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Streszczenie

Obecnos¢ miesniakow macicy moze wptywac na stezenia parametrow oznaczanych w testach przesiewowych
i poprzez to zmienia¢ szacowane ryzyko aneuploidii chromosomowych u ptodu. W przypadkach gdzie ryzyko to
wzrasta, czesto zachodzi koniecznos¢ wykonywania wiekszej liczby inwazyjnych badari diagnostycznych, nierzadko
trudnych technicznie ze wzgledu na obecnosc¢ miesniakow.

Cel pracy: Celem pracy byto zbadanie wptywu obecnosci miesniakdw macicy na wartosci stezeri parametrow
oznaczanych w tescie FAPP-A oraz tescie potréjnym, a tym samym ich wptywu na wyniki powyzszych testow
biochemicznych.

Materiat i metody: Badaniami objeto grupe 127 kobiet pomiedzy 11 a 20 tygodniem cigzy z pojedynczg cigza
fiziologiczng. U kazdej pacjentki w badaniu ultrasonograficznym stwierdzono obecnos¢ co najmniej jednego
miesniaka o Srednicy powyzej 20 mm zlokalizowanego w obrebie trzonu macicy. U 77 pacjentek wykonano test
PAPP-A, natomiast u 50 test potrojny. Do oznaczeri hormonalnych uzyto aparatu Delfia Xpress. Wszystkie kobiety
urodzity zdrowe dzieci.

Wyniki: W grupie kobiet cigzarnych, u ktdrych wykonano test PAPP-A stezenia PAPP-A w grupie kobiet z migs-
niakami nie roznity sie od grupy kontrolnej, natomiast srednia mediany steZzenia wolnej B-hCG wynosita 1,43MoM.
W grupie kobiet, u ktdrych wykonano test potréjny stwierdzono nastepujgce wartosci srednich MoM: 1,18MoM dla
a-fetoproteiny, 2,01MoM dla wolnej B-hCG oraz 1,29MoM dla niezwigzanego estriolu.

Whioski:

1. Obecnosc miesniakow w trzonie ciezarnej macicy jest zwigzana ze wzrostem stezenia wolnej -hCG, zwtaszcza
w Il trymestrze cigzy.

2. Migsniaki macicy poprzez wzrost stezenia wolnej B-hCG powodujg wzrost odsetka wynikow fatszywie dodatnich
testu potrojnego.

Stowa kluczowe: test biochemiczny / badania prenatalne / mig$niaki macicy /

Adres do korespondencji:

Piotr Sieroszewski

Klinika Medycyny Plodu i Ginekologii,| Katedra Ginekologii i Potoznictwa UM w todzi
94- 029 £6dz, ul. Wilenska 37

tel/fax.: 42 6860471

e-mail : piotr.sieroszewski@umed.lodz.pl

© Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Otrzymano: 30.09.2009
Zaakceptowano do druku: 15.11.2009

927



potoznictwo

Ginekol Pol. 2009, 80, 927-930

Sieroszewski P, et al.

Abstract

Objectives: Uterine myomas may change the concentrations of the screening serum markers and therefore
alter the risk calculation of the fetal chromosomal abnormalities. An increased risk leads to invasive diagnostics
procedures which in these cases can often be technically difficult due to the presence of myomas.

Aim: The aim of this study was to assess the influence of uterine myomas on the first and second trimester serum
markers concentrations and, possibly, on the test results.

Material and methods: The study group consisted of 127 women between 11 and 20 weeks of normal singleton
pregnancy. In each case uterine myomas were diagnosed — over 20 mm in the diameter and located in the uterine
wall. 77 patients underwent the first trimester screening (PAPP-A & free B-hCG) and 50 patients had the second
trimester screening (triple test). The control group consisted of 1020 women between 11 and 20 weeks of normal
singleton pregnancy without uterine myomas. Delfia Xpress analyser was used for the serum markers estimations.
All pregnant women delivered normal healthy babies.

Results: In the first trimester group the PAPP-A serum concentrations were not different from the controls while the
mean median concentration of free B-hCG were significant higher — 1.43 MoM.

In the second trimester group the following mean median values were observed: no significance for the AFP - 1.18
MoM and estriol — 1.29 MoM and significantly higher mean median value for the free p-hCG - 2.01 MoM.
Conclusions:

1. The presence of the uterine myomas is connected with the increased maternal serum concentration of the
B-hCG, particularly in the second trimester.

2. The uterine myomas may lead to the increased rate of the false positive results of the prenatal screening test,

especially the triple test.

Key words: biochemical marker / prenatal diagnosis / uterine leiomyoma

Wstep

W ostatnich latach obserwuje si¢ dynamiczny rozwoj diag-
nostyki prenatalnej, a zwlaszcza jej metod nieinwazyjnych. Jest
to zwigzane ze zmianami demograficznymi w krajach wysoko
rozwinigtych, takimi jak starszy wiek matek i mniejsza liczba
potomstwa w rodzinie oraz coraz wigksza edukacja kobiet pla-
nujacych cigze.

