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Povzetek

Predstavljamo redek primer 37-letne bolnice z metastatskim tumorjem jaj¢ni-
ka po operaciji zaradi adenokarcinoma in situ materni€nega vratu brez histo-
loSko dokazane nedvomne invazije v stromo. Bolnica je bila obravnavana za-
radi hitro rastoe mase v trebuhu 22 mesecev po konizaciji in 19 mesecev po
enostavni histerektomiji. Zdravljena je bila operativnho in s kemoterapijo. Pet
let po konizaciji zaradi endocervikalnega adenokarcinoma in situ je bolnica
ziva brez znakov bolezni. Obravnava bolnikov z redkimi boleznimi je zahtevna
in temelji predvsem na spoznanijih, pridobljenih iz objav posameznih primerov
v medicinski literaturi. To je tudi razlog za prikaz nase bolnice.

Uvod

Incidenca adenokarcinoma (AC) materni¢nega vratu se povecuje po vsem
svetu in trenutno adenokarcinom cerviksa predstavlja > 20 % vseh rakov ma-
terni€nega vratu. Zgodnji invazivni AC predstavlja le 12 % vseh povrSinsko
invazivnih tumorjev. Incidenca adenokarcinoma in situ (AlS) se povecuje pred-
vsem med zenskami, ki $e niso rodile in prvorodnicami. Zgodnji AC ima dobro
prognozo; 5-letno prezivetje je > 80-%. Plos€atoceli¢ni (SCC) in adenokarci-
nom materni¢nega vratu se v marsi¢em razlikujeta, npr. v anatomskem izvoru,
dejavnikih tveganja, prognozi, vzorcu in poteh Sirjenja bolezni in pogostnosti
metastaz. Razlikovanje med zgodnjim invazivnim adenokarcinomom in AlS je
pogosto tezavno in subjektivno in je veliko tezje v primerjavi z diagnozo zgo-
dnjega/povrsinsko invazivnega SCC. Mnenja o optimalnem nacinu zdravlje-
nja zgodnjega invazivnega AC so razliéna. Ceprav je kurativno zdravljenje
klju¢nega pomena, je ohranitev plodnosti pri mlajsih bolnicah pomembna in s
tem vpliva na izbiro zdravljenja, od le konizacije do radikalne histerektomije z
odstranitvijo medeni¢nih bezgavk. KirurSko zdravljenje, pri katerem ohranimo
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jajénike in njihovo funkcijo, je zazeljeno predvsem pri Zenskah v generativnem
obdobju.

Pri invazivnem adenokarcinomu cerviksa so pogosteje prisotne metastaze v
jajénikih, metastaze v bezgavkah in hematogeno razsejane metastaze. Neka-
tere Studije so pokazale, da se pri bolnicah bolezen lahko ponovi kot zasevek
v jajénikih tudi, ko je bil tumor cerviksa le zgodnje invazivni adenokarcinom ali
celo adenokarcinom in situ. Tega se je Se zlasti pomembno zavedati zato, ker
zasevek adenokarcinoma cerviksa histolosko lahko povsem posnema histo-
losko sliko primarnega mucinoznega tumorija jajénika in je zato pri diferenci-
alni diagnostiki mucinoznega tumorija jajénika, tudi ko ima bolnica v anamnezi
podatek o predhodno diagnosticiranem adenokarcinomu cerviksa in tudi ¢e
je ta bil le AIS ali zagetno invaziven AC, z dodatnimi metodami treba izkljuciti
moznost, da tumor jajénika predstavlja zasevek tumorja cerviksa in ne primar-
ni tumor jajénika.

Ta predstavitev primera je eden redkih primerov dokazane metastaze na jaj¢-
nikih pri AIS cerviksa brez nedvomno prisotne invazivne komponente.

Prikaz primera

37-letna Zenska, ki je trikrat rodila, je bila sprejeta na nas ginekolosko-onko-
loSki oddelek. Izvid brisa PAP materni¢nega vratu je pokazal atipi¢ne zlezne
celice. Opravila je kolposkopijo, biopsijo materni¢nega vratu in abrazijo cervi-
kalnega kanala. Histopatoloska preiskava je pokazala AlS. Anamneza je bila
do takrat brez posebnosti. Ni prejemala hormonskega zdravljenja, imela je
neobremenilno druzinsko anamnezo, njen ITM je bil normalen.

Pri bolnici smo opravili konizacijo. Histoloski pregled vzorca, ki je bil pregle-
dan v Stevilnih serijskih rezinah (skupaj Sestdeset), je pokazal obsezen AIS
brez nedvomnih fokusov invazije. Prisotnih je bilo nekaj zariS¢, sumljivih za
zgodnjo invazijo, v obliki redkih posameznih manjsih Zlez v stromi, ki so v pri-
merjavi z okolnim AIS bile obdane z intenzivnejSim vnetnim infiltratom, vendar
ni bilo prepoznati jasne slike invazije v stromo. Tumorske celice so bile imuno-
histokemicno difuzno moc€no pozitivhe za p16. Robovi konusa niso bili zajeti s
tumorjem, v nekaterih predelih je bil AIS le blizu ekscizijskega roba.

