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Souhrn

Vychodiska: Celkem 19 % pfipadi karcinomu prsu (breast cancer - BC) u zen je diagnostikovano
pfed 50. rokem véku. Vzhledem k ¢astému odkladéani téhotenstvi do pozdéjsiho véku zastihne
nezanedbatelnou ¢ast téchto pacientek onemocnéni pred dokonéenim reproduk¢nich pland.
S touto problematikou jsou rovnéz konfrontovani onkologové a gynekologové starajici se o no-
sicky mutaci tumor supresorovych gend, jako jsou BRCA2, BRCA1, CHEK2 a dali. Rada o3etfu-
jicich Iékarl v této situaci pacientce radéji doporucuje nemit déti, nez aby je vystavila riziku
recidivy. Na druhou stranu je prokazano, ze takové doporuceni znamend dramaticky zésah
do osobni integrity a kvality Zivota. Cil: Mezi nejcastéjsi otazky, se kterymi je onkolog ¢i gy-
nekolog v této oblasti konfrontovén, patfi nasledujici — Je gravidita po |é¢bé BC onkologicky
bezpecna? Jaké jsou mé vyhlidky na otéhotnéni po aplikaci chemoterapie? Mohu podstoupit
metody asistované reprodukce? MGze mi byt néjakym zplisobem prezervovéna fertilita pred
zahdjenim lé¢by? Zdvér: V uvedenych studiich bylo prokdzéno, ze gravidita po ukoncené lé¢bé
BC je bezpec¢na. Podani chemoterapie snizuje fertilitu. Tento efekt Ize zmirnit podanim ago-
nistl gonadoliberinu a zavisi na véku pacientky. Byly vyvinuty stimulacni protokoly, jejichz
bezpecnost byla prokdzdna v rdmci prospektivni studie. Ovaridlni stimulace v rdmci lé¢by BC
neoddali podani chemoterapie. V casové tisni Ize nabidnout odbér ovarialni tkané k nasledné
autotransplantaci.
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Summary

Background: Total 19% of patients diagnosed with breast cancer are younger than 50 years.
Many of these patients will have postponed pregnancy into later life and many clinicians, who
take care of these patients with mutations in tumor-suppressor genes, such as BRCA2, BRCAT,
CHEK2, and others, recommend that it is better not to have a child than take the risk of develop-
ing a relapse. However, this recommendation can significantly reduce quality of life. Aim: The
purpose of this article was to answer the most common questions that clinicians are confronted
with when dealing with breast cancer patients who express a desire to have a child later in life.
Is gravidity affected by breast carcinoma treatment? How does chemotherapy compromise my
child-bearing potential? Can | undergo some of the methods of assisted reproduction? Is it pos-
sible to preserve my fertility before the start of oncological treatment? Conclusions: The results
of meta-analysis have shown that pregnancy after the end of breast carcinoma treatment is
safe. However, chemotherapy reduces fertility. Safe stimulation protocols that do not raise the
risk of relapse and that can be offered during the course of treatment are available.
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GRAVIDITA A OVARIALNI STIMULACE U PACIENTEK S KARCINOMEM PRSU

Uvod

Karcinom prsu (breast cancer - BC)
je v soucasnosti nejcastéjsi maligni-
tou v zenské populaci v CR. Vzhle-
dem k faktu, ze 19 % pripadl je dia-
gnostikovano pred 50. rokem véku
Zeny [1], nabyvé na vyznamu otdzka fer-
tility a pfipadné dokonceni reproduk¢-
nich pland v obdobi po probéhlé on-
kologické lé¢bé. Tato problematika se
rovnéz bezprostfedné dotyka Zen, které
jsou sice doposud zdravé, ale maji riziko
rakoviny prsu zvy3ené na zadkladé gene-
tické dispozice.

Takové Zeny dostdvaji casto proti-
chlidna doporuceni ze strany osetiuji-
ciho onkologa a onkogynekologa. Pres-
toZze je nepochybné na prvnim misté
ohled na zajisténi co nejvétsi onkolo-
gické bezpecnosti stran prevence reci-
divy, mdze nenaplnéni reprodukénich
plant znamenat dramaticky zasah do
osobni integrity pacientky. Doporucenf
Lnemit déti” mize zplsobit celozivotni
psychické utrpeni a dramaticky tak snizit
kvalitu Zivota [2].

