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POPIS SKRACENICA I AKRONIMA

SZO - Svjetska zdravstvena organizacija

HPV- humani papiloma virus

DNK - deoksiribonukleinska kiselina

SKG — skvamokolumnarnu granica

FIGO - fran. Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique
SGO - eng. Society of Gynecologic Oncology

MIA - mikroinvazvni adenokarcinom cerviksa

MIC - mikroinvazivni karcinom cerviksa

LLETZ — eng. Large Loop Excision of the Transformation Zone



1.UVOD

Rak vrata maternice smatra se naj¢e$¢im ginekoloskim karcinomom u svijetu, a pogotovo kada
govorimo o zemljama u razvoju gdje dodatan rizik predstavlja i nedostatak probira za rak vrata
maternice. Prema podatcima SZO rak vrata maternice ¢esta je bolest i nalazi se na 4. mjestu
svih karcinoma u zena. Uglavnom nastaje kao posljedica infekcije HPV-om, a ostali rizi¢ni
¢imbenici dodatno poticu razvoj bolesti nakon primarne infekcije. HPV DNK prisutna je u ¢ak
93 % sulc¢aja raka vrata maternice kao i kod njegovih preinvazivnih lezija. Za razliku od drugih
ginekoloskih karcinoma, rak vrata maternice pojavljuje se u mladoj populaciji pa stoga i
program probira na rak vrata maternice pocinje u ranijoj dobi. (1) Papa test standardizirani je
test probira na rak vrata meternice koji bi se, prema europskim preporukama, trebao provoditi
kod Zena u dobi od 20 do 30 godina. Probir bi valjalo provoditi u trogodi$njim intervalima do
dobi od 60 ili 65 godina starosti. (2) Dijagnoza se postavlja nakon biopsije mikroskopski
promijenjenog vrata maternice pod kontrolom kolposkopa. Od velike je vaznosti odredivanje
stadija bolesti jer se u skladu s tim donosi odluka o daljnjem procesu i nafinima lijeenja
pacijentica. Rani stadiji bolesti u¢inkovito se lijece radikalnom histerektomijom sa prethodnom
ucinjenom sentionel biopsijom limfnih ¢vorova, a ako je bolest u uznapredovalim stadijima
odabire se kemoiradijacija. Ukoliko je bolest mikroskopska i nije prisutna limfovaskularna
invazija tada je dovoljno uciniti konizaciju. Najraniji stadija raka vrata maternice,
mikroinvazivni karcinom, zbog svoje minimalne invazije u okolnu stromu su asimptotski i cesto
bez jasno vidljivih makroskopskih promjena na vratu maternice Sto dodatno otezava

postavljanje dijagnoze i produljuje vrijeme bolesti. (1)



1.1 Anatomija vrata maternice

Vrat maternice ili cerviks dio je Zenskog reproduktivnog sustava, a se odnosi se na donju tre¢inu
maternice kojom je trup maternice povezan s rodnicom. Graden je od egzocervikalnog i
endocervikalnog dijela. Egzocerviks predstavlja rodnicki dio vrata maternice koji prominira u
rodnicu dok je endocerviks dio cerviksa koji se preko istmusa nastavlja na tijelo maternice.
Centralno se na egzocerviksu nalazi vanjsko us¢e cervikalnog kanala. Duljina cervikalnoga
kanala iznosi od 3 do 4 cm i pruza se Citavom duljinom vrata maternice te se zatim preko

unutarnjeg usc¢a nastavlja u Supljinu maternice. (3)

1.2 HistoloSke osobitosti epitela vrata maternice

Iako je vrat maternice donji, cilindri¢ni dio maternice on se histoloski razlikuje od ostatka
maternice. Sluznicu egzocerviksa oblaze mnogoslojni plo€asti neorozeni epitel koji se nastavlja
na epitel rodnice, a sluznicu endocerviksa ¢ini jednoslojni cilindri¢ni, odnosno zljezdani epitel

koji se nastavlja na epitel sluznice maternice, endometrij. (4)

