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Streszczenie
Niedokrwistość i małopłytkowość często występują w czasie ciąży. Szacuje się, że na świecie u 38% 
kobiet w ciąży stwierdza się niedokrwistość, a u 7–12% małopłytkowość. Choroby nowotworowe są 
drugą najczęstszą przyczyną zgonów kobiet w wieku rozrodczym i wikłają przebieg jednej na 1000 ciąż.  
Spośród nowotworów hematologicznych w okresie ciąży najczęściej rozpoznaje się chłoniaki  
(1: 1000–6000) i białaczki (1: 75 000–100 000). W artykule przedstawiono problemy związane  
z diagnostyką i leczeniem niektórych chorób hematologicznych występujących w okresie ciąży.
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Abstract
Anemia and thrombocytopenia in pregnancy are common health problems. It is estimated world-
wide that the prevalence of anemia in pregnancy is around 38%, whilst thrombocytopenia occurs 
in 7–12% of all pregnancies. Malignancy is the second most frequent cause of mortality during 
childbearing years and is a complication in up to 1 out of every 1000 pregnancies. The most com-
mon hematologic malignancies associated with pregnancy are lymphomas (1: 1000–6000) and 
leukemias (1: 75 000–100 000). This paper is a detailed review in the diagnosis and management 
of benign or malignant hematologic disorders whenever occurring during pregnancy.
Key words: pregnancy, anemia, trombocytopenia, leukemia, lymphoma
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Wprowadzenie

W czasie prawidłowo przebiegającej ciąży do-
chodzi do wielu zmian dotyczących zarówno układu 
krwiotwórczego, jak i układu krzepnięcia. Zwięk-
szenie objętości osocza o 40–60% i masy erytro-
cytarnej o 18–25% w stosunku do wartości sprzed 
ciąży powoduje obniżenie stężenia hemoglobiny do 
10,5–11,0 g/dl i wartości hematokrytu do 30–32%. 
Hemodylucja jest najbardziej nasilona między 17.  
a 36. tygodniem ciąży (t.c.). W wyniku zwiększonej 
aktywności hormonalnej (m.in. dodatkowa synteza 
glikokortykosteroidów przez łożysko) i syntezy cy-

tokin (w tym czynnika wzrostu kolonii makrofagów 
i granulocytów), liczba krwinek białych wzrasta  
o 20%. U 1/4 kobiet w obrazie odsetkowym krwi-
nek białych stwierdza się obecność pojedynczych 
form młodszych — mielocytów i metamielocytów. 
Liczba płytek krwi (PLT, platelets) zmniejsza się  
o 10–20% wartości sprzed ciąży. Prawdopodobnie 
jest to spowodowane zwiększonym rozpadem PLT 
w krążeniu łożyskowym, zwiększoną sekwestracją 
śledzionową, hemodylucją i zależnym od hormonów 
zmniejszeniem ich produkcji [1, 2].

Zmiany dotyczące układów krzepnięcia i fibry-
nolizy charakteryzują się z jednej strony wzrostem 
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syntezy fibrynogenu, czynników krzepnięcia VII, 
VIII, X, czynnika von Willebranda, tkankowego 
aktywatora plazminogenu (t-PA, tissue plasmino-
gen activator) i aktywatora typu urokinazy (u-PA, 
urokinase plazminogen activator), z drugiej zaś 
zwiększoną aktywnością inhibitora aktywatora 
plazminogenu typu 1 i pochodzącego z łożyska in-
hibitora aktywatora plazminogenu typu 2. Stężenia 
czynników XIII i białek C i S ulegają zmniejszeniu. 
Efektem tych zmian jest stan nadkrzepliwości 
sprzyjający powstawaniu powikłań zakrzepowych. 
Zaistniałe w czasie ciąży zmiany ulegają cofnięciu 
w okresie połogu [1, 2].

Niedokrwistość

Zgodnie z definicją Światowej Organizacji 
Zdrowia (WHO, World Health Organization) za 
niedokrwistość patologiczną u kobiet w ciąży 
uznano stężenia hemoglobiny poniżej 11,0 g/dl  
i hematokrytu poniżej 33% w I i III trymestrze,  
w II trymestrze zaś wartości, odpowiednio, poniżej  
10,5 g/dl i 32%. U kobiet, u których stężenie he-
moglobiny jest obniżone do 8,0–9,9 g/dl, ryzyko 
urodzenia dziecka z niską masą urodzeniową  
i porodu przedwczesnego jest znacząco wyższe niż 
u kobiet, u których wartość hemoglobiny utrzymuje 
się w granicach 10,0–11,9 g/dl [3].