V rdmci problematiky fertility po pro-
délané |écbé BC jsou dulezité ctyfi
otazky. ZvySuje nésledné téhotenstvi
pravdépodobnost recidivy? Jak ovlivni
podana chemoterapie fertilitu? Je
mozné provést u téchto pacientek bez-
pecné ovaridlni stimulaci? Je bezpecné
nabidnout zenam ovaridlni stimulaci
preventivné pred podanim adjuvantni
chemoterapie?

Material a metody

Prvni ze zminénych otazek (bezpecnost
gravidity po prodélané 1écbé BC) se za-
byvaji nasledujici metaanalyzy. Autofi
zminuji dllezitost selek¢niho bias na-
zyvaného ,efekt zdravé matky” (heal-
thy mother effect - HME) - otéhotnét
chtéji vétSinou pouze pacientky, u kte-
rych 1é¢ba probéhla pfiznivé a bez kom-
plikaci. Nereprezentuji tedy cely soubor
zen s ukoncenou lé¢bou BC. Rovnéz je
nutné vyclenit pacientky, které jiz byly
v dobé diagnézy BC gravidni. Onko-
logické vysledky téhotnych pacientek
s BC mohou byt diametralné odlisné
od téch, které otéhotni az po ukonceni
onkologické [é¢by. Tyto dvé skupiny by
nemély byt zaménovany. Limitaci pre-
zentovanych vysledkd mGze byt retro-

spektivni povaha dat, stejné jako fakt,
ze ne vsechny gravidity musely byt zjis-
tény. Obecné se predpoklada, ze vétsina
spontannich abort probéhne okolo ter-
minu predpokladané menstruace, aniz
je zena zaznamena.

Metaanalyza Valachise et al [3] zpra-
covala 20 studii tykajicich se prognoézy
pacientek, které prodélaly 1é¢bu BC a na-
sledné byly téhotné. Problém predsta-
vovala definice gravidity, kdy nékteré
studie zahrnuly kromé donosenych té-
hotenstvi i potraty ¢ mimodélozni
gravidity. Co se tyce celkového pre-
ziti (overall survival — OS), pouze jedna
z uvedenych 20 studii konstatovala, Ze
jej gravidita ovliviuje signifikantné ne-
gativné, 9 dalsich nenalezlo prikaznou
spojitost a 8 prokazalo signifikantné po-
zitivni efekt gravidity na OS (jedna stu-
die tento parametr nehodnotila). Do
celkové metaanalyzy bylo zahrnuto
14 224 pacientek, z nichZz 1 097 po ukon-
Ceni lé¢by otéhotnélo. Gravidita v tomto
pfipadé signifikantné prispéla k pro-
dlouzeni OS.Vzhledem k vy3e zminénym
limitacim autofi v zavéru nejsou s to
jasné deklarovat, Ze je gravidita protek-
tivnim faktorem. Na druhou stranu vsak
uvadéji, Ze u zeny do 45 let, ktera zjisti,
Ze je téhotna vice nez 10 mésicl od sta-
noveni diagndzy (tedy jisté nebyla gra-
vidni v okamziku jejiho stanoveni), tého-
tenstvi prognézu nezhorsi.

Metaanalyza Azima et al [4] zpracovala
14 studii na diskutované téma. Pokusila
se vyhnout stejnému selekénimu bias
(HME) jako metaanalyza uvedend vyse.
Osm studii prokazalo benefit, co se tyce
0S, zatimco zbytek studii signifikantni
efekt neprokazal. Zadna ze zahrnutych
studii neprokazala negativni efekt na OS.
Celkem bylo do metaanalyzy zahrnuto
18 145 pacientek, z nichz 1 244 po ukon-
Ceni l1écby otéhotnélo. Bylo prokazano,
Ze gravidita po ukonceni lé¢by v celém
souboru signifikantné zlepsuje OS.

