Health Link

Funkcjonowanie zenskiego ukiadu ptciowego
po leczeniu nowotworu

Wplyw leczenia nowotworu w dziecinstwie na zefiski uktad rozrodczy zalezy od wielu czynnikéw, takich jak wiek
dziewczynki w momencie leczenia, rodzaj nowotworu i jego lokalizacja oraz zastosowane leczenie. Wazne jest
poznanie i zrozumienie funkcjonowania zefiskiego uktadu rozrodczego oraz w jaki sposob leczenie nowotworu mogto
je zaburzy¢.

Ukiad rozrodczy kobiety

W momencie narodzin w jajnikach znajduja sie juz wszystkie komarki jajowe, ktdre zostang uwolnione w ciggu
catego zycia. W momencie rozpoczecia okresu dojrzewania przysadka mozgowa wysyta do jajnikow sygnat
uwalniajac dwa hormony (FSH i LH). Jajniki wydzielajq zefiskie hormony: estrogen i progesteron, ktdre sg niezbedne
do podjecia funkcji rozrodczej. W trakcie prawidtowego cyklu miesigczkowego dojrzewa i zostaje uwolniona z jajnika
jedna komérka jajowa. Je$li nie dojdzie do zaptodnienia, rozpoczyna sie krwawienie. Nastepnie cykl powtarza sie co
okoto 28 dni. Po kazdym cyklu zmniejsza sie liczba komérek jajowych w jajnikach. Kiedy jajniki sg juz pozbawione
wiekszosci komorek jajowych, rozpoczyna sie menopauza. W czasie menopauzy zatrzymane zostajg cykle
miesigczkowe, jajniki przestaja wytwarza¢ hormony, a kobieta traci zdoIno$¢ zaj$cia w ciaze.

W jaki sposdb leczenie nowotworow wptywa na jajniki

Niektore leki stosowane w chemioterapii,

radioterapia, a takze zabiegi operacyjne moga Jajniki
prowadzi¢ do uszkodzenia jajnikdw zmniejszajac

zapas komorek jajowych. Stan, w ktorym jajniki

nie sg w stanie uwalnia¢ komorek jajowych lub MaCIca
wytwarzaé hormonéw, nazywa sie niewydolnoscia H
jajnikow.

Jakie sa przyczyny niewydolnosci jajnikow?

Chemioterapia z uzyciem lekéw alkilujacych (takich jak cyklofosfamid, chlorometyna i busulfan) moze z duzym
prawdopodobienstwem negatywnie wptynaé na funkcjonowanie jajnikow. taczna dawka lekéw alkilujacych
otrzymanych podczas leczenia jest wazng informacja dla okreslenia stopnia ryzyka wystapienia nieprawidtowosci w
funkcjonowaniu jajnikow. Im wieksza dawka faczna, tym ryzyko jest wieksze. W przypadku leczenia zarowno lekami
alkilujacymi, jak i radioterapia, ryzyko rowniez moze by¢ wyzsze.

Radioterapia moze powodowac niewydolnos$¢ jajnikow:
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Pierwotng (bezposrednia) bedaca skutkiem radioterapii zastosowanej bezposSrednio na jajniki lub na tkanki
przylegajace. Wiek pacjentki podczas radioterapii oraz catkowita dawka radioterapii moga decydowa¢ o tym, czy
dojdzie do niewydolnosci jajnikow. Zwykle mtodsze dziewczeta w mniejszym stopniu dotkniete s uszkodzeniem
jajnikéw niz osoby, ktore leczono podobnymi dawkami radioterapii, ale w okresie nastoletnim lub we wczesnej
miodosci.

Jednakze, niezaleznie od wieku kobiety, wyzsze dawki radioterapii zwykle powoduja zahamowanie pracy jajnikow.

Wtoma (posrednia) spowodowana radioterapia mozgu. Przysadka mézgowa, zlokalizowana w centralnej czeSci
mazgu, reguluje wydzielanie dwéch hormonéw (FSH i LH) koniecznych do prawidtowego funkcjonowania jajnikow.
Wyzsze dawki radioterapii mézgu moga by¢ przyczyna uszkodzenia przysadki prowadzacego do niedoboru tych
hormonow.