1.3 Transformacijeka zona i skvamokolumnarna granica

Transformacijska zona vata materice (cerviksa) smatra se mjestom gdje se tijekom cjelokupnog
zivota Zena odvija metaplazija epitela. Predstavlja histolosko podrucje u kojem se zljezdani
cerviksa jer se upravo na tom mjestu umnazaju rezervne stanice i diferenciraju se u stanice

mnogoslojnog plocastog epitela. Taj mnogoslojni plocasti epitel zatim postupno zamjenjuje



endocervikalnog kanala. Iz tog razloga,ovo je ishodiSno mjesto nastanka HPV infekcije, a
samim time i mjesto nastanka prekanceroza i karcinoma vrata maternice. S druge strane,
skvamokolumnarna granica je podrucje u kojem se susrecu plocasti epitel koji oblaze
egzocerviks i cilindricni epitel endocervikalnog kanala. (3) Smjestaj SKG-e mijenja se s
godinama i ovisno o hormonskom statusu. Tijekom reproduktivnog razdoblja zene SKG
invertira se prema van na egzocerviks, posebno u adolescenciji i u trudno¢i, a regredira u
ednocervikalni kanal tijekom prirodnog procesa metaplazije te u stanjima kada je estrogen
nizak, poput menopauze i u razdoblju produljene laktacije. (2) U literaturi se Cesto isprepli¢u
navedeni pojmovi iako predstavljaju dva razli¢ita entiteta. Dakle, skvamokolumnarna granica
predstavlja dio transformacijske zone, no, transformacijska zona obuhvaca vece podrucje od

same SKG-e. (3).



2. SVRHA RADA

Svrha ovog rada je kroz pregled literature ukazati na vaznost pravovremene dijagnostike i
odabira adekvatnog nacina lije€enja mikroinvazivnog raka vrata maternice s ciljem smanjenja

morbiditeta i mortaliteta, ali i poboljSanja ukupne kvalitete Zivota pacijentica.



3. MIKROINVAZIVNI RAK VRATA MATERNICE

Naziv mikroinvazivni rak vrata maternice odnosi se na skupinu ,,malih® tumora. Prema
definiciji, mikroinvazivni rak vrata maternice predstavlja novotvorine koje nisu vidljive golim
okom, imaju malu moguénost stvaranja pozitivnih limfnih ¢vorova i samim time daju izvrsnu
prognozu nakon provedenog lijeenja. Kriterij za postavljanje dijagnoze mikroinvazivnog raka
vrata maternice jest invazija ne dublja od 5 mm, a §to prema zadnje revidiranoj FIGO

klasifikaciji iz 2018. godine odgovara stadiju IA. (1)

3.1 Etiologija i rizi¢ni ¢imbenici

Infekcija HPV- om joS§ uvijek se smatra primarnim uzrokom raka vrata maternice. (1) Najvazniji
¢imbenik rizika za rak vrata maternice je trajna visokorizicna HPV infekcija. Prema nekim
istrazivanjima prevalencija kroni¢ne HPV infekcije iznosi priblizno 10% - 20% u zemljama s
visokom ucestalo§¢u raka vrata maternice 1 priblizno 5% - 10% u zemljama s niskom
ucestalosti. Tako HPV 16 ¢esc¢e potice pojavu planocelularnog (skvamoznog) raka, a HPV 18
pojavu adenokarcinoma vrata maternice. (5) Brojni su ¢imbenici rizika utjeu na infekciju i
daljnje djelovanje virusa. Narocito vaznu ulogu ima seksualno ponasanje. Naime, rano stupanje
u spolne odnose (prije 20. godine), vise od Sest spolnih partnera tijekom Zzivota, nekoristenje
mehanickih metoda kontracepcije znacajno je povezno s moguénoscu infekcije HPV-om, a
razmjerno s time povisuje se i rizik za razvoj raka vrata maternice. Od ostalih rizi¢nih ¢imbenika
valja izdvojiti aktivno i pasivno pusSenje, dugoro¢no uzimanje oralne hormonske kontracepcije,
imunosuprimirane pacijentice, rana dob prve trudnoée (manje od 20 godina starosti),
neobrazovanost i 108iji socijalni status koji je povezan s neredovitim ginekoloSkim probirom i

pregledima. (6)