Dénskd studie [5] retrospektivné
zhodnotila 10 295 pacientek mladsich
45 let s cilem posoudit vliv téhoten-
stvi na prognézu pacientek s BC. Vylou-
Ceny byly ty, které mohly byt téhotné jiz
v dobé diagndzy. Celkem 375 Zen s BC
v osobni anamnéze nasledné otéhot-
nélo. Zeny, které dospély k porodu, mély
v 10letém sledovani signifikantné nizsi

riziko umrti na recidivu nez zbytek sou-
boru. Toto platilo i pro Zeny po spontan-
nim potratu, u Zen po indukovaném po-
tratu nebyl rozdil signifikantni.

Druha otazka (vliv podani chemo-
terapie na fertilitu) je predmétem stu-
die Goodwina et al [6]. Zahrnuto bylo
183 premenopauzalnich pacientek s BC
T1-T3 NO-N1, které byly sledovany stran
nastupu menopauzy po 1 rok od dia-
gnozy. Vsechny pacientky prodélaly
operacnilé¢bu a vice nez poloviné z nich
(59 %) byla podana adjuvantni chemo-
terapie v rezimech cyklofosfamid/me-
totrexat/fluorouracil (CMF) ¢i doxorubi-
cin/cyklofosfamid (AC). U 12 % pfipadt
byl indikovan adjuvantné pouze ta-
moxifen a 29 % pacientek nedostalo
zadnou adjuvantni l1é¢bu. Ve skupiné
pacientek, kterym byla podéna adju-
vantni chemoterapie, se signifikantné
castéji vyskytla do 1 roku od stano-
veni diagnézy menopauza nez ve sku-
piné, kde zadna lé¢ba podéavéna nebyla
(63 vs. 9 %).

Treti otdzkou (ovaridlni stimulaci
u pacientek s BC) se zabyvaji nasledu-
jici studie. V mensi studii Oktaye et al [7]
byla srovnana uspésnost in vitro fertili-
zace (IVF) z pfirozeného cyklu (tedy bez
ovarialni stimulace) s IVF z cyklu stimu-
lovaného tamoxifenem u pacientek s BC
v osobni anamnéze. Navzdory nizkému
poctu pozorovani bylo dosazeno signifi-
kantnich vysledkd. Skupina stimulovand
tamoxifenem vykazala signifikantné
vétsi pocet ziskanych zralych oocytl
a embryi na cyklus. Sledovana byla rov-
néz mira recidiv za 36 mésicu, ktera se
ve skupiné s tamoxifenem nevyskytla
ani jedna. Pacientek v3ak bylo v této sku-
piné pouze 12.

V dalsi studii Oktaye et al [8] byly srov-
nany hladiny estradiolu (E,) u stimu-
lace pomoci tamoxifenu samotného,
kombinace tamoxifenu s folikuly sti-
mulujicim hormonen (FSH) a letrozolu
s FSH - vSechny tfi bez agonist(i gonado-
liberinu (gonadotropin-releasing hor-
mon - GnRH). Pacientky mély v osobni
anamnéze ukoncenou |é¢bu BC. Srov-
nany byly s ,béznym (dlouhym)” proto-
kolem IVF, v némz je pfi blokddé pfiro-
zeného menstrua¢niho cyklu pomoci
agonistd GnRH provedena ovarialni sti-
mulace gonadotropiny. V dobé indukce
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ovulace v klasickém dlouhém cyklu IVF
pfesahuje hladina E, 3 000 pg/ml, coZ je
pfiblizné 10x vice nez v bézném cyklu.
V ptipadé cyklu stimulovaného po-
moci samotného tamoxifenu nebo let-
rozolu s FSH byly nejvyssi hladiny E, 419,
resp. 380 pg/ml (nebyl signifikantni roz-
dil). Oproti tomu v cyklu stimulova-
ném tamoxifenem s nizkodavkovanym
FSH ¢inila prdmérna nejvyssi hodnota
E, 1 182 pg/ml (signifikantné vice). Zisk
embryi byl priikazné vyssiv cyklech s let-
rozolem s FSH a tamoxifenem s FSH nez
v cyklech se samotnym tamoxifenem.
Autofi tedy konstatovali, Ze pfi kombi-
E, (srovnatelnych s bé&Znym menstruac-
nim cyklem) a co nejvy3si Sance na zisk
embrya vykazuje nejlepsi parametry
protokol s uzitim letrozolu a FSH.