W około 81% przypadków przyczyną niedo-
krwistości jest niedobór żelaza. W czasie ciąży 
wchłanianie żelaza wzrasta o 20–40%, zależnie od 
stopnia niedoboru. W I trymestrze zapotrzebowa-
nie dobowe jest niewielkie i wynosi 1–2 mg żelaza, 
natomiast w III trymestrze wzrasta do 6 mg/dobę. 
Całkowite zapotrzebowanie na żelazo w czasie 
ciąży wynosi od 900 do 1200 mg; 500–600 mg jest 
wykorzystywane w hematopoezie u matki, 80– 
–100 mg stanowi depozyt łożyskowy, a około 225 mg  
wykorzystują tkanki płodu. Średnia utrata żelaza 
w czasie porodu jest równa 250 mg. Zawartość 
żelaza w mleku matki wynosi 0,75–1 mg/l. Prawid-
łowo zachowana gospodarka żelazem warunkuje 
prawidłowy przebieg ciąży, natomiast niedobór 
sprzyja porodom przedwczesnym i niskiej masie 
urodzeniowej noworodka [3, 4].

Kobiety z niskim stężeniem ferrytyny (< 12 ng/ 
/ml) powinny przyjmować żelazo elementarne  
w ilości 60–65 mg/dobę. Przy tej dawce z przewodu 
pokarmowego wchłania się średnio 6 mg żelaza; 
podwojenie dawki zwiększa wchłanianie do 10 mg. 
Dalsza eskalacja dawki nie zwiększa istotnie wchła-
niania. Leczenie powinno spowodować wzrost 
stężenia hemoglobiny o 2,0 g/dl w ciągu 3 tygodni. 
Każda kobieta w ciąży w III trymestrze powinna 

profilaktycznie przyjmować 30 mg żelaza dziennie. 
Leczenie pozajelitowymi preparatami żelaza zale-
ca się w przypadkach zaburzeń jego wchłaniania  
z przewodu pokarmowego, rzeczywistej nietoleran-
cji preparatów doustnych oraz konieczności szyb-
kiego uzupełnienia niedoborów (dotyczy kobiet  
w późnym okresie ciąży z głęboką niedokrwistością 
z niedoboru żelaza) [3–7].

Planując ciążę, kobieta powinna rozpocząć 
przyjmowanie kwasu foliowego w dawce 400 μg/ 
/dobę 12 tygodni przed planowaną ciążą i kontynu-
ować suplementację przez pierwsze 12 t.c. Zwięk-
szone zapotrzebowanie na kwas foliowy występuje 
u kobiet z ciążą wielopłodową, w niedokrwistościach 
hemolitycznych, u palących tytoń i u kobiet przyjmu-
jących leki przeciwpadaczkowe. Większe dawki kwa-
su foliowego są zalecane kobietom, które wcześniej 
urodziły dziecko z wadą układu nerwowego [4, 6, 8].

Zapotrzebowanie płodu na witaminę B12 wyno-
si 50 μg, co w niewielkim stopniu zmniejsza zapasy 
matki. U 10–28% kobiet z prawidłowo przebiega-
jącą ciążą stwierdza się nieznaczne zmniejszenie 
stężenia witaminy B12 w surowicy wynikające  
z hemodylucji, czemu nie towarzyszy niedokrwi-
stość. Grupą osób, u których często obserwuje się 
niedobór kobalaminy, są wegetarianie (zwłaszcza 
weganie), dlatego w okresach ciąży i karmienia 
piersią wskazana jest doustna suplementacja. 
Chore z rozpoznaną przed ciążą niedokrwistoś-
cią Addisona-Biermera wymagają kontynuacji 
przewlekłej podaży witaminy B12 domięśniowo, 
zazwyczaj w dawce 1000 μg co 4–6 tygodni [5, 8].

Najczęściej występującą w polskiej populacji 
wrodzoną niedokrwistością hemolityczną jest 
sferocytoza wrodzona. Choroba zwiększa ryzyko 
wczesnych poronień. U kobiet, u których nie 
wykonano wcześniej splenektomii, w czasie ciąży 
częściej obserwuje się nasilenie hemolizy i prze-
łomy hemolityczne, częściej zachodzi również 
konieczność przetaczania koncentratu krwinek 
czerwonych (kkcz). Wskazane jest przetaczanie 
kkcz zgodnego fenotypowo w układach Rh i Kell, 
aby zapobiec alloimmunizacji poprzetoczeniowej 
i ewentualnego zaistnienia matczyno-płodowego 
konfliktu serologicznego. W ciągu 10–14 dni po 
każdej transfuzji należy wykonać badanie na obec-
ność alloprzeciwciał odpornościowych przeciw 
krwinkom czerwonym. Aby uniknąć powikłań he-
matologicznych w czasie ciąży, u kobiet z rozpozna-
ną sferocytozą wrodzoną zaleca się splenektomię 
jeszcze przed planowaną ciążą [9–11].

