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Styri roky ¢innosti Centra pre trofoblastovii chorobu Slovenskej
republiky (CTCH SR)

Miroslav Korbel', Ludovit Danihel, Jan Vojtasak®, Jozef Sufliarsky*, Martin Redecha!, Zuzana
Niznanska', Wanda Repiska®

Slovak Center of Gestational Trophoblastic Disease - Four Years Results

Suhrn

Autori sumarizuju vysledky Stvorro¢nej cinnosti Spe-
cializovaného pracoviska na diagnostiku, lie¢bu
a dispenzarizaciu gestacnej trofoblastovej choroby (CTCH
SR).

V obdobi od roku 1993 do roku 1996 bolo v CTCH
SR lieCenych 16 pacientok s malignou formou ochorenia
a bolo diagnostikovanych a lieCenych 44 pacientok
s benignou formou ochorenia. V 5 pripadoch bola povod-
na diagnoza malignej formy vylucena a v 14 pripadoch
potvrdena. Do dispenzarnej starostlivosti bolo po pred-
chadzajucej liecbe v CTCH v Prahe prevzatych 6 pacien-
tok. Jedna pacientka po uspesnej liecbe metastatického
choriokarcinému porodila dve zdravé deti. Dvom pacient-
kam bola gravidita preruSena zo zdravotnej indikacie
(otehotnenie po skonceni chemoterapie). Dalsich 11 pa-
cientok s anamnézou molirnej gravidity porodilo 12
zdravych deti.

Pracovnici CTCH SR za uvedené obdobie publikovali
na tému gestacna trofoblastova choroba 15 prac
v odbornych ¢asopisoch a monografiach a predniesli 58
prednasok na domacich a zahrani¢nych podujatiach (zab.
11, lit. 30).

Klicové slova: gestana trofoblastova choroba, chorio-
karciném, mola hydatidéza.
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Summary

The authors summarized results of four years existence
of the Slovak Center of Gestational Trophoblastic Disease
(GTD). There were 16 patients with malignant form of
GTD and 44 patients with benign form of GTD (diagnosis,
treatment and follow up) from 1993 to 1996.

Incidence of malignant form of GTD was 1:29,249 preg-
nancies and 1:18,231 deliveries in the Slovak republic in
1993-1996.

The antecedent pregnancy (out of these 16 cases of ma-
lignant GTD) was complete mole in 9 cases, delivery in 3
cases, miscarriage in 3 cases and ectopic pregnancy in 1
case. According to WHO prognostic scoring index (1983)
there were 11 patients in low risk, 2 patients in middle risk
and 3 patients in high risk. According to anatomic (FIGO)
classification of GTD there were 9 patients in stage 1., 1
patient in stage II., 5 patients in stage III., and 1 patient in
stage IV. Complete remision was achieved in all 16 patients.

There were 1,291 miscarriages examined in the Slovak
Center of GTD from 1993 to 1996, and among them 25 cas-
es of complete mole (1.9 %) and 42 cases of partial mole
(3.3 %) were histologically and cytogenetically detected
(Tab. 11, Ref. 30).

Key words: gestational trophoblastic disease, choriocar-
cinoma, molar pregnancy.
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I. gynekologicko-porodnicka klinika LFUK a FN
na Zochovej ulici a trofoblastova choroba -
historické poznamky

Prvé informacie o trofoblastovej chorobe v slovenskej gy-
nekologicko-porodnickej literaatire pochadzaji z roku 1873,
z pera J. Ambra, prvého riaditela pérodnice a Ustavu pre vy-
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Tab. 1. Prehlad pacientok s GTCH dispenzarizovanych na
I. gynekologicko-porodnickej klinike v Bratislave v r.
1988-1992.