Studie Azima et al [9] srovnala hla-
diny E, u cyklu stimulovaného letrozo-
lem s cyklem stimulovanym anastrozo-
lem. Stimula¢ni protokol byl v obou
skupinach srovnatelny a je detailné po-
psan v diskutovaném ¢lanku. Primérna
hladina E, v den podaéni davky lidského
choriového gonadotropinu (human
chorionic gonadotropin — hCG) (indukce
ovulace) ¢inila u pacientek stimulova-
nych letrozolem priimérné 427 oproti
1 325 pg/ml u pacientek stimulovanych
anastrozolem (signifikantni rozdil).

Posledni, ¢tvrtd otdzka (preventivni
stimulace pfed podanim neoadjuvantni
chemoterapie) je rozebrana ve studii
Azima et al [10]. Sledovala onkologic-
kou bezpecnost — konkrétné miru reci-
div a OS u pacientek stimulovanych let-
rozolem v kombinaci s FSH a agonisty
GnRH (n =79) s kontrolni skupinou, ktera
IVF odmitla (n = 136). V obou skupinach
byla pacientkdm nabidnuta ovaridlni sti-
mulace pred zahdjenim adjuvantni che-
moterapie (tedy jina situace nez u pred-
chozich studii). Ve skupiné pacientek,
které podstoupily IVF, byla pridmérna
nejvyssi hladina E, 405 pg/ml. Primérna
doba sledovani cinila 23,4 mésice v ra-
meni s IVF a 33,05 mésice v kontrolnim
rameni. Nebyl prokazan signifikantni
rozdil v dobé do recidivy mezi rameny.

Diskuze
Celkem 19 % ptipadl BC je zachyceno
u pacientek mladsich 50 let [1]. Pfestoze

je progndza mladych Zen s touto dia-
gnoézou horsi, davaji i témto pacientkdm
soucasné moznosti onkologické lécby
sanci na uplné vyléceni a jejich zara-
zeni zpét do bézného Zivota. K tomu
patfi i diskuze o naplnéni reprodukénich
pland.

Vysledky uvedenych metaanalyz [3,4]
hovoli zcela jednoznacné ve prospéch
bezpecnosti gravidity po ukonceni on-
kologické 1é¢by. Je zde tfeba zdlraznit
nutnost odlieni pfipadl BC v gravidité
od gravidity po ukoncené |é¢bé. Tento
rozdil, stejné jako eliminace HME, byl
ve zminénych metaanalyzach nalezité
diskutovan.

Bylo prokazano, ze chemoterapie
v rezimech CMF ¢&i AC vede k predcas-
nému ovaridlnimu selhdni u 40letych
pacientek v 78, resp. 38 % pripadu [6].
Pravdépodobnost narlista se zvysujicim
se vékem. Kazdy cyklus podané chemo-
terapie prispiva ke snizeni véku meno-
pauzy [11], ktery se sniZzuje i u Zen, které
maji bezprostredné po ukonceni che-
moterapie ovulaci zachovanou. V kom-
binaci s 5letym uzivanim tamoxifenu
po dokonceni terapie mlze toto pred-
stavovat zasadni prekazku v zaméru na-
plnit reprodukéni plany. Nékteré studie
faze Il [12] naznacily, Ze by ¢etnost che-
moterapii navozené amenorrhey mohla
byt snizena chemoprotekci ovarii po-
moci analog GnRH. V leto3nim roce byla
na toto téma publikovdna obsahla me-
taanalyza [13], kterd hodnotila data
z |é¢by 873 pacientl randomizovanych
k podani ¢i nepodéni analog GnRH. Fi-
nalni analyza prokazala protektivni vliv
analog GnRH stran prezervace ovarialni
funkce (pfedc¢asné ovarialni selhani
se vyskytlo u 14, resp. 31 % pacientek;
OR 0,38) a neprokazala rozdil v dobé do
recidivy (preZiti bez nemoci) ¢i OS mezi
rameny. Obecné je udavéano, ze pravdé-
podobnost vyskytu chemoterapii na-
vozené amenorrhey se pohybuje mezi
10 a 40 %.