Niedokrwistość autoimmunohemolityczna 
(AIHA, autoimmune hemolytic anemia) rzadko 
jest obserwowana u kobiet w ciąży. Choroba może 
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się ujawnić w okresie ciąży lub być rozpoznana 
wcześniej. Badania immunologiczne mogą ujawnić 
obecność autoprzeciwciał zarówno typu ciepłego, 
jak i zimnego. U pacjentek, u których chorobę 
rozpoznano przed ciążą, może dojść do zaostrzenia 
hemolizy lub nawrotu choroby, dlatego konieczne są 
częstsze kontrole morfologii krwi. Badania wyko-
nuje się średnio co 2–3 tygodnie przez okresy ciąży 
i połogu. W przypadku obecności autoprzeciwciał  
w klasie immunoglobulin G (IgG), Ig przechodzących  
przez łożysko do płodu, wskazana jest okresowa 
ocena metodami nieinwazyjnymi (badanie do-
plerowskie szybkości przepływu krwi w tętnicy 
centralnej mózgu płodu) ewentualnej niedokrwi-
stości u płodu. Celem leczenia jest utrzymanie 
stężenia hemoglobiny powyżej 9,0 g/dl (> 10,0 g/dl  
w I trymestrze) i liczby krwinek czerwonych ponad 
3,0 T/l (optymalnie > 3,5 T/l). W terapii stosuje 
się glikokortykoidy, dożylne Ig (IVIG, intravenous 
immunoglobulin) i przetoczenia kkcz zgodnych 
fenotypowo [12–14].

Małopłytkowości

Małopłytkowość komplikuje przebieg 7–12% 
ciąż, 75% przypadków stanowi małopłytkowość 
kobiet w ciąży (małopłytkowość indukowana ciążą), 
15–20% to wtórne małopłytkowości w przebiegu 
innych chorób wewnętrznych i powikłań położni-
czych (np. nadciśnienia tętniczego indukowanego 
ciążą, stanu przedrzucawkowego, zespołów mikro-
angiopatii zakrzepowych i zakażeń), 3–4% przypad-
ków to małopłytkowości immunologiczne, a 1–2% 
stanowią rzadkie małopłytkowości wrodzone [1, 2].

Cele postępowania diagnostyczno-leczniczego 
w przypadku małopłytkowości u kobiety w ciąży 
są następujące: 1) ustalenie przyczyny małopłyt-
kowości; 2) ocena zagrożenia stwarzanego przez 
małopłytkowość dla matki i dziecka; 3) ustalenie 
optymalnego postępowania zapewniającego bez-
pieczeństwo matce w czasie ciąży, porodu i połogu 
oraz dziecku [15, 16].

Małopłytkowość indukowana ciążą
Zmniejszenie liczby PLT, podobnie jak niedo-

krwistość kobiet w ciąży, jest zjawiskiem fizjolo-
gicznym, wynikającym z hemodylucji, zwiększo-
nego rozpadu krwinek płytkowych w przebiegu 
hiperkinetycznego krążenia i prawdopodobnie 
hormonalnego zahamowania płytkotworzenia. 
Małopłytkowość indukowana ciążą występuje  
u zdrowych kobiet z prawidłowo przebiegającą 
ciążą, a stopniowe zmniejszanie liczby PLT obser-
wuje się w II i III trymestrze. U 97% kobiet liczba 

PLT utrzymuje się powyżej 50 G/l, co zapewnia 
hemostazę u matki na okresy ciąży i porodu.  
O sposobie zakończenia ciąży decydują wskazania 
położnicze. Cechą charakterystyczną jest tendencja 
do nawracania małopłytkowości w kolejnych cią-
żach. Małopłytkowość indukowaną ciążą nie wiąże 
się ze zwiększonym ryzykiem urodzenia dziecka  
z małopłytkowością [17].

Różnicowanie między małopłytkowością indu-
kowaną ciążą a pierwotną małopłytkowością immu-
nologiczną (PIT, primary immune thrombocytopenia) 
jest bardzo trudne, a niekiedy wręcz niemożliwe. 
O ostatecznym rozpoznaniu decyduje czas — brak 
normalizacji liczby PLT po porodzie lub nawrót 
małopłytkowości w ciągu 6 miesięcy po porodzie 
przesądza o rozpoznaniu PIT. Należy zaznaczyć, że 
obecność przeciwciał przeciwpłytkowych nie jest 
specyficzna dla PIT; ich występowanie niekiedy 
obserwuje się u zdrowych kobiet w ciąży, u któ-
rych nie stwierdza się małopłytkowości i u kobiet 
z małopłytkowością indukowaną ciążą. Celem 
wykonania badań immunologicznych jest wykrycie 
alloprzeciwciał przeciwpłytkowych, które mogą od-
powiadać za alloimmunologiczną małopłytkowość 
płodowo-noworodkową, a nie samo stwierdzenie 
obecności autoprzeciwciał [15, 17, 18].

Pierwotna małopłytkowość immunologiczna
Pierwotna małopłytkowość immunologiczna 

występuje z częstością 1–2 przypadków na 1000 
porodów. Choroba może się ujawnić na każdym 
etapie ciąży, najczęściej jednak występuje w jej 
pierwszej połowie. U kobiety w okresie całkowitej 
remisji (CR) choroby, uzyskanej farmakoterapią lub 
w wyniku splenektomii, może dojść do nawrotu,  
a jego ryzyko nie zależy od czasu trwania remisji 
ani sposobu, w jaki ją uzyskano.