Forma GTCH Pocet pacientok
Choriokarcindm 5

PSTT 1
Proliferujuca mola 1
Hydatidézna mola /nespecifikovana/ 13
Kompletna mola hydatidéza 20
Parcialna mola hydatidéza 40
Ostatné formy GTCH 13

Spolu 93

chovu a vyucbu pérodnych asistentiek v Bratislave na Telo-
cvicnej ulici (teraz 1. gynekologicko-porodnicka klinika na
Zochovej ulici v Bratislave). ,,Jan Ambro, doktor lekarstva,
ranhoji¢stva, a porodnik, riadny ucbar a riaditel pérodnicke;j
kralovskej skoly pre baby v Presporku, spolutud spolku leka-
rov Pestbudinskych ... spisal a vydal® prvu slovenskt uc¢ebni-
cu pdrodnictva ,,Kniha o pérodnictve pre baby*. Bola vydana
v Skalici, v r. 1873 tladou Fr.X. Skarnicla a Synov na néklady
autora, mala 364 stran a bola venovana ,,blahej pamiatke Igna-
ca Filipa Semmelweis®. Diel $tvrty, oddelenie prvé, kapitola
IX. O tehotnosti kuly § 306 na s. 207—208 pojednava o molar-
nej gravidite: ,,Ked plod v prvych tyzdinoch tehotnosti zomre,
pritom ale vajco s matkou i nadalej spojené zostane, ttly plod
vo vode plodovej sa rozejde, vajco chorobné rastie, a pritom
i matka primerano zrostu vajca sa zvitSuje. Ked zarodnené
vajco po smrti plodu v neforebné telo sa vyviiuje nastane te-
hotnost kuly, alebo uplavy, v latinskom jazyku mola menova-
né. ... Vlastne ale len bublinové znetvorenie vajca, zaslizi me-
no kule* (obr. 1., Kniha o porodnictve pre baby).

Tab. 2. Prehlad novodiagnostikovanych a liecenych pacien-
tok v CTCH SR v rokoch 1993-1996

Forma GTCH Pocet pacientok
Novodiagnostikovanych Liecenych

Choriokarcindm 8 8
PSTT 1 1
Maligna forma GTCH*

histologicky neverifikovana 6 6
Proliferujuca mola 1 1
Kompletna hydatidézna mola 21 9
Parcialna hydatidézna mola 18 10
Ostatné benigne formy GTCH 5 2
Spolu 60 37

* v 4 pripadoch metastazujica
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Kniha o porodnictve
pre baby.
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Jan Ambro,

doktor lekirstvs, ranhojicstva, a poroduik, risdny ulhir o riaditel
porodunickej krilov, ikoly pre baby v Preiporku, spoludd
spolku tekdror Peitbudinskich o.td,

Cena 4 zl. r. &

(Nékladom pdvodcovim.)

V Skalici, 1873.
Tlatou Fr. X. Skarnicla Synov.

V povojnovom obdobi Ladislav Hrasko (neskorsi primar
1. gynekologicko-pérodnickej kliniky v Bratislave) pocas po-
bytu v Montpellier publikuje ,,A propos du diagnostic ana-
tomo-clinique du chorio-épithéliome* (Hrasko, 1947). V sep-
tembri 1971 v Bratislavskych lekarskych listoch venuje k 50.
narodeninam doc. MUDr. A. Bardosa, CSc., kolektiv autorov
L. Hrasko, V. Doéka, V. Korman publikaciu ,,Heterotopicky
chorionepiteliom* (Hrasko a spol., 1971).

Ked r. 1975 bolo (pre byvala CSSR) zriadené na I. gyne-
kologicko-porodnickej klinike FVL KU v Prahe ,,Celostatni
centrum pro lécbu a vyzkum trofoblastické nemoci®, bolo
potrebné zorganizovat siet spolupracovnikov po celej repub-
like. V obdobi rokov 1975 az 1987 bol krajskym odborni-
kom a konzultantom pre gynekoldgiu v problematike trofo-
blastovej choroby pre Zapadoslovensky kraj a mesto Brati-
slavu doc. MUDr. A. Bardos, CSc. (Skfivan a spol., 1982).