V ramci naplnéni reproduk¢nich pland
mohou starsi pacientky osetfujiciho on-
kologa zadat o zkraceni doby podavani
adjuvantni hormonalni terapie, at uz
se jedna o tamoxifen ¢i kombinaci in-
hibitoru aromatazy s analogem GnRH.
Bylo vsak prokazano, ze takové zkra-
ceni maze vést ke snizeni OS [14].V sou-

casnosti bézi prospektivni studie POSI-
TIVE (Pregnancy Outcome and Safety of
Interrupting Therapy for Women With
Endocrine Responsive Breast Cancer),
kterd ma za cil posoudit bezpecnost pre-
ruseni hormonalni terapie (tamoxifen,
analog GnRH s tamoxifenem nebo s in-
hibitorem aromatézy) az na 2 roky za
Ucelem poceti, téhotenstvi a kojeni.

Perinatologickymi vysledky gravidit
po |é¢bé BC se zabyvala studie Langa-
gergaard et al [15], retrospektivné byly
porovnany perinatalni vysledky 216 po-
rodl matek s BC v osobni anamnéze
s kontrolni skupinou. Nebyl nalezen
zadny signifikantni rozdil v incidenci
potrat(l, gestacniho stafi pfi porodu, po-
rodni védhy, mrtvorozenosti ¢i vyskytu
vrozenych vad. Naproti tomu Dalber-
gova Svédska retrospektivni studie [16]
prokazala, ze matky, které prodélaly BC,
byly signifikantné vice ohroZeny pred-
¢asnym porodem, nizkou porodni hmot-
nosti a vyssi pravdépodobnosti malfor-
mace plodu. S ohledem na zavéry této
studie by pravdépodobné méla byt ta-
kova téhotenstvi intenzivnéji sledovana.

Jednim z hlavnich faktor( v procesu
karcinogeneze malignit prsu je vliv es-
trogenu. Obavy ze zvys$eni hladin to-
hoto hormonu v ramci ovaridlni stimu-
lace patfi k faktordm, pro¢ je pacientkdm
s BC v osobni anamnéze ¢asto doporu-
¢ovano IVF radéji nepodstupovat. Vyse
zminéné prace dokladaji, ze pfi po-
uziti vhodného stimula¢niho proto-
kolu - konkrétné letrozolu v kombinaci
s FSH a agonisty GnRH - je mozné ne-
pfesdhnout hladinu E, béznou pro fy-
ziologicky menstruac¢ni cyklus. Ve viech
zminénych studiich byly intenzivné mo-
nitorovéany hladiny E, v priibéhu stimu-
lovaného cyklu s moznosti dodate¢ného
podani inhibitorl aromatazy pfi jejich
nezadoucim zvyseni. Je tedy zfejmé, ze
provedeni ovarialni stimulace v této in-
dikaci patfi do rukou profesiondlniho
tymu se zkusenostmi v tomto oboru.
Konkrétni detaily letrozolového proto-
kolu jsou popsany ve zminéné praci [10]
a presahuji rozsah tohoto prehledového
¢lanku.

Byla sledovana [10] onkologickd bez-
pecnost ovarialni stimulace provedené
pfed podanim adjuvantni chemotera-
pie. V souboru 215 pacientek nebyl pfi
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sledovani trvajicim 23 mésicll zazname-
nan vyssi pocet recidiv po provedeni IVF
nez v kontrolni skupiné.