Podstawowymi badaniami nieinwazyjnymi sa przesiewowe
testy okreslajace ryzyko wystapienia aneuploidii chromosomo-
wych u ptodu. W ich sktad wchodza badania ultrasonograficzne
oraz oznaczenia hormonow i biatek syntetyzowanych w jednost-
ce plodowo-tozyskowe;j.

Obecnie najpopularniejszy jest test PAPP-A oraz starszy
i rzadziej stosowany test potrojny. Test PAPP-A wykonywany
jest migdzy 11+0 a 13+6 tygodniem ciazy i opiera si¢ na analizie
stezen PAPP-A (pregnancy-associated plasma protein A -o0so-
czowe cigzowe biatko A) i wolnej B-hCG w surowicy cigzarnych.
Pozwala on na oceng ryzyka wystapienia u ptodu trisomii chro-
mosomu 21, 18, 13. Czulos¢ testu PAPP-A zwigksza jednocza-
sowy pomiar ultrasonograficznych markerow aneuploidii, takich
jak przezierno$¢ karkowa (nuchal translucency — NT), kos¢ no-
sowa, spektrum przepltywu w przewodzie zylnym, kat czotowo
-szczgkowy oraz ocena niedomykalnosci zastawki trojdzielnej
[1, 2, 3]. Test potrojny wykonuje si¢ migdzy 14 a 20 tygodniem
ciazy, w badaniu tym ocenia si¢ stezenie AFP (a-fetoproteiny),
wolnej lub catkowitej B-hCG oraz niezwiazanego estriolu ukE,
(unconjugated estriol) w surowicy cigzarnych.

Nastepnie dokonuje sig kalkulacji ryzyka wystapienia u pto-
du trisomii chromosomu 21, 18 oraz otwartych wad osrodkowego
uktadu nerwowego. Czutos¢ testu potrdjnego podnosi jednoczes-
ne wykonanie tzw. sonogramu ,,genetycznego” z oceng duzych
(major) i matych (minor) markeréw aneuploidii [1].

Stosunkowo czgsto problemem pojawiajacym si¢ w obu
testach sa wyniki fatszywie dodatnie, tj. wskazujace na wysokie
ryzyko wystapienia aneuploidii u plodu o prawidtowym
kariotypie.
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Nieprawidlowe st¢zenia marker6w biochemicznych od-
powiedzialne za falszywie dodatnie wyniki testow wystepuja
u kobiet z niektorymi patologiami potozniczymi, migdzy innymi
u kobiet z migsniakami macicy.

Migséniaki macicy stanowia 95% wszystkich tagodnych
nowotwordw migsnia macicy, zbudowane sg z migsni gtadkich
i tkanki tacznej. Zazwyczaj wystepuja w wieku rozrodczym,
a ujawniaja si¢ z najwigksza czegstoscia po 35 roku zycia i w tej
grupie wiekowej stwierdzane sa u 30% kobiet rasy biatej i 50%
kobiet rasy czarnej [4]. Wraz ze wzrostem ciaz po 35 roku zy-
cia wzrasta odsetek wystgpowania migsniakow macicy w ciazy
i obecnie czgsto$¢ ta waha si¢ w granicach 1-4% ciaz [5]. Do
najczestszych powiktan ciazy, zwiazanych z migsniakami maci-
cy nalezy: poronienie, pordd przedwczesny, przedwczesne od-
dzielenie si¢ tozyska, krwawienia w pierwszym trymestrze ciazy,
krwotoki w trzecim okresie porodu i poporodowe oraz powikta-
nia infekcyjne [6,7,8,9]. W prognozowaniu pomyslnego zakon-
czenia cigzy istotne jest umiejscowienie mig$niaka w odniesieniu
do potozenia tozyska oraz liczba i wielko$¢ migsniakow [7].

Cel pracy

Celem pracy bylo zbadanie wplywu obecnosci migéniakow
macicy na warto$ci st¢zen parametroOw oznaczanych w tescie
PAPP-A oraz tescie potrdjnym, a tym samym ich wptywu na wy-
niki powyzszych testow biochemicznych.

Materiat i metody

Grupg badang stanowito 127 kobiet pomigdzy 11 a 20 tygo-
dniem z ciaza pojedyncza wylonionych z populacji 1956 cigzar-
nych, u ktérych przeprowadzono badania w ramach programu
badan prenatalnych. Wiek pacjentek zawarty byt w przedziale
pomigdzy 28 a 43 rokiem zycia. Algorytm badan prenatalnych
byt nastgpujacy: pomigdzy 11+0 a 13+6 tygodniem ciazy wy-
konywano test PAPP-A zintegrowany z ultrasonograficznym
pomiarem NT oraz ocena obecnosci koSci nosowej i spektrum
przeptywu w przewodzie zylnym.
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Kalkulacji ryzyka dokonywano w oparciu o program FTS
version 2.1 z Fetal Medicine Foundation, a za warto$¢ odcinajaca
przyjeto 1:300. U kobiet, ktore zglaszaty si¢ na badania prenatal-
ne pomigdzy 14 a 20 tygodniem cigzy wykonywano test potrojny
zintegrowany z sonogramem ,,genetycznym”. Do kalkulacji ry-
zyka wykorzystano program PRISCA 3.4, a za warto$¢ odcina-
jaca przyjeto 1:250. Kobietom cigzarnym z dodatnim wynikiem
testu proponowano wykonanie amniopunkc;ji.

