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Nova klasifikacija ginekoloskih rakov
mednarodnega zdruZenja ginekologov in

porodnicarjev (FIGO)

New International federation of gynecology and obstetrics
(FIGO) staging system of gynecological cancers

Iztok Taka¢,' Nina Fokter?

Izviecek

Izhodis¢a: Mednarodno zdruzenje ginekolo-
gov in porodnicarjev (FIGO) je septembra 2008
sprejelo novo klasifikacijo raka zunanjega spo-
lovila (zadnja predhodna revizija 1988), raka
materni¢nega vratu (zadnja predhodna revizija
1994), raka endometrija (zadnja predhodna re-
vizija 1988) in materni¢nih sarkomov, za katere
posebna klasifikacija prej ni obstajala.

Zakljucki: Spremembe klasifikacij so nastale
predvsem na podlagi rezultatov statisti¢nih ana-
liz, ki so ugotavljale neprimerna razmerja v na-
povedih izida bolezni med nekaterimi stadiji oz.
podstadiji. Najbolj se je spremenila klasifikacija
raka zunanjega spolovila.

Abstract

Background: The revised FIGO staging system
for carcinoma of the vulva, cervix uteri, and en-
dometrium, which had been previously revised
in 1988, 1994, and 1988, respectively, was ap-
proved by the International Federation of Gy-
necology and Obstetrics (FIGO) in September
2008. In addition to the revisions of previously
existing staging systems, a new staging system
for uterine sarcomas was introduced at the same
time.

Conclusions: The changes mostly addressed the
prognostic disproportions between certain (sub)
stages that had been shown in numerous statis-
tical analyses. Vulvar cancer staging has under-
gone the greatest changes.

Uvod

Klasifikacija raka je ena izmed osnov-
nih onkologkih dejavnosti in je bistvenega
pomena za sodobno obravnavo onkoloskih
bolnikov.! Njen osnovni cilj je doseéi enotno
terminologijo, ki je potrebna za ugotavljanje
napovedi izida bolezni pri bolnikih z rakom
in za kakovostno izmenjavo informacij med
zdravstvenimi delavci.? Tumorje glede na
klini¢no in/ali patolosko razirjenost v splo-
$nem razdelimo v §tiri stadije. Stadij I zaje-
ma tumorje, ki so strogo omejeni na organ
izvora in so torej relativno majhne velikosti.
Stadij IT opisuje bolezen, ki se je lokalno raz-

$irila zunaj mesta izvora na sosednje organe
ali strukture. Stadij III predstavlja obsezneje
razrasle procese, stadij IV pa jasno bolezen z
zasevki. Osnovne stadije delimo v podstadi-
je, ki obicajno zrcalijo specifi¢ne napovedne
dejavnike znotraj posameznega stadija.?
Zacetki klasifikacije ginekoloskih rakov
segajo v pozna dvajseta leta prejsnjega stole-
tja, ko je Drustvo narodov prvi¢ objavilo kla-
sifikacijo raka materni¢nega vratu. S¢asoma
so se tej pridruzile tudi klasifikacije drugih
ginekoloskih rakov, nadzor nad njimi pa je
leta 1958 prevzelo Mednarodno zdruZzenje
ginekologov in porodnicarjev (FIGO)."
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Proces klasifikacije raka se nenehno raz-
vija in prilagaja novim znanstvenim odkri-
tjem. Tudi klasifikacija ginekoloskih rakov
je od druge polovice dvajsetega stoletja do
danes dozivela ze veliko sprememb in po-
pravkov. Nazadnje je bila septembra 2008
sprejeta nova klasifikacija FIGO za karcino-
me zunanjega spolovila, materni¢nega vratu
in endometrija ter materni¢ne sarkome in je
v veljavo stopila januarja 2009.?