Od roku 1988 boli menovani novi ordinari pre trofoblas-
tovl chorobu pre Zapadoslovensky kraj - odbor gynekolo-
gia MUDr. M. Korbel, odbor patolégia MUDr. L. Danihel,
CSc. (Zavadil a spol., 1988). Liecba malignych foriem ges-
tacnej trofoblastovej choroby sa sustredovala do Centra
v Prahe. Zaujem novovymenovanych ordinarov sa upriamil
na véasnu diagnostiku gestacénej trofoblastovej choroby
(GTCH) s pouzitim transvaginalnej ultrasonografie a na
exaktnu histopatologicku diagnostiku jednotlivych foriem
GTCH s vyuzitim imunohistochémie. Od roku 1989 sa do
¢innosti zapojil aj RNDr. J. Vojtassak, CSc., so spolupra-
covnikmi, a tak bolo mozné rozvijat aj genetické metddy
diagnostiky GTCH.
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V obdobi rokov 1988-1992 bolo na I. gynekologicko-p6-
rodnickej klinike v Bratislave dispenzarizovanych 7 pacien-
tok s malignymi formami a 73 pacientok s benignymi for-
mami GTCH (tab. 1).

Rozdelenim CSFR vznikla na Slovensku potreba zabez-
pecit primeranu odbornt starostlivost aj pacientkdm s malig-
nymi formami trofoblastovej choroby, ktoré sa dovtedy lieci-
li v prazskom centre. Nelahkej ulohy sa ujali (na zaklade po-
verenia vyborom SGPS z 2.2.1993 a Ministerstvom zdravot-
nictva SR z 13.4.1993) 1. gynekologicko-pérodnicka klinika
LFUK a FN, Ustav patologickej anatémie LFUK a FN, Ustav
lekarskej bioldgie LFUK a Narodny onkologicky ustav v Bra-
tislave a vytvorili CTCH SR. O jeho vzniku sme informovali
v Praktickej gynekoldgii v ¢lanku,,Ako dalej s gestacnou tro-
foblastickou chorobou v Slovenskej republike* (Korbel
a spol., 1994). V pociatkoch existencie CTCH SR bola che-
moterapia podédvana ambulantnou formou v NOU na Kleno-
vej ulici, neskor sme presli na postelovi formu podavania
chemoterapie na internom oddeleni NOU, &o sa ndm doteraz
z viacerych aspektov velmi osvedcilo.

Vysledky starostlivosti o benigne a maligne
formy GTCH v CTCH SR v rokoch 1993 - 1996

Od vzniku $pecializovaného centra na lieCbu gestacnej tro-
foblastovej choroby r. 1993 sme do konca roka 1996 novo-
diagnostikovali a liecili 16 pacientok s malignymi formami
a 21 pacientok s benignymi formami GTCH. Dispenzarizova-
li sme dalsich 44 pacientok s benignymi formami GTCH (tab.
2).V 10 pripadoch bola presna diagndza maligneho ochorenia
verifikovana histologicky. V 6 pripadoch nebolo mozné urobit
histomorfologicku diagnézu malignej formy GTCH, pricom
v 3 pripadoch i§lo o pokrocilé $tadia ochorenia s metastazami
v plicacha v jednom pripade v plicach, oblicke a slezine. Do
dispenzarnej starostlivosti bolo (po lie¢be v Centre pre trofob-
lasticku nemoc v Prahe) prevzatych 6 pacientok.

Incidencia malignych foriem GTCH v sledovanom obdobi
(1993-1995) bola 1:29 249 tehotnosti a 1:18 231 termino-
vych tehotnosti (tab. 3). Statistické udaje o porodnosti a po-
tratovosti v SR za rok 1996 v Case spracuvania publikacie
sme eSte nemali k dispozicii. Tabulka 3 naznacuje, Ze inci-
dencia malignych foriem GTCH v poslednych rokoch na Slo-
vensku stupa!? Myslime si vSak, Ze nemoZno robit z tychto
¢isel pred¢asné zavery. Podla incidencie malignych foriem
GTCH v Eurdpe (vychadzajuc z publikovanych udajov v mi-
nulosti), by bolo mozné predpokladat na Slovensku rocne
novodiagnostikovanych 5-10 pripadov malignej formy GTCH!
Este zaujimavejsi je udaj o predpokladanej incidencii moly
hydatidézy vzhladom na pocet hlasenych gravidit v sledova-
nom obdobi na Slovensku. Podla incidencie molarnej gravi-
dity v Eurépe by malo byt na Slovensku rocne novodiagnos-
tikovanych 160-321 pripadov moly hydatidézy. Podla frek-
vencie moldrneho syndrému v nasej $tadii spontannych abor-

73

Tab. 3. Incidencia malignych foriem GTCHv SR v r.1993-
1995.