Zabiegi chirurgiczne. Obustronne wyciecie jajnikdw (owariektomia obustronna) zawsze prowadzi do niewydolnosci
jajnikow. Ten typ niewydolno$ci jajnikow jest czasem zwany ,menopauza chirurgiczng”. Jesli jeden jajnik zostanie
wyciety (owiariektomia jednostronna), menopauza moze nastapi¢ wczesniej niz zwykle (,,przedwczesna
menopauza”).

Ktoére terapie przeciwnowotworowe zwigkszajg ryzyko niewydolnosci jajnikéw?
Dziewczeta, u ktorych zastosowano wymienione ponizej leczenie, moga znalez¢ sie w grupie ryzyka wystapienia
niewydolnosci jajnikow:

o Chemioterapia - leki alkilujace podawane w wysokich dawkach. Do lekéw tych zalicza sie:

Srodki alkilujace:

- Busulfan - Lomustyna (CCNU)

- Karmustyna (BCNU) - Chlorometyna (iperyt azotowy)
- Chlorambucyl - Melfalan

- Cyklofosfamid (Cytoxan®) - Prokarbazyna

- Ifosfamid - Tiotepa

Metale ciezkie: Nieklasyczne Srodki alkilujace:
- Karboplatyna - Dakarbazyna (DTIC)

- Cisplatyna - Temozolomid

o Radioterapia zastosowana na ktdrykolwiek obszar ciata sposrod wymienionych:
- Miednica

- Czes¢ krzyzowa kregostupa
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- Radioterapia catego ciata (TBI - ang. total body irradiation)

- Glowa/mdzg, szczegolnie w przypadku dawek 30 Gy (3000 cGy/radéw) lub wyzszych

e Zabiegi operacyjne:
- Usuniecie jednego lub obu jajnikéw

Jak leczenie nowotworow dzieciecych wplywa na zenski uktad rozrodczy?

1. Brak dojrzewania ptciowego. Dziewczeta poddane leczeniu nowotworu dzieciecego przed wejsciem w okres
dojrzewania, u ktorych doszto do niewydolnosci jajnikow, potrzebuja terapii hormonalnej (zaleconej przez
lekarza) stymulujacej dojrzewanie ptciowe. W takiej sytuacji konieczna jest konsultacja endokrynologa
(lekarza specjalisty zajmujacego sie gospodarka hormonalng organizmu) w celu przeprowadzenia
koniecznych badan i leczenia.

2. Okresowe zatrzymanie cykli miesigczkowych. U wielu miesigczkujacych kobiet podczas leczenia
przeciwnowotworowego dochodzi do zatrzymania menstruacji. W wielu przypadkach menstruacja pojawia
sie ponownie, cho¢ nie jest mozliwe przewidzenie, po jakim czasie od zakonczenia leczenia. Znane sa
przypadki, w ktorych zajmuje to nawet do kilku lat. Poniewaz do dojrzewania komorki jajowej dochodzi
jeszcze przed wystgpieniem menstruacji, mozliwe jest zajScie w ciaze zanim powréci krwawienie. W
przypadku kobiet nie planujacych ciazy, zalecane jest stosowanie metod antykoncepcji, nawet jezeli nie
doszto jeszcze do wznowienia cykKli.