Rak zunanjega spolovila

Rak zunanjega spolovila je redka oblika
raka, saj predstavlja le priblizno 5 % gineko-
loskih rakov. Navadno se pojavi pri zenskah,
starejsih od 60 let. Leta 2006 smo v Sloveniji
zabelezili 38 novih primerov te bolezni, kar
daje grobo inciden¢no stopnjo 3,7/100.000
prebivalcev.*

Izmed vseh spremenjenih klasifikacij se
je najbolj spremenila klasifikacija raka zuna-
njega spolovila. Po zadnji predhodni spre-
membi leta 1988, ki je namesto klini¢ne uve-
ljavila kirursko klasifikacijo, so se namrec¢
porusila razmerja petletnega prezivetja med
posameznimi stadiji. Izkazalo se je, da ve-

likost primarne spremembe 8 cm in ve¢ ne
poslabsa bistveno napovedi izida bolezni, ¢e
so bezgavke negativne, za stadija I in II pa
raziskave niso pokazale razlik v prezivetju.
Nasprotno pa je bil stadij III preve¢ hete-
rogen glede napovedi izida. Poleg tega prej
veljavna klasifikacija ni upostevala Stevila
pozitivnih bezgavk in njihove morfologije,
raziskave pa so pokazale pomemben vpliv
teh dveh dejavnikov na prezivetje. Oboje-
stranska prizadetost bezgavk, ki jo je prej-
$nja klasifikacija upostevala, pa se naspro-
tno ni pokazala kot neodvisen napovedni
dejavnik.’®

Zaradi navedenih razlogov so klasifikaci-
jo raka zunanjega spolovila leta 2008 bistve-
no spremenili (Tabela 1). Stadij IA je sicer
ostal nespremenjen, ker gre za edino sku-
pino bolnic z zanemarljivim tveganjem za
zasevke v bezgavkah, zdruzili pa so stadija I
in II. Po novem upostevamo $tevilo in mor-
fologijo prizadetih bezgavk in ne ve¢ njihove
bilateralnosti.>*

V prihodnosti bo verjetno potrebno
upostevati tudi bolnice, pri katerih je bila
opravljena le biopsija varovalne bezgavke;

Tabela 1: Nova klasifikacija raka zunanjega spolovila.?

Stadij | tumor, omejen na zunanje spolovilo
A sprememba velikosti < 2 cm, omejena na zunanje spolovilo ali perinej in z vraS¢anjem v
stromo < 1,0 mm brez zasevkov v bezgavkah
B sprememba velikosti > 2 cm ali z vraS¢anjem v stromo > 1,0 mm, omejena na zunanje
spolovilo ali perinej z negativnimi bezgavkami
Stadii Il tumor katere koli velikosti s Sirjenjem na sosednje perinealne strukture (1/3 se¢nice, 1/3
) noznice, zadnjik) z negativnimi bezgavkami
Stadii Il tumor katere koli velikosti s Sirjenjem na sosednje perinealne strukture (1/3 se¢nice, 1/3
! noZnice, zadnjik) ali brez njega s pozitivnimi ingvino-femoralnimi bezgavkami
A (i) 1 bezgavka (= 5 mm) ali
(i) 1-2 bezgavki (< 5 mm)
B (i) 2 ali ve¢ bezgavk (= 5mm) ali
(i) 3 ali ve¢ bezgavk (<5 mm)
lnc pozitivne bezgavke z zunajkapsularno prizadetostjo
. tumor vrascéa v druge podrocéne strukture (2/3 secnice, 2/3 noznice)
Stadij IV . >
ali v oddaljene strukture
tumor vras€a v
VA (i) sluznico zgornjega dela sec¢nice in/ali noznice, sluznico mehurja, rektalno sluznico
ali je pri¢vrscen na medenicne kosti ali
(ii) fiksirane ali ulcerirane ingvino-femoralne bezgavke
VB oddaljeni zasevki, vklju¢no z medeni¢nimi bezgavkami
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ta metoda se namrec vse bolj uveljavlja kot

alternativa popolni limfadenektomiji.”**

Rak materni¢nega vratu (RMV)

Leta 2006 smo v Sloveniji zabelezili 162
novih primerov te bolezni, kar daje grobo
inciden¢no stopnjo 15,8/100.000 prebival-
cev.t

Klasifikacija raka materni¢nega vratu je
kot najstarejSa klasifikacija dozivela zZe ve-
liko stevilo revizij. Tudi po spremembah iz
leta 1994 so strokovnjaki ugotavljali dolo-
¢ene pomanjkljivosti. Za razliko od vecine
ginekologkih rakov je bila klasifikacija raka
materni¢nega vratu $e vedno klini¢na in ne
kirurska. Ceprav je kirurska klasifikacija na-
tancnej$a, je predvsem v slabse razvitih dr-
zavah pogosto neuporabna zaradi odkritja
bolezni v poznih stadijih in preslabe dosto-
pnosti kirurskih ustanov. Zato so se tudi ob

ponovni reviziji klasifikacije leta 2008 odlo-
¢ili, da ta ostaja klini¢na.'?