W grupie badanej test PAPP-A wykonano u 77 pacjentek,
natomiast u 50 test potrojny. Grupg odniesienia stanowito 1280
kobiet z ciaza fizjologiczna bez mig$niakow macicy wytonio-
nych z tej samej populacji 1956 cigzarnych.

Wszystkie oznaczenia biochemiczne: PAPP-A, wolna
B-hCG, AFP oraz uE, wykonano metoda immunofluorescencji
przy uzyciu aparatu Delfia Xpress (Perkin-Elmer).

U kazdej pacjentki w badaniu ultrasonograficznym stwier-
dzono obecnos$¢ co najmniej jednego mig$niaka o $rednicy po-
wyzej 20 mm zlokalizowanego w obrgbie trzonu macicy. W catej
grupie 127 kobiet prowadzono monitorowanie przebiegu ciazy,
wszystkie kobiety urodzity zdrowe dzieci.

Wyniki

W grupie 77 kobiet cigzarnych, u ktérych wykonano test
PAPP-A stgzenie PAPP-A, w grupie kobiet z mig$niakami nie
réznito si¢ od grupy odniesienia, natomiast $rednia warto$¢ me-
diany st¢zenia wolnej B-hCG byta wyzsza o ponad 40% w sto-
sunku do grupy odniesienia i wynosita 1,43MoM.
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Rycina 1. Stezenie PAPP-A i wolnej -hCG w grupie kobiet cigzarnych
z migéniakami i bez mig$niakow.

W grupie 50 kobiet, u ktérych wykonano test potrojny
uzyskano nastgpujace $rednie wartosci MoM: 1,18MoM dla
a-fetoproteiny, 2,01MoM dla wolnej f-hCG oraz 1,29MoM dla
niezwiazanego estriolu.
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Rycina 2. Stezenie AFP, wolnej B-hCG i niezwigzanego estriolu w grupie kobiet
cigzarnych z migSniakami i bez mig$niakow.

Dyskusja

W pismiennictwie znajduje si¢ niewiele doniesien opisuja-
cych wyniki testow biochemicznych u cigzarnych z migsniakami
macicy. Ciekawe badanie w warunkach in vitro przeprowadzit
Horiuchi i wsp. w 2000 r., zaobserwowali oni silne dziatanie pro-
liferacyjne B-hCG na komorki mig$niakéw macicy [10]. Praw-
dopodobnie stanowi to przyczyng dos¢ czgsto obserwowanego
wzrostu mig$niakow podczas ciazy.

Korczynski i wsp. analizowali przypadki wynikow falszy-
wie dodatnich testu potrjnego. Autorzy zauwazyli, ze migéniaki
macicy, blizny macicy (po cigciu cesarskim, wytuszczaniu migs-
niakéw macicy) oraz patologiczne potozenie tozyska sa prawdo-
podobna przyczyna wyzszych stezen hCG i wynikoéw fatszywie
dodatnich [11].

Morssink 1 wsp. badali zalezno$¢ migdzy st¢zeniem marke-
réw biochemicznych w II trymestrze ciazy a patologiami lozy-
ska. Badacze stwierdzili dodatnig korelacj¢ migdzy podwyzszo-
nym stgzeniem wolnej B-hCG a takimi defektami tozyska jak:
zawal 1 uposledzone krazenie maciczno-tozyskowe [12].

Przyczyna wzrostu wolnej f-hCG w surowicy cigzarnych
z migéniakami moga by¢ zmiany w krazeniu maciczno-tozy-
skowym. Kurjak i wsp. w swoich badaniach krazenia maciczno
-tlozyskowego we wczesnej ciazy z uzyciem przezpochwowej
ultrasonografii z kolorowym Dopplerem wykazali spadek impe-
dancji w naczyniach krazenia maciczno-tozyskowego u kobiet
z mig$niakami macicy [13].

Podsumowujac wyniki badafn —zaréwno w tescie podwojnym
jak 1 potrojnym zaobserwowano istotny statystycznie wzrost
stgzenia wolnej B-hCG w surowicy cigzarnych z mig$niakami.
Obecnos¢ migéniakdw macicy moze by¢ przyczyna falszywie
dodatnich wynikow testow prenatalnych ze wzgledu na
znamiennie wyzsze stgzenie wolnej B-hCG. Przyczyna wyzszego
stezenia wolnej B-hCG moga by¢ odmienne warunki implantacji
trofoblastu u cigzarnych z mig$niakami — teza ta wymaga
potwierdzenia w dalszych badaniach.
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Whnioski

1. Obecnos$¢ migsniakow w trzonie cigzarnej macicy jest zwiazana

ze wzrostem stgzenia wolnej B-hCG, zwlaszcza w II trymestrze
ciazy.

. Migéniaki macicy poprzez wzrost st¢zenia wolnej B-hCG

powoduja wzrost odsetka wynikow fatszywie dodatnich testu
potrdjnego.
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