3. Trwate zatrzymanie cykli miesigczkowych (przedwczesna menopauza). Menopauza (trwate zatrzymanie
miesigczkowania) wystepuje srednio w wieku 51 lat. U kobiet, ktére miesiaczkowaty przed rozpoczeciem
terapii przeciwnowotworowej, moze wskutek terapii doj$é¢ do niewydolno$ci jajnikow oraz trwatego braku
miesiaczkowania. U niektorych kobiet menstruacja powraca, ale do menopauzy dochodzi znacznie
wczesniej niz dzieje sie to zazwyczaj. Zatem w przypadku kobiet, ktore obecnie miesigczkuja, jednak byly
poddane leczeniu chemioterapia lub radioterapia mogaca spowodowac uszkodzenie jajnikow lub miaty
usuniety jeden jajnik, moze nadal istnie¢ ryzyko wystapienia przedwczesnej menopauzy. Kobiecie bedgcej w
grupie ryzyka przedwczesnej menopauzy, ktora pragnie miec dzieci, zaleca sie, by decyzje o zajsciu w cigze
podjefa nie poZnief niz na poczathku czwartef dekady Zycia, poniewaz leczenie przeciwnowotworowe moze
zZnacznie skrocic okres pfodnosci,

4. Niedobér hormonow zefiskich. Kobiety, u ktorych wystapita niewydolnos¢ jajnikow, nie jest wytwarzana
wystarczajaca ilo$¢ estrogenu. Estrogen wptywa nie tylko na funkcje rozrodcza organizmu - zapewnia
utrzymanie wtasciwej gestosci kosci, zdrowego serca i ogélne dobre samopoczucie. Mtode kobiety z
niewydolno$cig jajnikéw powinny pzostawaé pod opieka endokrynologa (specjalisty zajmujacego sie
gospodarka hormonalng organizmu), ktéry dobierze odpowiednia zastepcza terapie hormonalng
przyjmowang az do momentu wejscia w wiek Sredni. (W Polsce hormonalna terapia zastepcza prowadzona
jest przez ginekologa - przyp. ttum. i red.).
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5. Nieptodno$é. 0 nieptodnosci mowimy, gdy przez rok wspotzycia bez stosowania antykoncepcji kobieta nie
(niewydolnos$¢ jajnikow) lub gdy narzady rodne kobiety nie sa w stanie utrzyma¢ ciazy. Nieptodno$¢é moze
by¢ skutkiem zabiegu chirurgicznego, radioterapii, chemioterapii lub ich potaczenia. Przyczyny nieptodnosci
moga rowniez nie miec zwigzku z leczeniem nowotwort.

Kobieta, ktora regularnie miesigczkuje i ma prawidtowe stezenie hormonéw (FSH, LH oraz estradiol),
prawdopodobnie jest ptodna i moze mie¢ dziecko. Kobieta, ktora nie miesigczkuje lub miesigczkuje jedynie
zazywajac leki hormonalne, lub przyjmuje leki hormonalne w celu wywotania lub postepu dojrzewania,
prawdopodobnie jest nieptodna.

Dziewczeta, u ktorych wykonano owariektomie obustronng beda nieptodne. Dziewczeta, u ktorych
wykonano chirurgiczne usuniecie macicy (histerektomie), ale ktorych jajniki funkcjonuja normalnie, moga
zosta¢ matkami korzystajac z pomocy innej kobiety (surogatki, ktéra donosi ciaze). Kobiety nieptodne
powinny rozwazy¢ wraz ze specjalistg leczenia nieptodnosci oraz onkologiem rézne metody leczenia. Dla
niektorych kobiet dobrym wyjsciem bedzie skorzystanie z komarki jajowej dawczyni. Inne mozliwosci, to
adopcja dziecka biologicznie niespokrewnionego lub rezygnacja z macierzyfistwa.

UWAGA: W Polsce uzywane sg dwa pojecia:

Nieptodnos$¢ - definiowana jako niemoznos$¢ zajscia w ciaze przez 12 miesiecy mimo regularnego
wspotzycia seksualnego (3-4 razy w tygodniu) bez stosowania metod antykoncepcyjnych

Bezptodnos¢ - definiowana jako trwata niezdolno$¢ poczecia biologicznego dziecka / trwata niemoznos$é
posiadania potomstwa z wykorzystaniem wtanego materiatu genetycznego (przyp. ttum. i red.).

