindulinés terapijos truko statis-
tiskai reik§mingai trumpiau (p<0,05) lyginant su ope-
racijomis be ikioperacinés radioterapijos.

2. Pooperaciniai kraujo rodikliai (hemoglobino, he-
matokrito) (p<0,05) buvo geresni ligoniy, operuoty po
spindulinio gydymo lyginant su kontroline grupe.

3. Ikioperacinés radioterapijos grupéje buvo suvar-
totas didesnis narkotiniy analgetiky kiekis (p<0,05), o
bendras analgetiky kiekis tiriamyjy grupése nesiskyré
(p>0,05).

4. Ligonés, operuotos po ikioperacinés uterova-
gininés brachiterapijos, ilgiau gydytos stacionare
(p<0,05) lyginant su operuotomis be ikioperacinés
radioterapijos.

5. Moterims, kurios buvo operuotos po radiote-
rapijos, reCiau paliktos kiausidés (p<0,05).

6. Operacijos ir pooperaciniy komplikacijy skaicius,
skirty antibiotiky kiekis, kraujo perpylimy daznis tiek
operuojant po spindulinés terapijos, tick be jos, statis-
tiskai reik§mingai nesiskyré (p>0,05).

Retrospective case-control study of surgical treatment of stage IB-IIA cervical
carcinomas after neoadjuvant radiotherapy

Vida Marija Cigriejiené, Skirmantas Kajénas, 'Mindaugas Balnys, 'Lina Mikuckaité
Clinic of Obstetrics and Gynecology, Kaunas University of Medicine Hospital
'Kaunas University of Medicine, Lithuania

Key words: cervical cancer, radical hysterectomy, preoperative radiotherapy.

Summary. Objective. To evaluate if preoperative radiotherapy influences course of operation (radical
hysterectomy and lymphadenectomy) and postoperative period in series of stage IB-IIA cervical carcinomas.

Methods. Retrospective comparative study was performed. During the study we analyzed 101 case histories
of patients who underwent radical type II hysterectomy with lymphadenectomy in Kaunas University of Medicine
Hospital and Kaunas Hospital of Oncology between 1995 and 2002.

Results. Mean operation time was shorter, hemoglobin and hematocrit values after operation were better,
stay in hospital was longer, demand for narcotic analgetics was bigger, function of ovaries was maintained
more rarely (p<0.05) in the group of patients undergoing preoperative radiotherapy. The number of patients
requiring transfusions and count of complications were similar in both groups (p>0.05).

Conclusion. In our study, preoperative radiotherapy did not seem to complicate course of radical hys-

terectomy.

Correspondence to V. M. Cigriejiené, Clinic of Obstetrics and Gynecology, Kaunas University of Medicine Hospital,
Eiveniy 2, 50010 Kaunas, Lithuania. E-mail: skajenas@takas.It
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