3.2 Klinicka slika

Zene s mikroinvazivnim rakom vrata maternice obi¢no su asimptomatske, bez subjektivnih
tegoba. Simptomi, kada su prisutni, obi¢no su ograniceni na medumenstrualno ili postkoitalno
krvarenje. Pregledom u spekulima vrat maternice moze izgledati makroskopski uredan, bez
klinicki vidljivih lezija. (7) Tako neki autori navode da je kolposkopija korisna u otkrivanju
ranih, mikroinvazivnih oblika bolesti, ona Cesto ne daje adekvatne rezultate jer odsutnost
abnormalnih kolposkopskih nalaza ne ukazuje uvijek na odsutnost cervikalne patologije. (8)
Mikroinvazivne karcinome smjestene na egzocerviksu karakteriziraju atipi¢ne krvne Zile koje
su sklone krvarenju. Ove atipicne krvne zile su neuobifajenog smjeStaja, nasumicno
rasporedene, variraju u promjeru i ¢esto mijenjaju smjer tvoreéi oStre kutove. Medukapilarni

razmak je razli€it, ve¢i od normalnog. (8, 9)

Slika 1. Kolposkopski prikaz vaskularnih abnomalnosti kod MIC-a. (9)



3.3 Histoloska podjela

FIGO i SGO u svojim klasifikacijama mikroinvazivnog raka vrata maternice ne definiraju tip
epitela (plocasti ili cilindri¢ni) iz kojeg nastaje, Sto znaci da je terapijski postupak jednak bez
obzira o kojem se histoloSkom tipu mikroinvazivnog raka vrata maternice radi. (2) Udio
mikroinvazivnog planocelularnog rak vrata maternice, koji nastaje iz plocastog epitela
egzocerviksa iznosi oko 80 %. (10) Mikroinvazivni adenokarcinom vrata maternice predstavlja
lezije vrata maternice koje nastaju iz cilindricnog epitela. Takve je lezije teze dijagnosticirati i
relativno su rijetke, iako nedavna istrazivanja pokazuju porast ucestalosti mikroinvazivnog
adenokarcinoma (MIA) vrata maternice, njegova ucestalost iznosi priblizno 12 %. (11) Pocetno
invazivni, odnosno mikroinvazivni adenokarcinom ponekad je tesko razlikovati od, s jedne
strane, in situ adenokarcinomom, a s druge strane izmjeriti to¢nu dubinu invazije koja je bitna

u razlikovanju s invazivnim adenokarcinomom. (2)

3.4 Dijagnostika

Dijagnoza mikroinvazivnog raka vrta maternice postavlja se iskljuCivo patohistoloSkom
analizom suspektne lezije. (12) Termin mikroinvazivni rak vrata maternice primjenjuje za
karcinom plocastih stanica, ali i za adenokarcinome isklju¢ivo kada je dubina invazije
izmjerena na potpuno uklonjenoj leziji. Uzorak tkiva potreban za patohistolosku analizu dobiva
se ekscizijskom biopsijom. Ekscizijske biopsije jesu postupci kod kojih dobiveni uzorci tkiva
predstavljaju dijelove tkiva cerviksa konusnog oblika, a uklju¢uju donji dio endocervikalnog
kanala te dio egzocerviksa. Postoji nekoliko vrsta ekscizijskih biopsija kao §to su konizacija

hladnim nozem, laserska konizacija te ekscizija transformacijske zone Sirokom petljom



(LLETZ). Kada se izvodi konizacija hladnim nozem (i/ ili laserom) dobivaju se uzorci koji su
konusnog oblika dok se kod LLETZ ekscizije dobivaju egzocervikalni uzorci koju su u pravilu

oblika diska. (13)