V novi klasifikaciji (Tabela 2) so tako kot
pri klasifikacijah drugih ginekoloskih rakov
izbrisali stadij o, ki je predstavljal predinva-
zivno spremembo.'?

V kritikah na opredelitev stadija IA1 je
bilo sliati, da bi moral vsebovati tudi zgo-
dnje (minimalno) vras¢anje v stromo, ki ga
lahko odkrijemo s pregledom 50-100 na-
mesto obi¢ajnih 10-15 rezov konizacijskega
vzorca s cervikalno znotrajepitelno neo-
plazijo (CIN) 3. Zdravljenje in izid bolezni
sta enaka ne glede na prisotnost zgodnjega
vra$canja v stromo, vkljucitev teh primerov
v stadij IA1 pa bi bistveno spremenila njego-
vo napovedno vrednost.'* Zaradi tezav pri
doseganju enotnega tolmacenja patoloskih
podatkov se za spremembo stadija IA1 niso
odlo¢ili.*?

Tabela 2: Nova klasifikacija raka materni¢nega vratu.”

Stadij | karcinom, omejen na maternicni vrat (Sirjenje na telo maternice se ne uposteva)

A invazivni karqinqm,vki ga lahko odkrijemo Le z mikroskopom, z najglobljim vras¢anjem
<5 mm in najvecjo Sirino <7 mm

IAL izmerjeno vras¢anje v stromo < 3,0 mm v globino in Sirina < 7,0 mm

A2 izmerjeno vras¢anje v stromo > 3,0 mm in < 5,0 mm s $irino < 7,0 mm

B kLini;no vidne spremembe, omejene na maternicni vrat, ali predklini¢ni rak, vecji od
stadija IA

IB1 klini¢no vidna sprememba < 4,0 cm v najdaljsi dimenziji

B2 klini¢no vidna sprememba > 4,0 cm v najdaljsi dimenziji

Stadij I ka[ci_nom se Siri zunaj maternice, toda ne do medenicne stene ali do spodnje tretjine
noznice

I1A brez vras¢anja v parametrije

I1A1 klini¢no vidna sprememba < 4 cm v najdaljSi dimenziji

[1A2 klini¢no vidna sprememba > 4 cm v najdaljSi dimenziji

IIB o¢itno vras¢anje v parametrije

Stadij Il tumor se §i~ri do medeni(:ne stene in/ali viju(:uje spodnjo tretjino noznice in/ali
povzroca hidronefrozo ali nefunkcionalno ledvico

A tumor vklju€uje spodnjo tretjino nozZnice brez Sirjenja do medenic¢ne stene

1B Sirjenje do medenicne stene in/ali hidronefroza ali nefunkcionalna ledvica

Stadij IV karcinqm, r_azéirjen zynaj male me_denice ali (z biops?jo dok_azanp_) vra§(:a_r_1je v sluznico
mehurja ali rektuma; samo bulozni edem ne dovoljuje klasifikacije v stadij IV

IVA Sirjenje v sosednje organe

IVB Sirjenje v oddaljene organe

Zdrav Vestn | Nova klasifikacija ginekoloskih rakov mednarodnega zdruzenja ginekologov in porodnicarjev (FIGO)
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Raziskave so pokazale, da velikost tu-
morja, opredeljena kot njegov najdaljsi
premer, vpliva na napoved izida bolezni v
stadiju IIA, medtem ko za stadij IIB v lite-
raturi podobnih podatkov ni. Stadij ITIA so
zato razdelili na podstadija IIA1 in I1A2 z
mejno velikostjo 4 cm. Za delitev stadijev
IIB in IIIB glede na eno- ali obojestransko
prizadetost parametrijev se kljub nekaterim
priporo¢ilom™ niso odlo¢ili, ker je zdravlje-
nje v obeh primerih enako.'?