Rok Porody Potraty Maligne Incidencia v SR na pocet

formy GTCH  gravidit porodov
1993 72989 45041 2 1:59015 1:36494
1994 66190 40813 3 1:35667 1:22063
1995 61367 35348 6 1:16119 1:10228
Spolu 200546 121202 11 1:29249 1:18231

Tab. 4. Forma tehotnosti predchadzajiica malignemu zvra-
tu GTCH.

N %
Kompletna hydatidézna mola 9 56
Pérod 3 19
Potrat 3 19
Ektopicka tehotnost 1 6

Tab. 5. Rozdelenie pacientok liecenych v CTCH SR v r.
1993-1996 podla prognostického skérovacieho systému
(WHO, 1983).

Stupeii rizika

Pocet pacientok

N %
Nizky 11 69
Stredny 2 12
Vysoky 3 19

Tab. 6. FIGO staging pacientok liecenychv CTCH SR v r.
1993-1996.

Stadium ochorenia Pocet pacientok

N %
L 9 56
IL. 1 6
III. 5 31
Iv. 1 6

Tab. 7. Spésob liecby malignych foriem GTCH v r. 1993—
1996.

Liecebny postup Pocet pacientok
(pocet sérii chemoterapie)

Monoterapia (M,A) 11 (74)

MAC 2 (14
EMA/CO 3 (23)

VIP 1 (5)
Abdominélna hysterektémia 3

Salpingektémia 1

M - methotrexat, A - actinomycin D, C - cyclophosphamid
E,V - etoposid (vepesid), O - vincristin (oncovin),
I - ifosfamid, P - cisplatina
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tov cytogeneticky definovanych (27) by tento odhadovany
pocet mal byt az 6-ndsobne vyssi!? Paradoxné je, Ze okrem
23 pacientok s hydatidéoznou molou, ktoré boli odoslané na
dispenzarne sledovanie do CTCH, sme dostali informdcie iba
0 4 molach!!! Dufame, Ze po konstituovani funkcii krajskych
a okresnych odbornikov sa situdcia v hlasnej sluzbe v zdra-
votnictve zlepsi. Ocakavame, ze potom by bolo mozné zlep-
§if v€asnu zachytnost malignych foriem GTCH.

Zo 16 liecenych pacientok v CTCH SR maligne ochore-
nie vzniklo v 56 % pripadov z kompletnej moly, v 19 % po
potrate, v 19 % po terminovej gravidite (p6érod zdravého no-
vorodenca) a v 6 % z ektopickej gravidity (tab. 4).

Podla prognostického skdrovacieho systému pre maligne
formy GTCH (WHO, 1983) bolo 11 pacientok zaradenych
do nizkeho stupna rizika, 2 pacientky do stredného stupia
a 3 pacientky do vysokého stupnia rizika (tab. 5).

Podla anatomického stagingu (FIGO, 1988) bolo 9 pa-
cientok v I. §tadiu (ochorenie ohrani¢ené na uterus), 1 pa-

Tab. 8. Ultrasonografické vySetrenia pacientok s GTCH
v r. 1988-1996 na 1. gynekologicko-porodnickej klinike
v Bratislave.

Forma GTCH  Pocet pacientok Pocet USG vySetreni

Benigna 130 674
Maligna 23 342
Spolu 156 1016

Tab. 9. Prehlad histopatologickej diagnostiky GTCH v r.
1993-1996.

Rok  Prvovysetrenia Konzultacné vySetrenia ~ Spolu
1993 33 36 69
1994 24 28 52
1995 39 37 76
1996 33 35 68
Spolu 129 136 265

Tab. 10. Prehlad cytogenetickych a DNA vySetreni v po-
pulécii spontannych abortov (SA) v rokoch 1993-1996.