3.4.1 Konizacija

Konizacija predstavlja dijagnosticki, ali i terapijski kirurSki postupak. Izvodi u kratkotrajnoj
op¢oj ili regionalnoj anesteziji, prilikom kojeg se pomocu noza izrezuje uzorak tkiva konusnog
oblika na vratu maternice. Bazu konusa €ini vanjska povrsina cerviksa, a vrh konusa seze u
endocervikalni kanal. Indikacija za konizaciju postavlja se u pacijentica kod kojih postoji
abnormalan nalaz PAPA testa i kolposkopije, kod sumnje na intraepitelnu leziju cerviksa veceg
stupnja, pozitivnog nalaza endocervikalne kiretaze te u slucaju postojanja sumnje na
mikroinvazivnu bolest bilo na osnovi kolposkopskog, citoloskog ili nalaza ciljane biopsije. (14)
Vazno je da se sve sumnjive promjene nadu unutar baze konusa. Dubina i Sirina konusa
odreduje se prema prema zivotnoj dobi pacijentice i prema prethodno dobivenom
kolposkopskom nalazu. Kod mladih pacijentica, izrezuje se konus koji je pli¢i i Sire baze, dok
kod starijih pacijentica baza konusa moze biti i uza, ali se zato vrh konusa pruza visoko u
cervikalni kanal, gotovo do samog unutrasnjeg usca cerviksa. (14, 15) Kod sumnje na
mikroinvazivni rak vrata maternice, gdje je mikroinvazija odredena dubinom prodora u stromu

(do 5mm) konizacija predstavlja metodu izbora za dobivanje tikva za analizu. (14)



3.4.1.1 Konizacija hladnim noZem

Konizacija cerviksa hladnim nozem predstavlja eksciziju u podrucju cerviksa konusnog oblika
koja ukljucuje zonu transformacije i cijeli ili pak dio endocervikalnog kanala. Koristi se za
postavljanje dijagnoze skvamoznih ili Zljezdanih intraepitelnih lezija, za iskljuivanje
mikroinvazivnih karcinoma te za konzervativno lijecenje cervikalnih preinvazivnih bolesti.
(16) Kada se izvodi konizacija hladnim nozem tkivo cerviksa uklanja se uporabom noza, a
dobiveni isjecak je konusnog oblika. (12) Tijekom izvodenja konizacije hladnim nozem
pacijentica se nalazi u regionlnoj ili op¢oj anesteziji, postavljena u straznji litotomijski polozaj.
Adekvatna vizualizacija cerviksa postize se vaginalnim spekulumom s utegom odgovarajuce
duljine i uskim Deaverovim retraktorom koji drze vaginalne zidove razmaknutima. Ukoliko se
uvidom u medicinsku dokumentaciju u pacijentice ne nadu kontraindikacije, kao Sto je
hipertenzija, u cerviks se moze injicirati otopina vazokonstriktora s ciljem smanjenja
intraoperativnog gubitka krvi. Pritom se poboljSava operativna preglednost operacijskog polja,
a operateru se omogucava izvodenje kontrolirane i1 precizne konusnu biopsije. Zatim se
skalpelom ucini cirkumferentna incizija lateralnije od vanjske granice transformacijske zone, u
zeljenom smjeru i do Zeljene dubine, u vecini slucajeva blago prema endocervikalnom kanalu.

(14, 15)



Slika 2. Konizacija vrata maternice hladnim nozem. (16)

3.4.1.2 Laserska konizacija

Laserska konizacija se izvodi u opracijskoj sali, takoder u opc€oj ili regionalnoj anesteziji, ali
prestavlja zahtjevniji kirurski postupak u odnosu na konizaciju hladnim nozem. Za vizualizaciju
cerviksa koriste se spekulumi i tenakuli crne boje kako bi se izbjegla refleksija laserskih zraka.
U cerviks se moze, no nije uvjet, injicirati otopina vazokonstriktora. Pod kontrolom oka pomoc¢u
kolposkopa, CO; laserom se oznaci vanjska granica transformacijske zone na nacin da se na
tom mjestu stvaraju serije tockica. U slucaju laserske konizacije promjer egzocervikalne porcije
konusa treba biti veéi nego kod konizacije hladnim nozem zbog skupljanja uzorka tkiva.
Preporucena snaga gustoce koja se koristi za lasersku konizaciju op¢enito je u rasponu od 1000

do 1500 W/cm?. Na slobodne rubove konusnog tkiva postavlja se drza¢, mogu se postviti i
10



lateralni Savovi koji omogucavaju lakSu manipulaciju cerviksa i izvodenje trakcije. Laserska
incizija se produbljuje i usmjerava u Zeljeni smjer, a tkivo je pri¢vrs¢eno samo oko
endocervikalnog kanala. Zatim se izvodi endocervikalna kiretaza, a za postizanje hemostaze
metoda izbora je tockasta kauterizacija. (17) Laserska CO; konizacija smatra se sigurnim i
ucinkovitim nac¢inom lijecenja za Zene koje pate od MIC-a, a Zele zadrzati svoju reproduktivnu
sposobnost, medutim, ovakvu vrstu lijeCenja treba zagovarati samo u sluc¢ajevima kada su

ispunjeni svi kriteriji za dijagnozu MIC-a prema FIGO klasifikaciji. (15)

