) HLAVNI TEMA
KARCINOM PRSU A GRAVIDITA

trastuzumab v poctu 1 az 2 cykld a nasledné je
zjisténo Casné stadium gravidity, neni na misté
doporucovat ukonceni téhotenstvi (13). K po-
dani pertuzumabu v gravidité nejsou k dis-
pozici data, stejné jako u lapatinibu (je zndm
pouze pfipad ndhodného podani v gravidité,
které nebylo provazeno nezddoucimi ucinky).
Planované podani je nutno odlozit do obdobi
po porodu (14). Totéz plati pro imunoterapii
(checkpoint inhibitory), bevacizumab, PARP
inhibitory (olaparib) a inhibitory cyklin-de-
pendentnich kindz (CDK4/6 inhibitory) (12).

Hormonoterapie

Hormonoterapie (goserelin, tamoxifen,
inhibitory aromatézy) je v téhotenstvi kon-
traindikovana (1, 11, 12).

Podptirna lécba

Doporuceni pro pouziti podpurné lécby pri
chemoterapii shrnuje tabulka 2. Je prokazana
bezpecnost ondansetronu, metylprednisolonu,
ranitidinu a omeprazolu. Ristové faktory granu-
locytl (filgrastim) je v piipadé potieby mozné
podat, v téhotenstvi ale preferujeme rezimy
chemoterapie, u kterych je nizsi riziko neutro-
penie a neni nutna primarni profylaxe (11, 13).

Bezpecnost |é¢by karcinomu prsu
v téhotenstvi pro plod

Lécba karcinomu prsu chemoterapii v prv-
nim trimestru téhotenstvi je kontraindikova-
na pro vysoké riziko malformaci (az 20 %) (1).
Ukonceni téhotenstvi nezlepsuje prognézu
pacientky a obecné je nedoporucujeme (11).

Vyjimku mUize pfedstavovat metastatické one-
mocnéni nebo ¢asny karcinom prsu vysokého
rizika, diagnostikovany v prvnim trimestru
(11). Podani chemoterapie ve druhém a tietim
trimestru je bezpecné z pohledu rizika mal-
formaci, mlze vést k restrikci intrauterinniho
rdstu plodu, ve srovnani's béZnou populacije
Castéjsi predcasny porod. Primérné gestacni
stafi plodu v dobé porodu je 36.-37. tyden.
Chemoterapii se doporucuje podat nejpoz-
déji 2-3 tydny pred planovanym terminem,
abychom zabranili porodu v dobé nejvétsi
myelosuprese (riziko pro matku i plod). Pokud
je aplikovan paklitaxel tydné, riziko neutrope-
nie je nizké (13). Déti vystavené v déloze antra-
cyklinm by mély byt sledovény kardiologem
(ekg, echokardiografie).

Ve studii publikované v roce 2015 Amantem
a kolegy (7) se 61,2% déti z celkového poctu
79 s prenatalni expozici chemoterapii, narodilo
predcasné (gestacni vék, median 36 tydn(, roz-
mezi 27-41). Median porodni vahy byl 27059
(rozmezi 720-46909). Ve studii nebyl pfi medi-
anu sledovani 22 mésicti prokazan negativni vliv
prenatdlni expozice nadorovému onemocnéni
matky a lé¢bé na kognitivni, srdecni funkce a cel-
kovy vyvoj déti po porodu. Kognitivni funkce
korelovaly s gesta¢nim stafim plodu pfi narozeni
(13). Nejdulezitéjsi pro progndzu ditéte je tedy
zabranit pfed¢asnému porodu, pravidelné sle-
dovat matku i plod, intenzivnéji v ptipadé kom-
plikaci (gestacni diabetes, hypertenze). Po poro-
du by méla byt histologicky vysetfena placenta
k vylouceni metastatického postizeni (riziko je
vsak extrémné nizké). Pokracovaniv onkologic-

ké |é¢bé je mozné kratce po nekomplikovaném
porodu, zpravidla po tydnu.