6. Ryzyko zwigzane z cigzq. Niektore terapie stosowane w leczeniu dziecigecych nowotworéw moga zwiekszac
ryzyko probleméw, ktdre mogaq wystapic u kobiety podczas ciazy i porodu. Wyrdznia sie nastepujace grupy
ryzyka:

* U kobiet leczonych radioterapig w obrebie miednicy, dolnego odcinka kregostupa lub radioterapii
catego ciata (TBI) istnieje wieksze prawdopodobienstwo wystapienia poronienia, porodu
przedwczesnego lub problemow podczas porodu.

¢ Ukobiet, ktore byty leczone antracyklinami (np. doksorubicyna lub daunorubicyna), jak réwniez
radioterapia jamy brzusznej, klatki piersiowej lub odcinka piersiowego kregostupa, stwierdza sie
zwiekszone ryzyko wystapienia problemow z sercem, ktore moga nasili¢ sie podczas ciazy i porodu
(Warto zapoznac sie z Health Link - “Dbanie o zdrowie serca” ).

Zaleca sie, zeby podczas ciazy kobiety te pozostawaty pod opiekq lekarza ginekologa specjalizujacego sie w
prowadzeniu ciaz wysokiego ryzyka.
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Zdrowe 2zycie po leczeniu nowotworu w dziecinstwie, wieku nastoletnim | weczesnej mtodosci

Na szczescie, w wiekszosci przypadkow u dzieci oséb, ktore w dziecinistwie byty leczone z powodu
nowotwordw, nie stwierdzono zwiekszonego ryzyka wystapienia nowotworu lub wad rozwojowych. Rzadko, w
przypadku nowotworu o podtozu genetycznym (dziedzicznym), moze wystapic¢ ryzyko jego przekazania
dziecku. W przypadku watpliwosci, czy nowotwér ma podioze genetyczne, nalezy skonsultowaé sie z
lekarzem onkologiem.

Jakie badania profilaktyczne sg zalecane?

Dziewczeta i kobiety, ktore otrzymywaly leczenie przeciwnowotworowe, ktorego moze spowodowac uszkodzenie
funkciji jajnikéw, powinny co roku poddawac sie badaniom kontrolnym polegajacym na szczegotowej ocenie
przebiegu dojrzewania ptciowego, historii miesigczkowania i przebiegu ciaz, a takze funkcji seksualnych. W
przypadku podejrzenia nieprawidtowosci, 0znaczone moze zostaé stezenie hormonéw we krwi (FSH, LH oraz
estradiol). W razie wykrycia jakichkolwiek problemow, zalecane jest skierowanie do lekarza endokrynologa
(specjalisty zajmujacego sie gospodarka hormonalng organizmu) i/lub innego specjalisty [w Polsce - do ginekologa
- przyp. thum i red.]. W przypadku kobiet z niewydolnoscia jajnikow moze zostaé zlecone badanie gestosci kosci
(densytometria, badanie przy uzyciu promieniowania rentgenowskiego) w celu wykrycia osteoporozy.

Autor: Marcia S. Leonard, RN, CPNP, C.S. Mott Children’s Hospital, Ann Arbor, MI.

Weryfikacja tresci merytorycznej: Charles A. Sklar, MD; Julie Blatt, MD; Daniel M. Green, MD; Smita Bhatia, MD,
MPH; Wendy Landier, PhD, CPNP; i Missy Layfield.

Ttumaczenie: Ewa Matyasik (parent of a child with neoplastic disease), “KOLIBER“ Charity Association, Krakow,
Poland; Danuta Gilarska (parent of a child with neoplastic disease), “KOLIBER” Charity Association, Krakow,
Poland.

Wenyfikacja ttumaczenia: Angelina Moryl-Bujakowska M.D., Ph.D., Department of Oncology and Hematology,
University Children’s Hospital, Krakow, Poland; Szymon Skoczei M.D., Ph.D., Department of Oncology and
Hematology, University Children’s Hospital, Krakow, Poland.

Polish translation is provided by the Department of Pediatric Oncology and Hematology, Jagiellonian University
Medical College, Krakow, Poland.

Ttumaczenie na jezyk polski zostato wykonane przez Klinike Onkologii i Hematologii Dzieciecej, Uniwersytet
Jagiellonski Collegium Medicum, Krakéw, Polska.