Prisotnost zasevkov v bezgavkah je znan
negativni napovedni dejavnik, $e posebno v
zgodnjih stadijih bolezni.'® Kljub temu so
se ob reviziji klasifikacije odlo¢ili, da ocena
bezgavk za klasificiranje raka maternicne-
ga vratu ni nujno potrebna, saj ponekod po
svetu ne bi bila izvedljiva. Priporo¢ili pa so
uporabo slikovnih tehnik za oceno razsirje-
nosti bolezni v bezgavkah, kadar je to mo-
gocle.>!?

Mikroinvazivni in invazivni adenokarci-
nom sta klasificirana kot ploscatoceli¢ni rak
materni¢nega vratu.'?

Nova klasifikacija spodbuja uporabo ra-
¢unalni$ke tomografije (CT) in magnetne
resonance (MRI) za ugotavljanje velikosti
in raz8irjenosti primarnega tumorja, ne pri-
poroca pa vec cistoskopije kot nujne prei-

Tabela 3: Nova klasifikacija raka endometrija.”

skave. Zato so Sharma in sod. pred kratkim
primerjali obcutljivost, specifi¢nost, pozi-
tivno in negativno napovedno vrednost ter
natancnost preiskave s CT pri ugotavljanju
$irjenja raka materni¢nega vratu na secni
mehur v primerjavi s cistoskopijo kot zlatim
standardom. Ugotovili so, da dodatna cisto-
skopija ni potrebna pri bolnicah, pri katerih
CT ni pokazal §irjenja bolezni na mehur, do-
datna preiskava pa je lahko upravi¢ena pri
tistih bolnicah, pri katerih so s CT ugotovili
sumljive spremembe.'® Drugi avtorji, ki so
z MRI primerjali transrektalni ultrazvok kot
metodo prepoznavanja rezidualnega tumor-
ja materni¢nega vratu po konizaciji, tumor-
ske prostornine in zgodnjega vras$¢anja v
parametrije, pa so ugotovili, da transrektalni
ultrazvok dosega primerljive ali celo natanc-
nejse rezultate.'’

Rak endometrija

Leta 2006 smo v Sloveniji zabelezili 280
novih primerov te bolezni, kar daje grobo
inciden¢no stopnjo 27,4/100.000 prebival-

4
cev.

Za razliko od raka materni¢nega vratu je
klasifikacija raka endometrija Ze od leta 1988

kirurska. Od takrat je zdruzenje FIGO zbra-

Stadij I* tumor, omejen na telo maternice

IA* brez vrastanja v miometrij ali vras¢anje do manj kot polovice miometrija

IB* vrascanje do polovice miometrija ali ve¢

Stadij II* tumor vras¢a v stromo materni¢nega vratu, vendar ne zunaj maternice™

Stadij I1I* lokalno in/ali podroéno Sirjenje tumorja

[1A* tumor vrasca v serozo telesa maternice in/ali adnekse#

[B* Sirjenje v noznico in/ali parametrije#

[nce zasevki v medeni¢ne in/ali paraaortne bezgavke#

[cr pozitivne medeni¢ne bezgavke

mca* pozitivne paraaortne bezgavke s pozitivnimi medeni¢nimi bezgavkami ali brez njih

Stadij IV* tumor vrasca v sluznico mehurja in/ali ¢revesa in/ali oddaljeni zasevki

IVA* vrastanje v sluznico mehurja in/ali ¢revesa

IVB* oddaljeni zasevki, vkljuéno z znotrajtrebusnimi zasevki in/ali ingvinalnimi bezgavkami
*Gl, G2 ali G3.

**VraS¢anje le v endocervikalni Zlezni del upostevamo kot stadij I in ne ve¢ kot stadij /.
# O pozitivni citoloskih izidih se poro¢a posebej, brez spremembe stadija.
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lo podatke ve¢ kot 42.000 bolnic s kirursko
doloc¢enim stadijem raka endometrija, kar je
omogocilo poglobljeno statisticno analizo
specificnih podstadijev in njihovo napoved
izida. Izkazalo se je, da se stadiji IA G, IB
G1, IA G2 in IB G2 po petletnem prezive-
tju med seboj niso statisticno razlikovali.