Karcinom prsu v obdobf
po porodu (PPBC)

Karcinom prsu, ktery se objevi u Zzen mlad-
Sich 45 let béhem 5-10 let po porodu (PPBC),
je spojen s asi 2x zvySenym rizikem vzdale-
nych metastaz a s horS$im prezitim ve srov-
nani s karcinomem prsu diagnostikovanym
u mladych, premenopauzalnich zen béhem
téhotenstvi a bez souvislosti s téhotenstvim
(6). Tuto Spatnou progndzu je mozno vysvét-
lit nékolika mechanismy (vyssi vyskyt triple
negativniho subtypu, opozdéna diagnéza
onemocnéni u zen kratce po porodu, v laktaci,
zmény v mikroprostiedi prsni zlazy po porodu,
zvysujici riziko PPBC) (5).

Béhem téhotenstvi dochazi v ramci pripra-
vy na laktaci k proliferaci a diferenciaci epitelu
mlé¢né zIazy. Po porodu, pokud nenizahdjena
laktace, pfipadé pozdéji pfi odstaveni ditéte,
dochazi k remodelaci zlazy do stavu, ktery je
morfologicky a funk¢né identicky se stavem
pred téhotenstvim. Tento proces se oznacuje
jako involuce. Béhem ni dochazi k apoptd-
ze (programované bunécné smrti) 50-90 %
sekretorickych bunék epitelu. Odolnost vici
bunécné smrti hraje dulezitou roli pii vzni-
ku nadord. V mikroprostredi involujici prsni
zlazy probihaji procesy podobné procesu
hojeni ran (influx imunosupresivnich bunék,
sekrece imunosupresivnich cytokin(, zvysend
novotvorba lymfatickych cév, aktivace fibrob-
lastll, ukladani extracelularni matrix). V situaci,

Tab. 2. Podpurnd lécba k chemoterapii v téhotenstvi. Zpracovdno podle: Loibl S, et al. Breast cancer diagnosed during pregnancy adapting recent advances
in breast care for pregnant patients. JAMA Oncol. 2015;1(8):1145-1153

Lékova skupina Latka

Doporuceni

Antiemetika
5-HT3 antagonisté

Inhibitory neurokininu

Kortikosteroidy
methylprednisolon
H1 antagonisté
H2 antagonisté Cimetidin, ranitidin

Inhibitory protonové pumpy

Ondansetron, palonosetron, granisetron,
tropisetron, dolasetron

Aprepiptant, fosaprepitant

Dexametazon, betametazon,

Omeprazol, pantoprazol

In vitro myorelaxacni Gcinek.

Ondansetron béhem gravidity nenf spojen se signifikantné zvysenym rizikem zavaznych
komplikaci pro plod. Ostatni 5-HT3 antagonisté nemaji dostatek bezpecnostnich dat.
Granisetron zfejmé neprestupuje pres placentu.

Nejsou k dispozici bezpecnostni data. Ojedinéld podanf bez zavaznych nezadoucich
Ucinkd. V pfipadé nutnosti Ize podat.

Dexametazon jekontraindikovanbéhem|.trimestru (rizikorozstépu patra). Podexametazonu
a betametazonu poruchy pozornosti. Preferovanou variantou je methylprednisolon.

Bezpecné podani. Neni zvysené riziko malformaci. Lze pouZit v prevenci alergickych reakci.

Kolonie Denni podani (filgrastim, lenograstim)
stimulujici faktory nebo dlouhodobé plsobici
G-CSF (pedfilgrastim, lipegfilgrastim)

Bezpecnostni data o podani béhem téhotenstvi jsou limitovana. V souboru 34 détf,
které byly exponovany denni lécbé G-CSF, nebyly hldseny Zadné pfipady splenomegalie
ani zvysené riziko oportunnich infekci.

H1 - histaminovy H1 receptor, H2 — histaminovy H2 receptor, G-CSF — faktor stimulujici granulocyty, 5-HT3 — 5-hydroxytryptamin
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