Pacjentki bez objawów z liczbą PLT powyżej 
30 G/l nie wymagają leczenia w I i II trymestrze, 
konieczna jest jedynie częstsza kontrola, co 7–14 
dni. Leczenia wymagają kobiety w ciąży z liczbą 
PLT poniżej 30 G/l z objawami skazy krwotocznej, 
współistniejącą dysfunkcją PLT lub gdy koniecz-
ne jest przeprowadzenie inwazyjnych procedur 
położniczych. Po 34–36 t.c. celem leczenia jest 
osiągnięcie liczby PLT powyżej 50 G/l. Podsta-
wowymi lekami w terapii małopłytkowości są 
glikokortykosteroidy i IVIG. Glikokortykosteroidy 
stanowią pierwszą linię leczenia, tym niemniej  
w przypadku długotrwałej terapii występuje dużo 
działań niepożądanych, w tym zaburzenia tolerancji 
glukozy, nadciśnienie tętnicze, zaburzenia elektro-
litowe czy psychozy poporodowe. Ponadto wzrasta 
ryzyko przedwczesnego pęknięcia błon płodowych 
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i odklejenia łożyska. W leczeniu steroidami kobiet 
w ciąży zalecane są minimalne dawki efektywne, 
utrzymujące liczbę PLT w granicach hemosta-
tycznych. Dożylne immunoglobuliny najczęściej 
wykorzystuje się w leczeniu małopłytkowości we 
wczesnym okresie ciąży lub jako przygotowanie 
do porodu. W przypadku konieczności wykonania 
splenektomii optymalnym okresem jest II trymestr 
ciąży — około 20 t.c. Inne leki, takie jak azatio-
pryna, rytuksymab czy winkrystyna, są rzadko 
stosowane w terapii małopłytkowości u kobiet  
w ciąży i nie powinny być stosowane w I trymestrze  
[18–21]. Sposób zakończenia ciąży zależy od wska-
zań położniczych. Cięcie cesarskie należy rozwa-
żyć w przypadkach wysokiego ryzyka urodzenia 
dziecka z ciężką małopłytkowością, na przykład 
współistnienia alloimmunologicznej małopłytko-
wości płodowo-noworodkowej i w przypadkach, 
gdy kobieta wcześniej urodziła dziecko z głęboką 
małopłytkowością [15, 18–21].

Małopłytkowości wrodzone (rodzinne)
Dokładnie zebrany wywiad pozwala ustalić ro-

dzinny charakter występowania choroby, stopień jej 
nasilenia i oszacować ryzyko powikłań krwotocz-
nych. W niektórych przypadkach skaza małopłyt-
kowa może mieć charakter złożony; zaburzeniom 
ilościowym towarzyszą zaburzenia czynnościowe 
PLT. Ciąża najczęściej powoduje pogłębienie ma-
łopłytkowości, a najniższa liczba PLT przypada na  
II i III trymestr ciąży. Po porodzie liczba ta powraca 
do wartości sprzed ciąży. Postępowaniem z wyboru 
w okresie okołoporodowym jest przetaczanie kon-
centratów krwinek płytkowych.

U części chorych z zaburzeniami czynnościo-
wymi PLT, by skrócić krwawienie, można zastoso-
wać desmopresynę (deamino-D-argininowazopre-
synę [DDAVP, desamino-D-arginine vasopressin) 
w dawce 0,3 μg/kg mc. w 30-minutowym wlewie 
bezpośrednio przed porodem lub po nim. Lek jest 
nieskuteczny w trombastenii Glanzmanna i zespole 
Scotta [15, 22, 23].

Noworodek matki z małopłytkowością
Zmniejszenie liczby PLT obserwuje się u około 

1% zdrowych noworodków i u 3–4% noworod-
ków urodzonych przez matki z małopłytkowością 
indukowaną ciążą. W większości przypadków 
zmniejszenie liczby PLT jest niewielkie i dzieci nie 
wymagają leczenia. Z kolei u noworodków matek 
chorych na PIT zmniejszenie liczby PLT wystę-
puje w 20–40% przypadków, w tym u 10% dzieci 
liczba PLT jest obniżona poniżej 50 G/l, natomiast 
u 0,5–1% dochodzi do wylewu śródczaszkowego. 

Nie stwierdza się zależności między liczbą PLT  
u matki, obecnością czy brakiem przeciwciał u matki  
a liczbą PLT u płodu/noworodka [24, 25].

U każdego noworodka urodzonego przez mat-
kę z małopłytkowością (niezależnie od etiologii) 
wskazana jest kontrola PLT w 1. dobie życia. Jeśli 
wynik jest prawidłowy, to badanie należy powtórzyć 
między 3. a 6. dobą życia, ponieważ u około 25% 
dzieci małopłytkowość ujawnia się z opóźnieniem. 
W przypadku wysokiego ryzyka wystąpienia ma-
łopłytkowości u płodu/noworodka wskazana jest 
regularna ocena ultrasonograficzna (USG) struktur 
mózgowych u płodu, począwszy od 20. t.c. (u zdro-
wego płodu liczba PLT stabilizuje się w okolicach 
18.–20. t.c.), po porodzie zaś zaleca się wykonanie 
przezciemiączkowego badaniu USG mózgu, nawet 
w przypadku braku objawów skazy krwotocznej  
i prawidłowej liczby PLT [15, 24, 25].