Tabela 4: Klasifikacija sarkomov maternice.*

(1) Leiomiosarkomi

V novi klasifikaciji (Tabela 3) so zato zdru-
zili prej$nja stadija IA in IB, tako da stadij
IA zdaj vkljuCuje zajetost endometrija in/
ali manj kot polovice debeline miometrija,
stadij IB pa vrasc¢anje v ve¢ kot polovico de-
beline miometrija. Se vedno se poleg stadija
opredeli tudi stopnja (gradus).'®

Stadij | tumor, omejen na maternico

IA <5cm

IB >5cm

Stadij Il tumor se Siri v medenico

IA Sirjenje v adnekse

IIB Sirjenje v zunajmaterni¢no medenicno tkivo
Stadij Il tumor se Siri v trebusna tkiva

A na enem mestu

B na ve¢ kot enem mestu

e zasevki v medenic¢ne in/ali paraaortne bezgavke
Stadij IV

IVA Sirjenje v mehur in/ali rektum

IVB oddaljeni zasevki

(2) Endometrijski stromalni sarkomi (ESS) in adenosarkomi

Stadij | tumor, omejen na maternico

IA tumor, omejen na endometrij/endocerviks brez vras¢anja v miometrij
IB vras¢anje v miometrij do najvec polovice

IC vrascanje v ve¢ kot polovico miometrija

Stadij Il tumor se Siri v medenico

IIA Sirjenje v adnekse

IIB Sirjenje v zunajmaterni¢no medenicno tkivo

Stadij Il tumor se Siri v trebusna tkiva (ne samo seganje v trebuh)
A na enem mestu

B na ve¢ kot enem mestu

e zasevki v medeni¢ne in/ali paraaortne bezgavke

Stadij IV

IVA Sirjenje v mehur in/ali rektum

IVB oddaljeni zasevki

(3) Karcinosarkomi

karcinosarkome klasificiramo kot karcinome endometrija.

Zdrav Vestn | Nova klasifikacija ginekoloskih rakov mednarodnega zdruZenja ginekologov in porodnicarjev (FIGO)
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Stadij II po novi klasifikaciji ni ve¢ raz-
deljen na podstadija A in B; razSirjenost
bolezni na endocervikalni zlezni del mater-
ni¢nega vratu se namre¢ opredeli kot sta-
dij I. Zasevki v medeni¢nih in paraaortnih
bezgavkah, ki so bili prej zdruzeni v stadjij
IIIC, so po novi klasifikaciji lo¢eni v podsta-
dija IIIC1 (pozitivhe medeni¢ne bezgavke)
in IIIC2 (pozitivne paraaortne bezgavke).
Studije so namre¢ pokazale, da je napoved
izida bolezni slabsa ob prizadetosti paraaor-
tnih bezgavk. Poleg tega so izlocili pozitivni
citoloski izid kot dejavnik za dolocanje sta-
dija.*'®

Odstranitev medeni¢nih in paraaortnih
bezgavk je priporocljiva tudi pri bolnicah,
pri katerih je tumor klini¢no omejen na telo
maternice, in predstavlja enega izmed de-
javnikov za dolocitev stadija. Pojavljajo pa
se dvomi o vplivu tega posega na zdravje
in prezivetje bolnic z rakom endometrija v
zgodnjem stadiju. Nedavna analiza rando-
miziranih kontroliranih raziskav ni na$la
dokazov, da bi limfadenektomija zmanjsa-
la tveganje za smrt ali ponovitev bolezni v
primerjavi z zdravljenjem brez limfadenek-
tomije pri bolnicah v klinicno ocenjenem
stadiju I. Pri bolnicah z opravljeno limfa-
denektomijo je bila verjetnost pojava z ope-
racijo povezanih sistemskih bolezni ali na-
stanka limfedema ali limfocist ve¢ja."”

Sarkomi maternice

Maternic¢ni sarkomi so redki tumorji, ki
predstavljajo priblizno 1% ginekologkih ra-
kov. Do sedaj smo za njihovo klasifikacijo
uporabljali kar klasifikacijo raka endometri-
ja iz leta 1988, leta 2009 pa je zacela veljati
nova klasifikacija sarkomov maternice (Ta-
bela 4), ki poskusa opredeliti njihove dru-
gacne bioloske lastnosti.?