3.3 Odredivanje stadija bolesti

Prema zadnje revidiranoj FIGO klasifikaciji iz 2018. godine, mikroinvazivni rak vrata
maternice klasificira se kao mikroskopska lezija cerviksa ¢ija dubina invazije u stromu ne
prelazi 5 mm, a Sto odgovara stadiju IA. (2,18) Stadij IA dijeli se jo$ na stadij [A1 i na stadij

IA2 s obzirom na dubinu kao i rizik od infiltracije limfnih ¢vorova. (1)

11



Tablica 1. Medunarodna klasifikacija karcinoma vrata maternice (FIGO, 2018), (18)

FIGO KLASIFIKACIJA (stadij bolesti)
I
1A
1A1

1A2
1B

1B1
1B2

1B3

I

1B

IC
IC1

IC2

IVA

OPIS

Karcinom ogranicen isklju¢ivo na vrat
maternice (cerviks).

Invazivni karcinom koji se moze
dijagnosticirati isklju¢ivo mikroskopski.
Invazija u stromu <3 mm.
Invazija u stromu > 3 mm, ali <5 mm.
Invazivni karcinom s najdublje izmjerenom
invaziom > 5 mm , lezija ograniCena na
cerviks.

Invazivni karcinom > 5 mm stromalne
invazije i < 2 cm u najveem promjeru.
Invazivni karcinom >2 cm, ali<4 cmu
najvecem promjeru.

Invazivni karcinom > 4 cm u najve¢em
promjeru.

Karcinom cerviksa §iri izvan maternice, ali ne
obuhvaca donju tre¢inu vagine niti zdjeli¢ni
zid.

Karcinom zahvaca gornje dvije trecine vagine,
bez invazije parametrija.

Klini¢ki vidljiva lezija <4 cm u najvecem
promjeru.

Klini¢ki vidljiva lezija >4 cm u najveéem
promjeru.

Prisutna invazija parametrija, ali bez
zahvacenosti zdjeli¢nog zida.
Karcinom zahvaca susjedne organe i prosirio
se do zdjeli¢nog zida.

Karcinom zahvaca donju tre¢inu vagine, bez
Sirenja do zdjeli¢nog zida.
Karcinom se prosirio na zdjeli¢ni zid i/ ili
hidronefroza ili nefunkcionalnost rada
bubrega.

Karcinom zahvaca zdjeli¢ne i/ ili paraaortalne
limfne ¢vorove (uklju¢ujuéi mikrometastaze).
Metastaze samo u zdjeli¢nim limfnim
¢vorovima.

Metastaze u paraaortalnim limfnim
¢vorovima.

Karcinom se prosirio van zdjeli¢nog zida.
Sirenje karcinoma u okolne organe.
Sirenje karcinoma u udaljene organe.
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3.5.1 Stadij bolesti 1A1

Klini¢ki stadij IA1 predstavlja invaziju u stromu od baze epitela bilo povrSnog ili iz dublje
kripte koja je manja od 3 mm u dubinu. Stadij IA1l povezan je s niskim rizikom razvoja
metastaza u limfnim ¢vorovima. Mikroinvazivni rak vrata maternice sa stromalnom invazijom
manjom od 1 mm ima manje od 1% rizika od razvoja metastaza u limfne ¢vorove, a oni s

invazijom strome u dubinu od 1 do 3 mm imaju rizik za razvoj metastaze od 1,5%. (1, 2)

3.5.2 Stadij bolesti 1A2

Mikroinvazivni rak vrata maternice klinickog stadija A2 predstavljaja leziju ¢ija je invazija u
stromu od baze epitela bilo povrsnog ili iz dublje kripte ve¢a od 3 mm, a manja od 5 mm u
dubinu. Takve lezije imaju 7 %- tni rizik od razvoja metastaza u limfnim ¢vorovima i 4 %-tni

rizik od recidiva bolesti. (1, 2)

3.6 Lijecenje

Nakon odredivanja klinickog stadija mikroinvazivnog raka vrata maternice odlucuje se i izabire

S$to je moguce postedniji oblik lijeenja, imajuci na umu kako je osim izljeCenja od primarne

bolesti i sprecavanja nastanka recidiva, vazno osigurati i $to vecu kvalitetu Zivota pacijentica.