Choroby nowotworowe układów 
krwiotwórczego i chłonnego

Chorobę nowotworową rozpoznaje się w prze-
biegu jednej na 1000–2000 ciąż. Najczęściej wy-
stępującymi nowotworami w tym okresie są: rak 
piersi, rak szyjki macicy, chłoniak Hodgkina (HL, 
Hodgkin lymphoma), czerniak, białaczka i chłoniaki 
nie-Hodgkina (NHL, non-Hodgkin lymphoma) [26]. 
Z jednej strony prezentacja choroby jest taka sama 
jak w populacji ogólnej, choć ciąża może maskować 
niektóre objawy i spowodować opóźnienie rozpo-
znania. Z drugiej strony ciąża może się przyczynić 
do szybszego wykrycia choroby, zwłaszcza zlokali-
zowanej w narządzie rodnym. Podstawą rozpozna-
nia jest badanie histologiczne, a ciąża nie stanowi 
przeciwwskazania do wykonania biopsji zajętego 
narządu, w tym biopsji węzła chłonnego i trepano-
biopsji szpiku. Wykonanie zabiegu w znieczuleniu 
miejscowym jest bezpieczne w każdym okresie 
ciąży, natomiast pobranie materiału do badania 
histopatologicznego w znieczuleniu ogólnym jest 
bezpieczne po upływie I trymestru [26–28].

Badania USG i badanie metodą rezonansu 
magnetycznego (bez kontrastu) nie wiążą się  
z ryzykiem napromienienia płodu i można je wy-
konać na każdym etapie ciąży. Rutynowe badania 
radiologiczne, w tym tomografia komputerowa 
bez użycia kontrastu, nie zwiększają ryzyka wad 
wrodzonych, ponieważ dawki są o wiele niższe (8– 
–30 mGy) od uznanych za niebezpieczne (> 100 mGy).  
W czasie ciąży należy unikać wykonywania badań 
radiologicznych z podaniem kontrastu, pozyto-
nowej tomografii emisyjnej i badań z użyciem 
izotopów promieniotwórczych. W okresie laktacji, 



299https://journals.viamedica.pl/hematologia

Izabella Kopeć, Problemy hematologiczne w okresie ciąży

w przypadku konieczności wykonania badania  
z kontrastem, pacjentka musi przerwać karmienie 
piersią na 48 godzin, ponieważ nawet niewielka 
ilość kontrastu przenika do mleka [26, 29].

Stosowanie leków cytostatycznych w okresie 
ciąży wiąże się z ryzykiem wystąpienia działań nie-
pożądanych. Większość tego typu leków ma masę 
molekularną 250–400 kDa i łatwo pokonuje barie-
rę łożyskową, przedostając się do tkanek płodu.  
Z kolei wpływ chemioterapii na rozwijający się płód 
zależy od okresu podawania leków. Ich stosowanie 
w fazie preembrionalnej (od zapłodnienia do 17. 
dnia ciąży), kiedy podział komórek jest bardzo 
dynamiczny, najczęściej prowadzi do poronienia, 
jeżeli jednak ciąża się utrzyma, to najprawdopo-
dobniej odległe efekty nie wystąpią. Chemiote-
rapia stosowana w okresie organogenezy, między  
2. a 8. t.c., może uszkadzać takie narządy, jak serce, 
cewa nerwowa, kończyny, a efekt jej działania jest 
nieodwracalny. Prowadzi do powstania dużych wad 
wrodzonych w 10–20% przypadków. W okresie pło-
dowym (8.–38. t.c.) dominuje wzrost, ale rozwijają 
się również przewód pokarmowy i kora mózgowa. 
Ryzyko powstania wad indukowanych chemiotera-
pią przeciwnowotworową stosowaną w tym okresie 
jest niewielkie i akceptowalne. Najczęstszymi 
działaniami niepożądanym są zahamowanie wzrostu 
wewnątrzmacicznego płodu, poród przedwczesny  
i obumarcie wewnątrzmaciczne płodu [28–31].

Podczas stosowania leków u pacjentki w cią-
ży należy uwzględnić zmiany w metabolizmie 
tych substancji wynikające ze zmian fizjologicz-
nych zachodzących w tym okresie. Hemodylucja, 
zmniejszone stężenia albumin, zwiększony klirens 
nerkowy i wątrobowy zmieniają metabolizm leków, 
szybkość ich wydalania oraz biodostępność [26, 27].