Bylo prokazano, ze stimulace a odbér
oocytl zahajeni chemoterapie neoddali.
Mezi stanovenim diagnézy a zahajenim
adjuvantni chemoterapie pacientka ab-
solvuje nékolik krokl (zafazeni do me-
zioborového seminare, indika¢ni po-
hovor s gynekologem ¢&i chirurgem,
zafazeni do opera¢niho programu, ope-
race, ¢ekani na vysledek definitivni his-
tologie aj.), béhem kterych je mozno
realizovat min. jeden stimulacni cyklus.
Je mozno jej zahdjit bez ohledu na ak-
tudlni fazi menstruacni periody. Produk-
tem stimulace m{iZze byt zamrazené em-
bryo (pokud ma pacientka partnera) ¢i
vitrifikované oocyty. Vysledky této me-
tody se v posledni dobé vyrazné zlepsily.
V pfipadé casové tisné je mozno ode-
brat ovarialni tkan k nésledné autotrans-
plantaci. Konkrétni metody asistované
reprodukce, které nasleduji po odbéru
oocytd, jsou podrobné popsany v pre-
hledovém ¢lanku publikovaném v Kli-
nické onkologii v roce 2016 [17].

Profit Ize o¢ekavat zejména u pacien-
tek starsich 35 let, u kterych pfedpokla-
déame nizsi efekt chemoprotekce ova-
rii pomoci agonistd GnRH a které po
pfipadném dokonceni terapie tamo-
xifenem budou ve véku, kdy mize mit
i mirné snizeni ovaridlni rezervy vyrazny
dopad na fertilitu.

Lécba takovych pacientek vyzaduje
multidisciplindrni pfistup, v némz hraje
dominantni roli o3etfujici onkolog
ohledné indikace adjuvantni chemote-
rapie a gynekolog provadéjici operaci
a fidici stimulac¢ni cyklus.

Planovani lé¢by se mize zkomplikovat
i informaci o pfipadné mutaci jednoho
z tumor supresorovych gen0 spjatych
s vyskytem BC v mladém véku (BRCA2,
BRCA1, CHEK2 aj.). Pfestoze bylo na zvi-
fecich modelech prokazano, ze nosicky
mutace genll BRCA1/2 maji oproti bézné
populaci nizsi ovarialni rezervu [18], ne-
bylo v této skupiné pacientek doposud
jasné zdokumentovano snizeni fertility.
Problematika chemoterapii indukova-
ného predcasného ovaridlniho selhani
byla predmétem multicentrické studie,
ktera prokazala podobné rizikové fak-
tory jako v bézné populaci bez speci-

fickych konsekvenci pro nosi¢ky mutaci
gend BRCA1/2 [19]. Ohledné bezpec-
nosti gravidity po ukonceni |é¢by BC
u nosi¢ek mutaci gent BRCA1/2 je k dis-
pozici velice malo studii. Prace na malych
souborech naznacuji, Ze by se parametry
nemély lisit od bézné populace [20].

S problematikou fertility u pacientek
s BC ¢i nosi¢ek mutaci tumor supresoro-
vych genu je ¢asto konfrontovan kazdy
klinicky onkolog ¢i onkogynekolog. Pfi
zodpovidani téchto otazek je tieba pec-
livé zvazit, jsou-li nase rozhodnuti zalo-
Zena na dakazech, ¢i pouze na domnén-
kach. Studie pfindsejici data, o kterd se
je mozné pii argumentaci opfit, jiz pro-
béhly a mély by byt reflektovany pfi se-
stavovani lé¢ebného planu zejména
u mladych pacientek, které nemaji své
reprodukéni plany ukonceny.

Zavér

Vyse uvedené studie nabizeji dostatek

argumentl k zodpovézeni ¢ty zminé-

nych otazek.

1. Nezvysuje nasledné téhotenstvi prav-
dépodobnost recidivy? Uvedené meta-
analyzy na velkych souborech pacientek
prokézaly, Ze po dokoncené lé¢bé BC je
vliv gravidity na prognézu pfinejmen-
$im neutrdlni. Vétsina prokazanych praci
popsala pfiznivy efekt stran OS. Je tfeba
disledné odlisit ptipady gravidity po
Ié¢bé BC od pripadd BC v gravidité.

2. Jak snizi podanda chemoterapie ferti-
litu? Ke snizeni ovaridlni rezervy do-
chazi pfi podani chemoterapie vzdy.
Proménné predstavuji mimo jiné
pocet cykll, rezim chemoterapie ¢i
vék pacientky. Je mozné vyuzit pro-
tektivni vliv analog GnRH.