(2, 19, 20)
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3.6.1 Lijecenje stadija IA1

Zbog niskog rizika Sirenja bolesti u parametrijalne i uterosakralne limfne ¢vorove, lezije stadija
IA1 lijece se konizacijom. Konizacija je ujedno i tretman izbora za mlade pacijentice koje Zele
ocuvati svoju reproduktivnu sposobnost, koje jos nisu radale. Medutim, ukoliko je Zena zavrsila
s reprodukcijom tada prednost ima histerektomija, odnosno histerektomija tipa A.
Histerektomija tipa A podrazumijeva uklanjanje trupa i vrata maternice bez resekcije
parametrija ili parakolpija. Ako u stadiju IA1 mikroinvazivnog raka vrata maternice postoji
invazija limfovaskularnog prostora, time se znac¢ajno povecava i rizik od metastaza u limfnim
¢vorovima kao i moguénost povratka karcinoma za oko 5% te se iz tog razloga obavezno uz

histerektomiju ucini i zdjeli¢na limfadenektomija. (1, 19)

3.6.2 Lijecenje stadija 1A2

U lijecenju stadija bolesti 1A2 izvode se manje radikalni zahvati kao §to je Siroka konusna
biospija (konizacija) ili trahelektomija kombinirana sa laparoskopskom zdjeliénom
limfadanektomijom ili barem sentinel biopsija limfnog ¢vora, koji predstavljaju alternativu
radikalanoj trahelektomiji, osobito u pacijentica bez limfovaskularne invazije. Ukoliko
pacijentica nije zainteresirana za ocuvanje fertiliteta u ovom stadiju bolesti metoda izbora je

modificiranu radikalna histerektomija sa zdjelicnom limfadenektomijom. (1, 2, 18, 19)
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3.7 Prognoza i preZivljenje

Opc¢enito, kada se radi o mikroinvazivnom raku vrata maternice, rije¢ je o malim lezijama koje
u pravilu imaju dobru prognozu pa se mogu lijeciti konzervativnim putem. Prognoza MICa ista
je1jednako dobra neovisno o kojem se histloSkom tipu tumora radi, a FIGO klasifikacija stadija
bolesti joS uvijek je najvazniji, ali i najbolji prognosticki ¢imbenik bitan u predvidanju tijeka i
ishoda bolesti kao i prezivljavanja pojedine pacijentice. PetogodiSnje preZivljenje pacijentica
sa stadijem A1 iznosi od 95 % do 99 %, a pacijentica sa stadijem [A2 krece se u rasponu od

84% do 91%. (1, 2)
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4. RASPRAVA