Poród u pacjentek leczonych cytostatycznie  
w czasie ciąży należy planować 3–4 tygodnie po 
podaniu ostatniego kursu chemioterapii, co daje 
czas na odnowę szpiku u matki oraz eliminację le-
ków z tkanek płodu. O sposobie zakończenia ciąży 
decydują wskazania położnicze. W każdym przypad-
ku choroby nowotworowej u matki należy zbadać 
łożysko i sznur pępowinowy pod kątem obecności 
komórek nowotworowych. W białaczkach wska-
zana jest również kontrola krwi noworodka (może 
to być krew pępowinowa) na obecność komórek 
białaczkowych [29, 32–34].

Jest mało danych na temat wpływu przeciwciał 
monoklonalnych na przebieg ciąży i rozwijający się 
płód. Większość tych przeciwciał należy do klasy 
IgG1 — są to w większości duże hydrofilne czą-
steczki, które nie mają zdolności przenikania przez 
łożysko na zasadzie swobodnej dyfuzji. U dzieci 

matek leczonych w czasie ciąży rytuksymabem 
nie obserwowano wad wrodzonych ani zwiększo-
nej zapadalności na zakażenia. Dzieci prawidłowo 
odpowiadały na szczepienia, mimo że u niektórych 
obserwowano supresję limfocytów B, która utrzy-
mywała się przez 4–6 miesięcy [32].

Wpływ czynników wzrostu kolonii granulocy-
tów na ciążę nie jest znany, aczkolwiek na modelach 
zwierzęcych udowodniono, że cytokina przechodzi 
przez łożysko i prowokuje powstanie obwodo-
wej neutrofilii i zwiększone pulowanie neutrofili  
w śledzionie i szpiku płodu. Przenikanie cytokiny 
do mleka matki jest ograniczone. Wydaje się jednak, 
że lek jest bezpieczny w okresach ciąży i połogu.  
W dotychczasowym piśmiennictwie nie opisano istot-
nych powikłań przebiegu ciąży u kobiet przyjmują- 
cych czynnik wzrostu kolonii granulocytów [30].

Zastosowanie radioterapii u kobiet w ciąży jest 
ograniczone. Dopuszcza się napromienianie guza 
zlokalizowanego w okolicach odległych od macicy, 
na przykład radioterapię ośrodkowego układu 
nerwowego (OUN) czy nadprzeponowych węzłów 
chłonnych. Konieczne jest wtedy zastosowanie 
odpowiednich osłon ochraniających płód [30].

Ostre białaczki
Ostre białaczki wikłają przebieg jednej na  

10 000 ciąż. Dominują ostre białaczki szpikowe, któ-
re stanowią 2/3 zachorowań. Około 23% rozpoznań  
jest dokonywanych w I trymestrze, 37% w II, a 40% 
w III trymestrze ciąży. Rozpoznanie ostrej białaczki 
u kobiety w ciąży wiąże się z koniecznością wyboru 
postępowania, które będzie optymalne dla matki  
i rozwijającego się płodu. Rozpoznanie choroby  
w I trymestrze wymusza rozważenie zakończenia 
ciąży, ponieważ zastosowanie chemioterapii w tym 
okresie wiąże się z wysokim ryzykiem dużych wad 
wrodzonych u płodu i powikłaniami krwotocznymi 
u matki. Stosowanie chemioterapii w II i III tryme-
strze jest stosunkowo bezpieczne [34, 35].

Arabinozyd cytozyny podawany we wczes-
nym okresie ciąży może spowodować powstanie 
wad układu kostnego u płodu, z kolei antybiotyki 
antracyklinowe wpływają na uszkodzenie mięśnia 
sercowego. W pojedynczych doniesieniach obser-
wowano ostrą niewydolność krążenia u płodów po 
lekach podanych matce — w części przypadków 
zmiany były odwracalne. W trakcie stosowania 
chemioterapii zawierającej leki kardiotoksyczne 
należy regularnie kontrolować echokardiograficz-
nie serce płodu [34, 35].

Preferuje się poród naturalny, ponieważ cięcie 
cesarskie stwarza wyższe ryzyko powikłań krwotocz - 
nych. Jeżeli w czasie ciąży stosowano antybiotyki  
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antracyklinowe, to po porodzie konieczne jest 
dalsze monitorowanie kardiologiczne noworodka.

Łożysko nie jest doskonałą barierą dla komó-
rek białaczkowych. Komórki białaczkowe matki, 
które przeniknęły do krwioobiegu płodu w ciągu  
6 tygodni po porodzie, powinny być zniszczone 
przez układ immunologiczny dziecka [33–35].