3. Je mozné bezpecné provést ovaridlni
stimulaci u zen, kterym hrozi po po-
déni chemoterapie ovarialni selhani?
Je dostupny bezpecny stimulacni pro-
tokol, ktery nezvysi hladinu E, nad
hodnoty bézné pro menstruacni cy-
klus. Tuto stimulaci je mozno bez-
pecné vlozit mezi okamzik stanoveni
diagno6zy BC a zahajeni chemoterapie,
aniz by tato byla oddalena.

4. Je bezpecné nabidnout Zendm ova-
ridIni stimulaci preventivné pred po-
danim adjuvantni chemoterapie?
Vzhledem ke snizené fertilité po do-
konceni onkologické Iécby a zajisto-

vaci 1é¢by antiestrogeny je vhodné
pacientkdam nabidnout moznost od-
bérl oocytl pro piipad, Ze by se roz-
hodly v budoucnosti naplnit své re-
produkéni plany.

Takova lécba by méla byt poskyt-
nuta ve specializovaném centru, které
se zabyva jak asistovanou reprodukci,
tak Ié¢bou BC.

Literatura

1. Dusek L, Muzik J, Kubdsek M et al. Epidemiologie
zhoubnych nador v Ceské republice. [online]. Dostupné
z- www.svod.cz..

2. Duffy C, Allen S. Medical and psychosocial aspects
of fertility after cancer. Cancer J 2009; 15(1): 27-33. doi:
10.1097/PPO.0b013e3181976602.

3. Valachis A, Tsali L, Pesce LL et al. Safety of pregnancy
after primary breast carcinoma in young women: a meta-
-analysis to overcome bias of healthy mother effect stu-
dies. Obstet Gynecol Surv 2010; 65(12): 786-793. doi:
10.1097/0GX.0b013e31821285bf.

4. Azim HA Jr, Santoro L, Pavlidis N et al. Safety of preg-
nancy following breast cancer diagnosis: a meta-ana-
lysis of 14 studies. Eur J Cancer 2011; 47(1): 74-83. doi:
10.1016/j.€jca.2010.09.007.

5. Ives A, Saunders C, Bulsara M et al. Pregnancy after
breast cancer: population based study. BMJ 2007;
334(7586): 194. doi: 10.1136/bm}.39035.667176.55.

6. Goodwin PJ, Ennis M, Pritchard Kl et al. Risk of me-
nopause during the first year after breast cancer dia-
gnosis. J Clin Oncol 1999; 17(8): 2365-2370. doi: 10.1200/
JC0.1999.17.8.2365.

7. Oktay K, Buyuk E, Davis O et al. Fertility preservation in
breast cancer patients: IVF and embryo cryopreservation
after ovarian stimulation with tamoxifen. Hum Reprod
2003; 18(1): 90-95.

8. Oktay K, Buyuk E, Libertella N et al. Fertility preserva-
tion in breast cancer patients: a prospective control-
led comparison of ovarian stimulation with tamoxifen
and letrozole for embryo cryopreservation. J Clin Oncol
2005; 23(19): 4347-4353. doi: 10.1200/JC0.2005.05.
037.

9. Azim AA, Costantini-Ferrando M, Lostritto K et al. Re-
lative potencies of anastrozole and letrozole to suppress
estradiol in breast cancer patients undergoing ovarian
stimulation before in vitro fertilization. J Clin Endocri-
nol Metab 2007; 92(6): 2197-2200. doi: 10.1210/jc.2007-
0247.

10. Azim AA, Costantini-Ferrando M, Oktay K. Safety of
fertility preservation by ovarian stimulation with let-
rozole and gonadotropins in patients with breast cancer:
a prospective controlled study. J Clin Oncol 2008; 26(16):
2630-2635. doi: 10.1200/JC0.2007.14.8700.

11. Meirow D, Epstein M, Lewis H et al. Administration of
cyclophosphamide at different stages of follicular matu-
ration in mice: effects on reproductive performance and
fetal malformations. Hum Reprod 2001; 16(4): 632-637.
12. Del Mastro L, Catzeddu T, Boni L et al. Prevention of
chemotherapy-induced menopause by temporary ova-
rian suppression with goserelin in young, early breast
cancer patients. Ann Oncol 2006; 17(1): 74-78. doi:
10.1093/annonc/mdj029.