Bolnica je bila predstavljena na ginekolosko-onkoloSkem konziliju, kjer so pri-
porocali enostavno histerektomijo. Laparoskopsko asistirana vaginalna histe-
rektomija je bila opravljena v treh mesecih po konizaciji. Med operacijo smo
ugotovili, da sta bila oba jajénika makroskopsko brez posebnosti. Poopera-
tivni potek je bil brez posebnosti. HistoloSki pregled vzorca je pokazal majhno
obmocje AIS endocervikalno brez ocitne invazije. Endometrij in miometrij sta
bila brez posebnosti. Bolnica je bil pooperativho ponovno predstavljena na
ginekolo$ko-onkoloskem konziliju, na katerem dodatnega zdravljenja niso
priporocali. Pet mesecev po operaciji so bile vrednosti CA 125, CA 15-3, CA
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19-9 in CEA v krvi normalne. Devetnajst mesecev po operaciji smo pri bolnici
ugotovili hitro rasto¢o bole¢o tumorsko maso v trebuhu. Ultrazvok trebuha
je pokazal tumor s cisti¢no in solidno komponento, ki se je nahajal levo v
spodnjem delu trebuha. CT je pokazal tumor levega jajcnika, premera 10 cm.
Gospa je bila ponovno operirana, napravili smo obojestransko adneksektomi-
jo, omentektomijo, ve€ peritonealnih biopsij in odvzeli izpirek trebusne votline
za citoloSko verifikacijo. Pelvi¢ne in paraaortne bezgavke niso bile tipno po-
vecane. Po operaciji v trebuhu ni bilo makroskopskega ostanka bolezni. His-
toloski izvid intraoperativno opravljenega zmrzlega reza je kazal na primarni
mucinozni adenokarcinom jaj¢nika. Konéna histoloska preiskava je pokazala,
da je tumor morfoloSko podoben primarnemu cervikalnemu adenokarcinomu
(prisotne so bile velike povrsine cisti¢nih Zleznih predelov, obdanih z atipic-
nim epitelom z visoko mitotsko aktivnostjo in prominentno apoptozo), vendar
so bili v tumorju jajénika prisotni tudi solidni predeli tumorja s celicami, ki
so kazale intracitoplazmatsko mucinogenezo, delno pecatnoceli¢nega tipa,
ki pa niso bile prisotne v primarnem tumorju materni¢nega vratu. Imunofe-
notip tumorskih celic (obeh morfolosko razli€énih komponent) se je povsem
ujemal z metastatskim adenokarcinomom materni¢nega vratu. Vse celice so
bile difuzno, mo¢no pozitivne na p16, CK7 in CEA, reakcije za ER, PR in CK
20 so bile popolnoma negativne, zato je bila kon¢na patohistolo$ka diagno-
za metastaza cervikalnega adenokarcinoma. Levi jajcevod, desni adneksi ter
vzorci potrebusnice in omentuma so bili brez posebnosti. Malignih celic v
izpirku niso nasli. Pooperativni potek je bil brez posebnosti. Bolnica je bila
predstavljena pooperativno na ginekolosko-onkoloskem konziliju, ki je pripo-
ro€il adjuvantno kemoterapijo s karboplatinom in paklitakselom. Pet mesecev
po operaciji je bolnica zakljucila s Sestimi ciklusi kemoterapije. Pet let po di-
agnozi zgodnjega invazivnega adenokarcinoma materni¢nega vratu je Ziva in
brez bolezni.

Zakljucek

Ceprav se zgodnije invazivni adenokarcinom materniénega vratu lahko sinhro-
no ali metahrono razsiri na jajénik, je to redek pojav, zato verjamemo, da je
operacija z ohranitvijo jajénikov v teh primerih upravi¢ena. Ker so zasevki v
jajéniku pogosto unilateralni in morfolosko lahko povsem posnemajo histolo-
Sko sliko primarnega mucinoznega tumorja jajcnika (atipi¢nega proliferativne-
ga oz. borderline ali malignega), je postavitev diagnoze lahko zelo tezavna in
pogosto brez uporabe dodatnih imunohistokemi¢nih in/ali molekularnogenet-
skih metod nemogoca.

Iz obravnavanega primera ter tudi iz omejenih podatkov iz literature ugotavlja-
mo, da je prognoza teh bolnic, za razliko od bolnic, pri katerih je prislo do raz-
soja bolezni v jajénik pri primarno napredovalem jasno invazivnem adenokar-
cinomu cerviksa, relativno ugodna, kar nakazuje, da je lahko nacin zdravljenja
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teh bolnic drugacen, najverjetneje upravi¢eno lahko manj radikalen. Vzrok bolj
indolentnemu poteku bolezni pri teh bolnicah je najverjetneje v . mehanizmu
Sirjenja, ki je drugacen v primerjavi z mehanizmi oz. naravo Sirjenja bolezni pri
napredovalih adenokarcinomih materni¢nega vratu.
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