Przewlekła białaczka szpikowa
Częstość współistnienia ciąży z przewlekłą 

białaczką szpikową (CML, chronic myelogenous 
leukemia) oceniono na jeden na 75 000 poro-
dów. Choroba zwiększa ryzyko niewydolności 
łożyska (zakrzepy, leukostaza, zawały łożyska), 
co może skutkować zahamowaniem wzrostu we-
wnątrzmacicznego płodu, obumarciem płodu, 
przedwczesnym odklejeniem łożyska, stanem 
przedrzucawkowym czy porodem przedwczesnym. 
Stosowane powszechnie inhibitory kinazy tyrozy-
nowej (TKI, tyrosine kinase inhibitors) BCR/ABL1 
działają teratogennie. Doświadczenia zebrane 
na podstawie obserwacji przebiegu ciąż u kobiet 
leczonych imatynibem wskazują na prawdopodo-
bieństwo zwiększenia częstości wad wrodzonych 
u płodu. Odsetek takich wad u dzieci matek przyj-
mujących imatynib w czasie ciąży oceniono na 
9,6%; większość stanowiły dzieci kobiet leczonych  
w I trymestrze ciąży. Zwracał uwagę duży odsetek 
wad układu kostnego (niezrośnięte kręgi, przed-
wcześnie zarośnięte szwy czaszkowe, anomalie 
kości ramiennej, przepuklina mózgowa) [36].  
Z tego względu imatynib i inne TKI nie mogą być 
bezpiecznie stosowane w ciąży, zwłaszcza w okre-
sie organogenezy. Zalecane postępowanie obejmuje 
leukaferezy i stosowanie interferonu a (IFNa).  
W mleku kobiet przyjmujących imatynib obecny 
jest jego metabolit — CPG74588 — i śladowe 
stężenia leku, dlatego karmienie piersią jest prze-
ciwwskazane [36, 37].

Stwierdzono, że dzieci mężczyzn leczonych 
imatynibem rozwijają się prawidłowo. Dlatego  
u mężczyzn nie zaleca się przerywania terapii tym 
lekiem w okresie starań o poczęcie dziecka [36].

Nadpłytkowość samoistna
W czasie ciąży dochodzi do samoistnego 

zmniejszenia liczby PLT o 20–44% wartości sprzed 
okresu ciąży. Powikłania zakrzepowe występują 
w przebiegu 2–5% ciąż. Powikłania krwotoczne, 
stwierdzane najczęściej przy liczbie PLT powyżej 
1500 G/l, wikłają przebieg 4–9% ciąż. Choroba 
sprzyja powikłaniom położniczym, takim jak: 
poronienia (31% ciąż), stan przedrzucawkowy, 
nadciśnienie tętnicze indukowane ciążą, zahamo-

wanie wewnątrzmaciczne wzrostu płodu (4–5% 
ciąż), przedwczesne odklejenie łożyska (2% ciąż), 
wewnątrzmaciczne obumarcie płodu (4–7% ciąż). 
Najczęściej są one wynikiem zakrzepicy naczyń 
łożyska, rzadziej wylewów podłożyskowych.  
W ostatnich doniesieniach sugeruje się, że obec-
ność mutacji JAK2 V617F zwiększa ryzyko utraty 
płodu i powikłań zakrzepowych, choć nie udowod-
niono ścisłej zależności w tym względzie.

Kobiety leczone cytoredukcyjnie, planujące 
ciążę, powinny 3–6 miesięcy przed ciążą odstawić 
hydroksykarbamid i anagrelid. Lekiem z wyboru 
w cytoredukcji w okresie okołokoncepcyjnym  
i ciąży jest IFNa. U większości pacjentek leczonych 
przed ciążą IFNa w czasie ciąży konieczna jest 
kontynuacja leczenia, ale w zmniejszonej dawce. 
W profilaktyce przeciwzakrzepowej rekomenduje 
się kwas acetylosalicylowy (ASA, acetylsalicylic 
acid) w dawce 75 mg/dobę. Podawanie leku należy 
przerwać 2 tygodnie przed planowanym porodem,  
a w okresach okołoporodowym i połogu zastosować 
heparyny drobnocząsteczkowe. W okresie połogu 
należy stosunkowo często kontrolować liczbę PLT, 
ponieważ w krótkim czasie po porodzie ich liczba 
powraca do wartości sprzed ciąży, a często nawet 
ją przekracza [38, 39].

Czerwienica prawdziwa
Czerwienica prawdziwa sprzyja powikłaniom 

położniczym — odsetek samoistnych poronień 
ocenia się na 36%, a obumarć wewnątrzmacicznych 
na 8%. Częściej występują nadciśnienie tętnicze 
indukowane ciążą i stan przedrzucawkowy. Za po-
mocą krwioupustów należy utrzymywać wartości 
hematokrytu w granicach charakterystycznych dla 
danego okresu ciąży. W przypadku konieczności 
zastosowania leczenia cytoredukcyjnego lekiem  
z wyboru jest IFNa, a w profilaktyce przeciwzakrze- 
powej zaleca się stosowanie ASA [40, 41]. Podobnie 
jak w przypadku nadpłytkowości samoistnej poda-
wanie leku należy przerwać 2 tygodnie przed pla-
nowanym porodem, a w okresach okołoporodowym  
i połogu zastosować heparyny drobnocząsteczkowe.