13. Lambertini M, Moore HCF, Leonard RCF et al.
Gonadotropin-releasing hormone agonists during
chemotherapy for preservation of ovarian function and
fertility in premenopausal patients with early breast can-
cer: a systematic review and meta-analysis of individual
patient-level data. J Clin Oncol 2018; 36(19): 1981-1990.
doi: 10.1200/JC0.2018.78.0858.

328

Klin Onkol 2018; 31(5): 325-329




GRAVIDITA A OVARIALNI STIMULACE U PACIENTEK S KARCINOMEM PRSU

14. Hershman DL, Shao T, Kushi LH et al. Early disconti-
nuation and non-adherence to adjuvant hormonal ther-
apy are associated with increased mortality in women
with breast cancer. Breast Cancer Res Treat 2011; 126(2):
529-537.doi: 10.1007/510549-010-1132-4.

15. Langagergaard V, Gislum M, Skriver MV et al. Birth out-
come in women with breast cancer. Br J Cancer 2006;
94(1): 142-146. doi: 10.1038/sj.bjc.6602878.

16. Dalberg K, Eriksson J, Holmberg L. Birth outcome in
women with previously treated breast cancer — a popu-

lation-based cohort study from Sweden. PLoS Med 2006;
3(9): e336. doi: 10.1371/journal.pomed.0030336.

17. Weinberger V, Zikan M. Karcinom prsu — specifika
gynekologické péce a poradenstvi. Klin Onkol 2016;
29(Suppl 3): S7-S15. doi: 10.14735/amko20163S7.
18.Titus S, Li F, Stobezki R et al. Impairment of BRCA1-
-related DNA double-strand break repair leads to
ovarian aging in mice and humans. Sci Transl Med
2013; 5(172): 172ra21. doi: 10.1126/scitransImed.3004
925.

19. Valentini A, Finch A, Lubinski J et al. Chemother-
apy-induced amenorrhea in patients with breast can-
cer with a BRCA1 or BRCA2 mutation. J Clin Oncol
2013; 31(31): 3914-3919. doi: 10.1200/JC0O.2012.47.
7893.

20. Valentini A, Lubinski J, Byrski T et al. The impact of pre-
gnancy on breast cancer survival in women who car-
ry a BRCAT or BRCA2 mutation. Breast Cancer Res Treat
2013; 142(1): 177-185. doi: 10.1007/510549-013-27
29-1.

ONCOLOGY COOPERATION

ZASTITU NAD KOLOKVIEM PREVZALY
Ceska onkologicka spolegnost

Ministerstvo skolstvi mladeze a télovychovy
Vieobecna fakultni nemocnice v Praze
Ceska asociace sester

DRUHA ANC

| We make media

\DATEL A ORGANIZATOR
We Make Media, s. r. 0./ tel.: +420 778 476 475
| e-mail: info@pragueonco.cz / www.pragueonco.cz

CO

10. prazské mezioborové
onkologické kolokvium

9

WORLD INTERDISCIPLINARY ONCOLOGISTS MEETING

23.—25. ledn

rion Congress Hote

Pfedbé&zna témata pro desaty roénik kolokvia:
State of the art | Highlights from the 2019 Gastrointestinal Cancers
Symposium, San Francisco = onkogynekologie ' karcinom plic

karcinom prsu ' nadory gastrointestinalniho traktu

imunoterapie

nadory genitourinarniho traktu

Také v roce 2019 bude moznost aktivni G¢asti v rdmci
paralelni IékaFské a posterové sekce.

PARALELNI LEKARSKA SEKCE 25. 1. 2019 bude probihat v dopolednich hodinach.
Uréena bude k prezentaci o preklinickém vyzkumu onkologickych onemocnéni
a novych postupt onkologické |éCby.

Hlavnim jednacim jazykem je cestina. Pro Ucastniky odborné Iékarské sekce
bude zajisténo oboustranné simultanni tlumoceni (Cestina, anglictina).

Vice informaci na www.pragueonco.cz

—~
A

*

T——

Klin Onkol 2018; 31(5): 325-329

329