Maternic¢ne sarkome tradicionalno deli-
mo na karcinosarkome (maligni mezoder-
malni mes$ani tumorji), ki predstavljajo 40 %
primerov, leiomiosarkome (40 %), endome-
trijske stromalne sarkome (10-15 %) in nedi-
ferencirane sarkome (5-10 %). Pred kratkim
so karcinosarkom Klasificirali kot dediferen-
cirano ali metaplasti¢no obliko karcinoma
endometrija.®

Leiomiosarkomi so materni¢ni tumorji,
ki kazejo gladkomisi¢no diferenciacijo, od
benignih leiomiomov pa se razlikujejo po
najmanj dveh izmed naslednjih dejavnikov:
izrazitejSa atipi¢nost jeder, povisan mitot-
ski indeks in/ali tumorska nekroza. Obc¢a-
sno histolosko ni mogoce natan¢no loc¢iti
med benigno in maligno kategorijo. V teh
primerih se je uveljavil izraz gladkomisi¢ni
tumorji negotovega malignega potenciala
(angl. smooth muscle tumors of uncertain
malignant potential, STUMP). Medtem ko
je napoved izida bolezni leiomiosarkomov
slaba, tudi ¢e so omejeni na maternico, ima
vecina tumorjev, opredeljenih kot STUMP,
dobro napoved izida. Pri slednjih priporo-
¢ajo, da bolnice le sledimo.?

Endometrijske stromalne tumorje tipic-
no gradijo celice, podobne celicam strome
proliferativnega endometrija. Delimo jih v
neinvazivne stromalne vozli¢e in invaziv-
ne endometrijske stromalne sarkome nizke
stopnje (gradusa). Pri slednjih je obi¢ajno
prisotna le blaga atipi¢nost jeder, znacilno
vdirajo v miometrij in limfno-Zilne prosto-
re, tumorska nekroza pa je redko prisotna.
Ceprav se lahko ponavljajo in zasevajo, so
povezani z dolgotrajnim preZivetjem.*®

Diagnozo nediferenciranega endometrij-
skega sarkoma postavimo v primerih brez
gladkomisi¢ne ali endometrijske stromalne
diferenciacije, ki kazejo vdiranje v miome-
trij, izrazit pleomorfizem jeder, visoko mi-
totsko dejavnost in/ali tumorsko nekrozo.
Pod to diagnozo obicajno uvrs¢amo tudi en-
dometrijske stromalne tumorje visoke sto-
pnje (gradusa), za katere pa je znacilna eno-
tnost jeder in manj agresivno obnasanje.***!

Redki Miillerjevi adenosarkomi so mesa-
ni tumorji z nizkim malignim potencialom,
sestavljeni iz benignega Zleznega epitela in
sarkomatskih elementov nizke stopnje (gra-
dusa), obi¢ajno endometrijskega stromalne-
ga tipa. Pri priblizno 25-30 % bolnic pride
v petih letih do vaginalne ali medenicne
ponovitve bolezni, ki je povezana z vdorom
tumorja v miometrij in s t. i. sarkomatskim
prera$¢anjem, pri ostalih pa je napoved izida
bolezni ugodna.*>*'
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Zakljucek

Nova klasifikacija karcinomov zunanjega
spolovila, materni¢nega vratu in endometri-
ja ter sarkomov maternice, ki jo je oblikova-
lo zdruzenje FIGO, se trudi v ¢im vecji meri
zadostiti trem osnovnim pogojem dobre
klasifikacije. Bila naj bi veljavna, torej spo-
sobna prilagajanja novim znanstvenim spo-
znanjem; zanesljiva, tako da bi zagotavljala
uvrstitev enakih primerov vedno v isti stadij;
in prakti¢na, torej uporabnikom prijazna in
primerna za uporabo v razli¢nih klini¢nih
okoljih.! Da bi te cilje dosegli, bo potrebno
klasifikacije vseh ginekoloskih rakov e na-
prej kriti¢no spremljati in po potrebi spre-
minjati v skladu z novimi znanstvenimi do-
gnanji.
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