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Mejno maligni tumorji jajénikov: individualizacija obravnave

Borderline ovarian tumors: individual approach to treatment

Maja Pakiz

Izvlecek

Mejno maligni tumorji jajénika so tumorji z odlicno prognozo, ki so v veliki veini primerov
ob postavitvi diagnoze omejeni na jajcnik. Tretjina zensk je ob postavljeni diagnozi mlajsa od
40 let, vrh obolevanja je v starosti med 40 in 50 let, ko so zenske $e predmenopavzne. Klasi¢no
zamejitveno kirursko zdravljenje zajema odstranitev obeh jajénikov, jajcevodov in maternice,
biopsije periotoneja, izpirke in omentektomijo, ter je tako povezano s prehodom v
pomenopavzo ter nezmoznostjo zanositve. Raziskave in retrospektivni pregledi razli¢nih
klini¢nih praks so pokazali, da je lahko bolj konzervativni pristop z ohranitvijo jajénika tudi
sprejemljiv, saj ne poslabsa prezivetja, je pa lahko povezan s potrebo po vec operativnih
posegih. Predoperativna slikovna diagnostika in natancen pojasnilni posvet z obolelo Zensko je
nujna osnova za uc¢inkovito in varno individualizacijo pristopa k zdravljenju, ki se naj zato
izvaja v centru z ustreznim znanjem in izkuSnjami.

Kljuéne besede: mejno maligni tumorji jajénika, operativno zdravljenje, ohranitev
reproduktivne sposobnosti
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Uvod

Mejno maligni tumorji jajénika predstavljajo priblizno 15 % vseh neoplazem jaj¢nika, ocenjena
incidenca je okoli 5 na 100000 Zensk na leto. V Sloveniji letno zboli 70 Zensk. Priblizno 70 %
tumorjev, ki se jih poimenuje tudi s terminoma ’atipi¢ni proliferativni tumorji’’ in “’tumorji
nizkega malignega potenciala’’, je ob postavitvi diagnoze omejenih na en ali oba jajénika.
Prognoza je odli¢na, z nad 95 % pet- in desetletnim prezivetjem za stadij I ter nad 70 % za stadij
V.

Dale¢ najpogostejsi so serozni mejno maligni tumorji (70 %), ki so v polovici primerov
obojestranski, sledijo jim mucinozni (10 %), ostali pa so zelo redki (endometrioidni,
svetloceli¢ni, prehodnoceli¢ni/Brennerjev tumor).

Predoperativno postavimo sum na mejno maligne tumorje z upoStevanjem klini¢ne slike in
navadno ultrazvocnega pregleda rodil, ki je prva slikovna preiskava, uporabljena v ginekologiji.
Mejno maligni tumorji nimajo zanesljivo tipi¢nih sprememb na ultrazvocni sliki, s katerimi bi
lahko nedvoumno postavili diagnozo. Svetuje pa se, da se v najvecji mozni meri poskusi
postaviti predoperativno diagnozo vsaj v smislu, ali gre za jasno benigne spremembe, jasno
maligno spremembe in spremembe, pri kateri se ne da izkljuciti maligne ali mejno maligne
komponente. To omogoca ve¢ razli¢nih predoperativnih orodij, kot so ginekoloski ultrazvoéni
pregled pri specializiranem ginekologu, razlicna mednarodna IOTA orodja in druga.

Patogeneza

Sodobna dognanja kazejo, da imamo v sklopu klasi¢no poimenovane bolezni ‘’rak jajénika’’
dve razli¢ni vrsti bolezni, glede na patogenezo, ki jo povzemamo na podlagi morfoloskih
znacilnosti, imunohistokemic¢nih barvanj in melokularno genetskih raziskav. Tip I malignih
tumorjev na jajéniku so serozni karcinom nizke stopnje malignosti, endometrioidni karcinom
nizke stopnje malignosti, svetloceli¢ni, mucnozni in Brennerjev maligni tumor. Le-ti nastanejo
na povrsini jajénika potem, ko se epitelij iz jajcevoda, endometrija ali cerviksa ob menstruacijah
naseli na povrsino jajénika, sledi nastanek cisti¢nih cistadenomov. V teh cistah pa se lahko
pojavi atipija celic brez invazije (mejno maligni tumorji), kasneje v karcinogenezi pa se lahko
pojavi invazija. Benigni cistadenomi so tako prva stopnja v tem poteku, mejno maligni tumorji
pa predstavljajo predrakavo spremembo na poti do invazivnega karcinoma tipa I. Vse nastete
stopnje imajo nac¢eloma pocasen potek in odlicno prognozo, tudi invazivni karcinomi so ob
postavitvi diagnoze praviloma omejeni in imajo Se vedno dobro prognozo. Za razliko od tipa
I1, seroznih karcinomov visoke stopnje malignosti, ki so praviloma ob diagnozi razsejani, imajo
slabo prognozo, njihova predrakava sprememba pa je tako imenovani STIC na seroznem
epiteliju jajcevodov, ki se nato hitro naseli na jajéniku in peritoneju. Ti nimajo patogenetske
povezave z mejno malignimi tumorji.
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Osnovno zdralvjenje mejno malignih tumorjev jajénika