Nowotwory układu chłonnego
Częstość rozpoznawania NHL w czasie ciąży 

ocenia się na jeden przypadek na 1000–6000 ciąż, 
HL zaś — na jeden przypadek na 1000–3000 ciąż. 
Chłoniaki agresywne stanowią 76% przypadków,  
w tym 56% chłoniaki rozlane z dużych komórek B, 
a 20% chłoniaki T-komórkowe. W 40% przypadków 
w chwili rozpoznania chorobę cechuje III lub IV 
stopień zaawansowania klinicznego. Ponad jedna 
lokalizacja pozawęzłowa dotyczy 26% chorych. 
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Zwiększona częstość występowania nacieków  
w układzie rozrodczym może być wynikiem działania  
hormonów i zwiększonego przepływu krwi przez 
te organy. Chłoniaki indolentne rzadko są obser-
wowane u kobiet w ciąży. Przebieg kliniczny NHL 
jest zazwyczaj typowy i nie wpływa niekorzystnie 
na ciążę, a sama ciąża nie zmienia przebiegu cho-
roby. Rozpoznanie choroby we wczesnym okresie 
ciąży zmusza do rozważenia jej przerwania lub 
odroczenia leczenia do zakończenia I trymestru. 
Po upływie 12. t.c. można zastosować standardowe 
leczenie systemowe [30, 42–44].

Ciąża po przebytym leczeniu 
przeciwnowotworowym

Odległym działaniem niepożądanym leków 
cytostatycznych jest uszkodzenie gonad i mięśnia 
macicy. Do przedwczesnej niewydolności jajników 
(POF, premature ovarian failure) dochodzi u 13% 
kobiet poniżej 20. roku życia i u ponad 50% w wieku 
powyżej 35 lat poddanych chemioterapii przeciw- 
nowotworowej. Oprócz wieku istotnymi czynni-
kami ryzyka POF są rodzaj zastosowanych leków  
i ich dawki kumulacyjne. Największy gonadotro-
pizm wykazują leki z grupy alkilujących (cyklofosfa-
mid, prokarbazyna). Radioterapia okolic miednicy 
małej uszkadza zarówno tkankę jajnika, jak i mię-
sień macicy. Uszkodzenie jajników pod wpływem 
promieniowania jest efektem dawkozależnym, dużą 
rolę odgrywa też wiek pacjentki. Dawka letalna dla 
ludzkiego oocytu (LD50) wynosi 4 Gy. Zmniejszona 
kurczliwość uszkodzonego mięśnia macicy może 
tłumaczyć zwiększony odsetek ciąż zakończonych 
cięciem cesarskim w tej grupie kobiet. Radiote-
rapia obejmująca OUN, z powodu uszkodzenia 
osi przysadka–podwzgórze, może być kolejną 
przyczyną niewydolności jajników. Dotychczasowe 
doświadczenia nie wskazują, aby istniała skuteczna 
farmakologiczna metoda ochraniająca gonady przed 
toksycznym działaniem leków przeciwnowotworo-
wych [45–47].

Ciąża u kobiety, która w przeszłości przebyła 
leczenie przeciwnowotworowe, jest coraz częściej 
spotykaną sytuacją w praktyce położniczej. Taką 
ciążę powinien prowadzić zespół wielodyscyplinar-
ny. W każdym przypadku, zwłaszcza jeżeli w trakcie 
leczenia choroby nowotworowej konieczne było 
przetaczanie składników krwi i preparatów krwio-
pochodnych, należy wykluczyć alloimmunizację 
potransfuzyjną, która może odpowiadać za chorobę 
hemolityczną u płodu/noworodka lub allogeniczną 
małopłytkowość płodowo-noworodkową. Wskazana 
jest też okresowa kontrola funkcji tarczycy (zwłasz-

cza w okresach zwiększonego zapotrzebowania na 
hormony), ze względu na zwiększone ryzyko sub-
klinicznej niedoczynności tarczycy. W przypadkach, 
w których chemioterapia zawierała leki antracy-
klinowe, wskazana jest ocena echokardiograficzna 
serca, najlepiej przeprowadzona w okresie naj-
większego obciążenia układu krążenia (28–32 t.c.)  
i przed porodem. Odsetek wad wrodzonych u dzieci 
matek, które przebyły leczenie przeciwnowotwo-
rowe, jest zbliżony do odsetka w zdrowej populacji 
i ocenia się go na około 3% [45–47].

Podsumowanie

Choć przebieg kliniczny większości chorób 
hematologicznych jest taki sam, jak w popula-
cji ogólnej, to zmiany fizjologiczne zachodzące  
w okresie ciąży mogą maskować niektóre objawy  
i przyczyniać się do opóźnienia rozpoznania. Roz-
poznanie i leczenie chorób hematologicznych, 
które wystąpiły w czasie ciąży, są trudne i nierzad-
ko wymagają zaangażowania wielu specjalistów: 
hematologa, onkologa, położnika, anestezjologa, 
neonatologa czy psychologa. W każdym przypadku 
celami postępowania diagnostyczno-leczniczego 
są jak najszybsze ustalenie rozpoznania, ocena 
zagrożenia stwarzanego przez chorobę dla matki  
i dziecka oraz ustalenie optymalnego postępowa-
nia, które zapewni bezpieczeństwo matce w czasie 
ciąży, porodu i połogu oraz dziecku.
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