Rok Pocet DNA Pocet

Z toho diagnostikovanych

vySetreni  cytogeneticky MHK MHP
vySetrenych SA
1993 9 362 9 8
1994 13 300 5 8
1995 17 306 6 14
1996 4 223 5 12
Spolu 43 1291 25(1,9%) 42(3,3%)
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cientka v II. §tadiu (ochorenie Siriace sa mimo uterus, ale ohra-
nicené na genitaliach), 5 pacientok v III. stadiu (plicne me-
tastazy s/alebo bez postihnutia genitalii) a v IV. §tddiu bola 1
pacientka (metastazy v plucach, oblicke, slezine) (tab. 6).

V obdobi rokov 1993-1996 bolo v CTCH SR aplikova-
nych 116 sérii chemoterapie, t.j. v priemere jedna pacientka
dostala 10,5 série chemoterapie. Abdomindlna hysterektémia
bola indikovand u 3 pacientok s malignymi formami GTCH.
Extrauterinny choriokarcindém bol diagnostikovany v jednom
pripade po salpingektémii urobenej pre ektopicku tehotnost
(tab. 7).V sledovanom obdobi 1993—-1996 porodila 1 pacient-
ka po lie¢be metastatického choriokarcindmu dve zdravé de-
ti. Dvom pacientkdm bola (s ich suhlasom) gravidita preru-
Sena zo zdravotnej indikacie (otehotnenie bezprostredne po
skonceni chemoterapie). Jedna pacientka bola operovana pre
ektopicku graviditu 18 mesiacov po skonceni chemoterapie.

Nasledne po liecbe benignych foriem GTCH sme zazna-
menali 1 pripad choriokarcindmu, 2 pripady rekurentnej moly,
1 prerusenie gravidity zo zdravotnej indikacie, 2 spontanne
potraty, 12 pérodov zdravych deti (1-krat gemini). Okrem toho
su pred pérodom 4 pacientky po predchadzajticej liecbe moly
hydatidézy a 1pacientka po chemoterapii pre choriokarcinom.

V rokoch 1993 az 1996 neumrela v CTCH SR ani jedna
pacientka na choriokarcindm! Z konzultaénych vySetreni
v CTCH SR sme v 5 pripadoch podozrenie na malignu formu
GTCH vylucili a v 14 pripadoch maligne ochorenie potvrdili.

Ultrasonograficky sme v rokoch 1988—1996 vysetrili 156
pacientok s GTCH (tab. 8).

V tabulke 9 uvadzame prehlad histopatologickych vyset-
reni v CTCH SR. Z celkového poctu 265 vySetreni bolo 136
vySetreni konzultacnych (odoslanych z inych pracovisk) a 129
vySetreni z pracovisk CTCH. Z konzultovanych histopatolo-
gickych nalezov neprehliadol prvovysetrujuci patoldg ani raz
zéavazny morfologicky nalez.

Pri cytogenetickom vySetrovani spontannych abortov sme
zistili 5,2 % vyskyt moléarnej gravidity (tab. 10). Pomer vy-
skytu kompletnej a parcidlnej moly hydatidézy bol 1:1,7.
Pocet DNA vySetreni je limitovany pracoviskom, kde bola
pacientka s molarnou graviditou lieCend. Vsetky pripady
GTCH liecené v CTCH, kde sa podari ziskat vhodny mate-
rial na spracovanie, si podrobené cytogenetickému vysetre-
niu a analyze DNA. Tieto vySetrenia maju nielen diagnostic-
ky, ale aj prognosticky vyznam (Korbel a spol., 1996).

Vedeckovyskumna a publika¢na ¢innost CTCH
SR

Pri zrode CTCH SR sme kalkulovali s nepriaznivou eko-
nomickou realitou, a preto sme CTCH SR budovali s vyuzi-
tim uz existujucich moznosti v ramci jednotlivych zac¢astne-
nych klinik, ustavov a oddeleni. Do dnesného dna jednotlivé
zainteresované pracoviska Centra nedostali Ziadne dotacie na
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Tab. 11. Prehlad publikaénej a prednaskovej ¢innosti
CTCH SR v rokoch 1993-1996.