lako mikroinvazivni rak vrata maternice u pravilu ima dobru prognozu i visoku stopu
prezivljenja u odnosu na invazivni rak vrata maternice, pojavljuje se u maldoj zivotnoj dobi §to
ujedno predstavlja terapijski izazov u odabiru adekavatnog lijeCenja u pacijentica koje zele
ocuvati svoju reproduktivnu sposobnost. (1, 6, 19) Vazno je naglasiti kako redoviti i
pravovremeni ginekoloSki pregledi kao i provodenje Papa testa mogu znacajno smanjiti
incidenciju pojave bolesti, ali i ono $to je vaznije, uopce sprijeciti nastanak mikroinvazivnog
raka vrata maternice. (2) Dijagnoza MIC-a postavlja se nakon patohistoloske analize
suspektnog uzorka tkiva cerviksa dobivenog konizacijom, a koji ukljucuje cijelu leziju. Kod
odredivanja stadija bolesti, prema FIGO klasifikaciji, dubina invazije ne bi trebala biti vece od
3 mm od baze epitela za stadij 1A1, odnosno ne ve¢a od 5 mm od baze epitela za stadij 1A2.
(22) Nakon odredivanja stadija bolesti, u cilju je svakog ginekologa odabrati onaj modalitet
lijecenja koji ¢e za pacijenticu biti $to je mogucée posStedniji. (2, 19, 20) Pritom je izri€ito vazno
uzeti u obzir zivotnu dob pacijentice, postojanje Zelje za ocuvanjem fertilnosti, ali i1 stadij u
kojem se trenutna bolest nalazi. (1) Konizacija ¢e se kao prvi izbor u lijeCenju MIC-a provoditi
u stadiju 1A 1, u maldih pacijentica sa zZeljom da o¢uvaju svoju fertilnu sposobnost, dok ¢e se u
zena sa zavrSenom reprodukcijom odabrati histerektomija tipa A. (1, 19) Limfovaskularna
invazija, ukoliko je prisutna, nosi rizik od loSije prognoze jer u takvih pacijentica konizacija
nije dostatna opcija lijecenja. (19, 21) Isti kriteriji vaze i kod odabira modaliteta lijeCenja u
pacijentica sa stadijem bolesti 1A2. Kako bi se izbjegli radikalniji zahvati, u mladih pacijentica
se ciljem ocCuvanja fertilne sposobnosti preporuca uciniti Siroku konusnu biopsiju ili pak
trehelektomiju kombiniranu s laparaskopskom zdjelicnom limfadenektomijom, a u starijih
pacijentica modificiranu radikalnu histerektomiju sa zdjeliénom limfadenektomijom. (1, 2, 18,

19) Pregledom literature ne nalazi se znacajna razlika u stopi prezivljenja i riziku pojave
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recidiva izmedu mikroinvazivnog planocelularnog i mikroinvazivnog adenokarcinoma vrata
maternice, medutim mikroinvazivni adenokarcinomi predstavljaju terapijsku dilemu zbog
nedovoljno dostupnih podataka o tom stupnju bolesti. lako preporuke za lije¢enje pojedinog
stadija bolesti postoje, joS uvijek se u pojedinim centrima povlaci rasprava i dokazuje sigurnost
pojedinog terapijskog pristupa, ¢ime se otvara moguénost napretka u vidu novih terpijskih

modaliteta u buduénosti. (1, 2, 22)
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6. ZAKLJUCCI

1.Mikroinvazivni rak vrata maternice odnosi se na novotvorinu cerviksa koja nije vidljiva
golim okom, ¢esto bez jasne klinicke slike jer su pacijentice uglavnom asimptomatske.
Kriterij za dijagnozu, prema FIGO klasifikaciji, jest lezija dubine manje od 3 mm (stadij
IA1l) ili 5 mm (stadij IA2). Patogeneza nastanka ponajviSe je povezana s HPV
infekcijom, a potvrda kona¢ne dijagnoze dobiva se patohistoloSkom analizom suspektne

lezije cerviksa.

2. Kao s§to je prethodno izneseno, terapija prvog izbora u svih pacijentica je kirurski zahvat,
medutim iznimno je vazno individualizirati procza svaku pacijenticu na temelju
integrirane procjene vise ¢cimbenika, a koji se odnose na dob, Zelju za radanjem, veli¢inu
tumora, resekcijske rubove preparata, dubinu invazije u stromu i invaziju

limfovaskularnog prostora.

3. S ciljem S$to ranijeg otkrivanja i dijagnoze mikroinvazivnog raka vrata maternice
neophodna je bliska suradnja izmedu ginekologa i patologa, kako bi se pacijentici
ponudio najbolji modalitet lijeCenja, smanjio rizik pojave recidiva, ali i osigurala

dosadasnja kvaliteta zivota.