Osnovno zdravljenje mejno malignih tumorjev sledi priporocilom za zdravljenje raka jajénika
na splosno. To pomeni, da se svetuje odstranitev obeh jajénikov, maternice, omentuma,
svetujejo se biopsije peritoneja in izpirki. Le rutinske odstranitve retroperitonealnih bezgavk se
opustijo, ker so zasevki v njih izjemno redki, poleg tega pozitivne bezgavke ne poslabsajo
prezivetja, se pa seveda odstrani klini¢no ali slikovno spremenjene bezgavke. Naceloma se
svetuje takSen poseg narediti preko mediane laparotomije. Kadar s slikovno diagnostiko
posumimo na mejno maligne tumorje ali invazivni karcinom, se je v dolocenih okoli§¢inah
smiselno odloc¢iti za medoperativno hitro patohistolo§ko oceno tumorja (vsem znan zmrzli rez).
Namen celovitega kirurSkega posega je dvojen. Prvi¢, na ta nacin je verjetnost ponovitve
bolezni najniZja. In drugic, postavitev stadija bolezni je na ta nain najbolj natancna.

Zakaj potreba in izvedljivost individualnega zdravljenja?

Ena tretjina zensk ob postavitvi diagnoze je mlajSih od 40 let. Celovit klasi¢ni kirurSki poseg
pri njih pomeni nezmoznost zanositve. Prav tako je celovit kirurski poseg pri zenskah pred
nastopom menopavze povezan s kirurSkim nenadnim prehodom v menopavzo in s tem
povezanimi tezavami. Po drugi strani je to obseZen poseg, ki je lahko povezan z vecjim
tveganjem za zaplete pri Zenskah, ki imajo vec¢ kroni¢nih soobolenj, Se posebej, ¢e so le-ta
neurejena.

Kot receno, so mejno maligni tumorji v veliki ve€ini primerov ob diagnozi omejeni na jajénike.
Tudi Ce so razsirjeni v obliki implantov po peritoneju ali omentumu, ti implanti niso invazivni
(Ce so, po novi klasifikaciji to ni ve¢ mejno maligni tumor). Tumorji so pocasi rastoci in imajo
odli¢no prognozo.

Raziskave in retrospektivni pregledi klini¢nih praks so s ¢asom pokazali, da je tudi bolj
konzervativni pristop k zdravljenju, Se vedno povezan z odli¢nim preZivetjem, Ceprav se poveca
verjetnost ponovitve bolezni. V veliki ve€ini primerov se namre¢ bolezen ponovi v obliki
mejnomalignega tumorja ali neinvazivnih impantov, ki so obvladljivi kirursko.

Ce povzamemo, je verjetnost ponovitve mejno malignih tumorjev po celoviti klasiéni operaciji
okoli 1-2 %, po odstranitvi prizadetega jajénika z jajcevodom okoli 5-7 % in po odstranitvi
samo tumorja, okoli 30 %. To velja tudi za bolj napredovale stadije bolezni. Vpliva na slabSe
prezivetje pa prakti¢no ni. Z bolj konzervativnim pristopom se poveca le Stevilo potrebnih
operativnih posegov.

Z razvojem laparoskopskih posegov se je pojavila tudi moznost, da se celovita operacija naredi
laparoskopsko. Tovrstni pristop je v primerjavi z laparotomijo, povzeto po podatkih za benigno
patologijo, povezan z boljsim kozmeti¢nim rezultatom, s krajSo hospitalizacijo in hitrejSim
okrevanjem, z manj zgodnjih zapletov. ni prospektivnih randomiziranih ali obzervacijskih
raziskav prav za mejnomaligne tumorje, retrospektivni pregledi pa nakazujejo, da bi lahko bilo
pri laparoskopskem posegu ve€ razlitij cisti¢nih delov tumorjev in manj celovitih posegov za
postavitev stadija bolezni. Ni pa jasno, ali ima to in sam laparoskopski pristop, dejansko vpliv
na onkoloski izhod.
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Kako optimalno izvesti individualni pristop k zdravljenju mejno malignih tumorjev
jajénika?