Dodatkowe informacje na temat zdrowia dla oséb, ktéore zostaty wyleczone
z nowotworu wieku dziecigcego

sg dostepne pod adresem
www.survivorshipguidelines.org
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Uwaga: W odniesieniu do catej serii materiatow Health Links, pojecie ,nowotwor dzieciecy/wieku dziecigcego” jest uzywane do okreslania nowotwordw, ktére moga wystapicé
w dzieciristwie, w wieku nastoletnim lub we wczesnej mtodosci. Materiaty Health Links maja na celu dostarczenie informacji na temat zdrowia osobom, ktére zostaty
wyleczone z nowotworu wieku dzieciecego, niezaleznie od tego, czy nowotwor wystapit w dziecinistwie, w wieku dojrzewania lub we wezesnej mtodosci.

Oswiadczenie i zawiadomienie o prawach wiasno$ci

Wprowadzenie do Late Effects Guidelines i Health Links: Wytyezne dotyczace dfugoterminowych obserwacji 0sob, ktore zostaly wyleczone z nowotworu w dzieciristwie, okresie
nastoletnim i we wezesnej miodosci wraz z Health Links zostaty opracowane przez Children’s Oncology Group w ramach wspdlnych starari komitetu ,The Late Effects
Committee” i ,Nursing Discipline” oraz sg utrzymywane i aktualizowane przez komitet , Long-Term Follow-Up Guidelines Core Committee” w ramach Children’s Oncology
Group i powiazanych grup zadaniowych.

Do pacjentow chorych na nowotwor (w przypadku dzieci, do ich rodzicéw lub opiekundw prawnych): W razie jakichkolwiek pytaii dotyczacych stanu zdrowia nalezy
zasiegnaé porady lekarza lub innego wykwalifikowanego pracownika ochrony zdrowia i nie polegaé na tresci informacji. Children’s Oncology Group jest
organizacja badawcza i nie zapewnia zindywidualizowanej opieki medycznej ani leczenia.

Do lekarzy i innych podmiotéw Swiadczacych opieke zdrowotna: Tres¢ informacji nie ma na celu zastapienia niezaleznego osadu klinicznego, porady medycznej
ani wykluczenia innych uzasadnionych kryteriow badaii przesiewowych, porad zdrowotnych lub interwencji w przypadku okreslonych powikfan leczenia
nowotwordw wieku dziecigcego. Tre$é informacji nie ma rowniez na celu wykluczenia innych uzasadnionych alternatywnych procedur kontrolnych. Tres¢ informacji
jest udostepniana na zasadzie uprzejmosci, ale nie powinna by¢ traktowana jako jedyne Zrodto wskazéwek w ocenie stanu zdrowia 0sob wyleczonych z nowotworu
wieku dzieciecego. Children’s Oncology Group uznaje, ze decyzje dotyczace opieki nad konkretnym pacjentem naleza do uprawnien pacjenta, rodziny i
Swiadczeniodawcy.

Zadna aprobata jakichkolwiek konkretnych testow, produktow lub procedur nie jest udzielana poprzez tresé informacii, jak réwniez przez Children’s Oncology Group, podmiot
stowarzyszony lub cztonka Children’s Oncology Group.

Brak roszczeri w zakresie doktadnosci lub kompletnosci: Chociaz Children’s Oncology Group doktada wszelkich staran, aby tres¢ informacji byta doktadna i kompletna w dniu
publikacji, nie udziela sig zadnych gwarancji ani o$wiadczen, wyraznych ani dorozumianych, co do doktadnosci, niezawodnosci, kompletnosci, przydatnosci lub aktualno$ci
takich tresci informacyjnych.