Doma V zahrani¢i Spolu

Publikacie v monografiach 5 - 5
Publikacie v odbornych casopisoch 7 3 10
Abstrakty v casopisoch 6 4 10
Publikécie v zbornikoch 10 4 14
Publikacie v popularnych ¢asopisoch 1 - 1
Prednésky 49 9 58
Citacie prac o GTCH 8 4 12

svoju prevadzku a vsetku ¢innost zabezpecuju z vlastnych
zdrojov a sponzorskych darov, alebo vdaka porozumeniu
a osobnym kontaktom so zahrani¢nymi pracoviskami.

V obdobi rokov 1993-1996 sme podali 3 grantové pro-
jekty na vyskum GTCH v podmienkach Slovenska s rozpoc-
tom 15 miliénov Sk. Na realizaciu tychto projektov nam vSak
bolo pridelenych za celé obdobie len 50 tisic Sk.

Aj napriek finanénym problémom a v ramci danych eko-
nomickych moznosti na§ vyskum GTCH uspesne pokracuje.
Je zamerany na §tadium epidemiologickych aspektov GTCH
na Slovensku, jej v€asnu ultrasonograficku diagnostiku a vy-
uzitie imunohistochémie a analyzy DNA v diferencialnej dia-
gnostike jednotlivych foriem GTCH.

S vysledkami ¢innosti CTCH SR sa snazime podelit s od-
bornou verejnostou. Dékazom toho je bohata prednaskova
a publika¢na ¢innost na domacich, ale aj zahrani¢nych podu-
jatiach a ohlasy na nu (tab. 11).

V publikaénej ¢innosti sme sa zamerali na poznatky
o imunohistochemickej (3, 4, 6, 7, 8, 9), cytologickej (10)
a elektronovomikroskopickej diagnostike GTCH (2, 5). Po-
rovnali sme vysledky cytogenetického a histologického vy-
Setrenia placentarneho tkaniva v predikcii chromozdmovej
patologie (24), analyzovali frekvenciu molarneho syndréomu
v populdcii spontannych potratov (25), ozrejmili problemati-
ku anembryomoly - jej klinicku, histologicki a chromozd-
movu charakteristiku (29). Opisali sme kazuistické pripady
extrauterinného choriokarcindmu (11), popdérodny choriokar-
cinom (14), komplexny pristup k diagnostike choriokarcing-
mu (22, 23), uskalia ultrasonografickej diferencialnej diagnos-
tiky molarnej gravidity (21) a vyuzitie analyzy DNA pri §tu-
diu pdévodu choriokarcindmu z predchadzajucej molarnej
gravidity (28). Niektoré z nasich prednasok boli publikované
vo forme kratkych stihrnov v Bratislavskych lekarskych lis-
toch (15, 16, 17, 18, 19, 24).

Zaver

Cielom nasho prispevku bolo informovat odbornu vere;j-
nost o prvopociatkoch a sucasnej ¢innosti CTCH SR.
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Vzhladom na mimoriadne zriedkavy vyskyt odporac¢ame
kazdy nejasny pripad s podozrenim na GTCH konzultovat
v CTCH, aby sa predislo zbyto¢nym vykonom a ¢asovej stra-
te, ktoré zhorsuju progndzu pacientky.

V pripade sonograficky diagnostikovanej molarnej gra-
vidity odporuc¢ame odoslat pacientku do CTCH, ktoré zabez-
peci exaktnu diagnostiku s vyuzitim modernych metod.

Gynekologické konzultacie poskytuje MUDr. M. Korbel,
CSc., I. gynekologicko-porodnicka klinika LFUK a FN, Zo-
chova 7, 811 03 Bratislava (tel./fax: 07.5314828). Histopato-
logické konzultacie poskytuje prof. MUDr. L. Danihel, CSc.,
Ustav patologickej anatémie LFUK a FN, Sasinkova 4, 811
08 Bratislava (tel.: 07.5357247).
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