Zenska se naj v prvi vrsti obravnava v centru, kjer imajo veliko izkugenj z zdravljenjem
ovarijskih tumorjev.

Vsaka zenska z ovarijskim tumorjem, pri kateri UZ pregled in/ali biokemi¢ni izvidi nakazujejo,
da ne gre za jasno benigno spremembo na jajéniku, bi morala optimalno imeti ze pred
operativnim posegom narejene slikovne preiskave za postavitev slikovnega stadija bolezni
(obicajno sta prvi preiskavi CT abdomna in prsnega kosa). Slikovni stadij tumorja, ki ni jasno
benigen, omogoca boljSe predoperativno nacrtovanje in svetovanje zenski.

Zelo pomembno je, da se Zenski natanc¢no razlozi narava bolezni in se jo aktivno vkljuci v
odlocitve ze pred operativnim posegom. Od tega je odvisen pristop k posegu in smiselnost
zmrzlega reza. Ce zboli Zenska, ki ne Zeli ohranitve reproduktivne sposobnosti ali je
pomenopavzna in sama po natancni razlagi zeli celovit poseg, ki je onkoloSko najbolj varen in
zanesljiv, je recimo smiselno narediti na¢rt za zmrzli rez in glede na ta izvid Sirok operativni
poseg. Ce po drugi strani zboli Zenska, ki je mlada, $e ni rodila, pa na primer zmrzli rez ni nujno
smiseln, saj se lahko po pogovoru in pojasnitvi Ze predoperativno odlo¢imo za povsem
konzervativni pristop in luS¢enje tumorja, ob zavedanju, da je verjetnost ponovitve visoka (30
%), vendar ne ogrozi zivljenja, pomeni samo potrebo po ponovnem operativnem posegu. Ob
tem se seveda vseeno zdi smiselno, da poseg naredi izkusen onkoloski ginekolog, saj se vseeno
svetuje narediti biopsije peritoneja in omentuma ter izpirke in odstranitev vseh na oko vidnih
lezij. Seveda je moznih zelo veliko razli¢nih scenarijev. Ce torej naredimo dobro in celovito
predoperativno diagnostiko ter natancen posvet z Zzensko pred prvim operativnim posegom, na
ta na¢in zmanjSamo verjetnost potrebe po vec operativnih posegih en za drugim. Ali pa se za
njih zavestno in s privolitvijo odlo¢imo vnapre;j.

Ce obstaja Zelja po ohranitvi reproduktivne sposobnosti, je seveda potrebno predoperativno
svetovanje pri specialistu reproduktivne medicine, ki naj bo ¢lan konzilija. Individualno se je
smiselno pogovoriti o predoperativnem shranjevanju jajénih celic ali zarodkov.

Laparoskopski pristop je fizicno izvedljiv skoraj vedno, vklju¢no s celovito operacijo za
postavitev stadija, v kolikor ne gre za fizicne ovire zaradi velikosti tumorjev in implantov.
Zaenkrat ni podatkov o onkoloSkem izhodu, je pa zaradi narave bolezni malo verjetno, da bi bil
pomemben vpliv. O izvedljivosti posega laparoskopsko ali preko laparotomije najbolj
ucinkovito seveda odloca izkuSen onkoloski ginekolog.

Tudi sledenje po zdravljenju mora biti individualizirano, saj je odvisno od vrste posega, ki smo
ga izbrali. Osnovna strategija spremljanja temelji na tem, da gre za pocasi rastoce tumorje, ki
se, ¢e se ponovijo, na¢eloma zdravijo kirurSko. Zato je najbolj smiselno sledenje s slikovnimi
preiskavami, ki jih izberemo glede na vrsto posega. Sledenje se svetuje dlje Casa, Ceprav je
vecina ponovitev sicer v prvih nekaj letih po diagnozi, se lahko ti tumorji ponovijo tudi po vec
kot 10 letih. Tudi odlocitev o tem, ali se naj po zakljucku rojstev otrok, odstrani jajénike in
maternico, je individualna.
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