Brak ponoszenia odpowiedzialno$ci ze strony The Children’s Oncology Group i powiazanych stron/Umowa o zabezpieczenie i zwolnienie z odpowiedzialnosci the Children’s
Oncology Group i powigzanych stron : Children’s Oncology Group ani Zadna strona stowarzyszona, ani ich cztonek nie ponosza odpowiedzialno$ci za szkody wynikajace z
uzycia, przegladu lub dostepu do tresci informacji. Zgadza sie Pan/Pani na nastepujace warunki zabezpieczenia: (i) ,,Strony zabezpieczone” obejmuja autorow i
wspotpracownikow zajmujacych sie trescia informacji, wszystkich cztonkow kierownictwa, dyrektoréw, przedstawicieli, pracownikow, agentow oraz cztonkow Children’s
Oncology Group i organizacji stowarzyszonych; (ii) korzystajac , przegladajac lub uzyskujac dostep do tresci informacii, uzytkownik zgadza sie na wtasny koszt zabezpieczyé,
bronié i zwolni¢ z odpowiedzialnosci strony zabezpieczone przed wszelkimi stratami, zobowiazaniami lub szkodami (w tym optatami i kosztami obstugi prawnej) wynikajacymi
z jakichkolwiek i wszelkich roszczen, stanowiacych podstawe powddztwa, pozwow, postepowaii lub zadari zwiazanych z lub wynikajacych z uzytkowania, przegladania lub
dostepu do tresci informacji.

Prawa whasnosci: Tresé informacii podlega ochronie na mocy prawa autorskiego i innych przepisow dotyczacych wasnosci intelektualnej w Stanach Zjednoczonych i na catym
$wiecie. Children’s Oncology Group zachowuje wytaczne prawa autorskie i inne prawa, tytuty i udziaty w odniesieniu do tre$ci informacji oraz dochodzi wszelkich praw
wiasnosci intelektualnej dostepnych na mocy prawa. Niniejszym zgadza sie Pan/Pani pomdc Children’s Oncology Group zabezpieczy¢ wszelkie prawa autorskie i prawa
wiasno$ci intelektualnej na rzecz Children’s Oncology Group, podejmujac dodatkowe dziatania w péZniejszym terminie, ktére moga obejmowac podpisanie zgody i
dokumentéw prawnych oraz ograniczenie rozpowszechniania lub reprodukcji tresci informacji.

This text was translated into Polish from the original (American) English language version of this Health Linkthat accompanies the Children's Oncology Group (COG) Long-
Term Follow-Up Guidelines for Survivors of Childhood, Adolescent, and Young Adult Cancers, Version 5.0, with permission from the COG. Neither COG, nor its affiliated
organizations, researchers, or other persons are responsible for translation errors or misinterpretations contained in any translated versions. Please note that any disclaimer
contained in the original version is incorporated by reference into the translated versions referenced above. The original (American English) version of the COG Long-Term
Follow-Up Guidelines for Survivors of Childhood, Adolescent, and Young Adult Cancers, and related Health Links can be downloaded at www.survivorshipguidelines.org .

Tekst ten zostat przettumaczony na jezyk polski z oryginalnej wersji w jezyku (amerykariskim) angielskim tego Health Link, ktory jest czeScia Wytyeznych Pediatrycznej Grupy Onkologicznej
(Children’s Oncology Group - COG) dotyczacych dtugoterminowej obserwacji 0sob wyleczonych z nowotworu wieku dzieciecego, wieku nastoletniego i wezesnej mfodosci, Wersja 5.0, za
przyzwoleniem COG. Zaréwno COG, jak i jej stowarzyszone organizacje, badacze oraz inne osoby, nie sa odpowiedzialne za btedy lub mylne interpretacje w ktdrejkolwiek wersji
tlumaczenia. Nalezy pamietad, ze wszelkie zastrzezenia zawarte w oryginalnej wersji, sq wtaczone przez odniesienie do wersji przettumaczonych, o ktérych mowa powyzej. Oryginalna
wersja (w jezyku amerykariskim angielskim) Wytycznych COG dotyczacych dtugoterminowey obserwacji 0sob wyleczonych z nowotworu wieku dzieciecego, wieku nastoletniego i wezesnef
mfodosci i zawartych w niej Health Links moze by¢ umieszczona na stronie www.survivorshipguidelines.org .
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