4.Rak vrata maternice moguce je u potpunosti ne smo izlijeciti, ve¢ i sprijeciti njegovo

nastajanje ukoliko zene redovito odlaze na ginekoloske preglede.
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7. SAZETAK

Mikroinvazivni rak vrata maternice klasificira se kao mikroskopska lezija ¢ija dubina u stromu
od baze epitela ne prelazi 5 mm. Stadij IA dijeli se jo§ na stadij IA1 i na stadij IA2. Zene s
mikroinvazivnim rakom vrata maternice obi¢no su asimptomatske, bez subjektivnih tegoba.
Simptomi, kada su prisutni, obicno su ograni¢eni na medumenstrualno ili postkoitalno
krvarenje. Dijagnoza mikroinvazivnog raka vrta maternice postavlja se iskljucivo
patohistoloSkom analizom suspektne lezije. Uzorak tkiva potreban za patohistolosku analizu
dobiva se ekscizijskom biopsiom. Ekscizijske biopsije jesu postupci kod kojih dobiveni uzorci
tkiva predstavljaju dijelove tkiva cerviksa konusnog oblika, a uklju¢uju donji dio
endocervikalnog kanala te dio egzocerviksa. Nakon odredivanja klinickog stadija
mikroinvazivnog raka vrata maternice odluCuje se i izabire S$to je mogucée posStedniji oblik
lijecenja. Zbog niskog rizika Sirenja bolesti u parametrijalne i uterosakralne limfne ¢vorove,
lezije stadija IA1 lijjeCe se konizacijom. Konizacija je ujedno i tretman izbora za mlade
pacijentice koje Zele ocCuvati svoju reproduktivnu sposobnost. Medutim, ukoliko je Zena
zavrSila s reprodukcijom tada prednost ima histerektomija tipa A. Ako u stadiju 1Al
mikroinvazivnog raka vrata maternice postoji invazija limfovaskularnog prostora, time se
znacajno povecava i rizik od metastaza u limfnim ¢vorovima te se iz tog razloga uz konizaciju
ucini i zdjelicna limfadenektomija. U lijeenju stadija IA2 najprihvatljivije je uciniti
histerektomiju sa zdjelicnom limfadenektomijom. U bolesnica mladih od 35 godina, da bi
sacuvale plodnost, izvodi se trahelektomija sa zdjeliénom limfadenektomijom. Opéenito, kada
se radi o mikroinvazivnom raku vrata maternice, rijec je o malim lezijama koje u pravilu imaju
dobru prognozu s visokom stopom petogodiSnjeg prezivljenja i malim rizikom od pojave
recidiva.

Kljuéne rijeéi: mikroinvazivni rak vrata maternice; lijecenje; konizacija; histerektomija
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8. SUMMARY

Microinvasive cervical cancer is classified as a microscopic lesion in which the depth of
invasion should not be greater than 5 mm from the base of the epithelium. Stage 1A is further
subdivided into two stages, stage IA1 and stage IA2. Women with microinvasive cervical
cancer are usually asymptomatic, without subjective complaints. Symptoms, when they are
present, are usually limited to intermenstrual or postcoital bleeding. The diagnosis of
microinvasion can only be made by pathohistological analysis of the suspected lesion. The
specimen required for pathohistological analysis is obtained by excisional biopsy. Excisional
biopsies are procedures in which the obtained tissue samples represent parts of the cervical
tissue in a conical shape, and include the lower part of the endocervical canal and part of the
exocervix. Once the clinical stage of microinvasive cervical cancer is confirmed, the method of
treatment may be decided, which should always be done as sparingly as possible. Since there
is a small risk of lymph node metastases to the parametrial and uterosacral lymph nodes, stage
IA1 lesions are treated with conization. Conization is the treatment of choice for young patients
wishing to preserve their fertility. However, in women who have completed childbearing or in
elderly women a hysterectomy type A is preferred. If there is invasion of the lymphovascular
space in stage IA1 microinvasive cervical cancer, there is a significant risk of metastases in the
lymph nodes and for this reason hysterectomy and pelvic lymphadenectomy are used as the first
choice of treatment. In the treatment of stage A2, it is most acceptable to perform a radical
hysterectomy with pelvic lymphadenectomy. The most acceptable treatment of stage IA2 is to
perform a radical hysterectomy with pelvic lymphadenectomy In patients under the 35 years
old, in order to preserve fertility, trachelectomy with pelvic lymphadenectomy is performed.
In general, microinvasive cervical cancer represents small lesions that usually have a good

prognosis with a high five-year survival rate and a low risk of recurrence.
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