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Prisustvo dva genitalna tumora u isto vreme je relativno nepoznata cinjenica. Oni su retki i
¢ine 0,63% svih genitalnih malignoma. Ako je karcinom endometrijuma zahvatio samo
endometrijum, onda je stadijum IA, ako je dosao samo do polovine miometrijuma onda je 1B,
dok se kod IIIA tumor prosSirio na serozu ili adneks. Kod karcinoma koji je lokalizovan na
ovarijumu, bez probijanja kapsule, stadijum je IA, dok je kod karcinoma ovarijuma koji se
prosirio na jajovod ili uterus IIA.

Zenska osoba stara 55 godina primljena je u GAK Klinickog centra u Kragujevcu zbog
operativhog zahvata, zbog tumora koji ispunjava celu malu karlicu. Imunohistohemijski su
odredena ekspresija ER, PR i HER 2 receptora.

Prognoza bolesti kod Zena sa nezavisnim primarnim endometrijalnim tumorima uterusa i
ovarijuma sli¢na je kao i kod Zena kod kojih se bolest javi pojedinacno.

Faktori rizika i klini¢ki pokazatelji ishoda kod Zena sa sinhronim tumorima razli¢iti su od
onih koji se baziraju na histologkoj podeli. Zene sa sinhronim tumorima su najéeéée mlade,
gojazne, premenopauzalne i nerotkinje. Bolesnice sa ozbiljnim endomerijalnim karcinomima
vie lice na bolesnice sa ovarijalnim karcinomima. U buducnosti ¢e biti potrebno pruziti bolju
evaluaciju etiologije ovih bolesti. Takode, molekularno dijagnostikovanje tumora u endometrijumu

i ovarijumu pruzi¢e nam pravu potvrdu. Acta Medica Medianae 2008;47(2): 33-37.
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Uvod

Prisustvo dva genitalna tumora u isto vreme
relativno je nepoznata cinjenica. Oni su retki Cine
0,63% svih genitalnih malignoma. Od toga je
udruzenost endometrijalnog karcinoma ovarijuma
uterusa najceséa. Dok je etiologija patogeneza
nepoznata, pretpostavlja se da se zbog sli¢nosti
embrioloskog tkiva mogu kao posebni objekti,
pod uticajem nekih hormona, razviti u nezavisne
neoplazme u isto vreme (1,2,3).

Ako je karcinom endometrijuma zahvatio
samo endometrijum onda je stadijum IA, ako je
dosao samo do polovine miometrijuma onda je
1B, dok se kod IIIA tumor prosirio na serozu ili
adneks. Kod karcinoma koji je lokalizovan na
ovarijumu, bez probijanja kapsule, stadijum je
IA, dok je kod karcinoma ovarijuma koji se
prosirio na jajovod ili uterus IIA.

Potrebno je pravilno stadirati bolest, jer ¢e od
toga i zavisiti dalji tretman i prognoza. Pojedini

www.medfak.ni.ac.yu/amm

autori prevashodno preferiraju histoloske kriterijume
za razlikovanje metastatske bolesti od nezavisnog
nastajanja. Ponekad je to razlikovanje tesko ili
neostvarivo. Major kriterijum za endometrijalni
karcinom i metastazu u ovarijumu je multipli
nodularni ovarijalni tumor. Minor kriterijumi su
manji ovarijumi od 5 cm, bilateralna zahvace-
nost, duboka miometralna invazija, vaskularna
invazija i zahvacenost jajovoda. Major kriterijum,
ili 2 i viSe minor kriterijuma, kao i izostanak
ovarijalne endometrioze, dovoljni su za postavljanje
dijagnoze metastatske bolesti (1,4,5,6,7).
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Zenska osoba stara 55 godina primljena je
u GAK Klinickog centra u Kragujevcu, maticni
broj istorije bolesti 21439 od 08. X 2002. godine,
zbog operativnog zahvata i tumora koji ispunjava
celu malu karlicu. Zbog bolova u trbuhu javila se
ginekologu dvadesetak dana ranije, kada je
uraden ginekoloski i UZ pregled, gde je i
dijagnostikovana bolest.

U ginekoloskoj anamnezi, menarha je bila
sa navrSenih 13 godina, sa neregularnim men-
strualnim ciklusom od mesec do mesec i po dana
i trajanjem menstruacije od 5 dana. Poslednja
menstruacija pet meseci ranije. Negira ranija
ginekoloska oboljenja. Anamneza trudnoce potvrdu-
je dve trudnoce koje su zavrSene vaginalnim
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porodajima i Cetiri namerana pobacaja. Bolesnica
je gojazna, nije bolovala od nekih znacajnih
bolesti, nije operisana.
U porodi¢noj anamnezi bez maligniteta.
Uradene su osnovne labaratorijske analize
krvi i urina koje su bile u granicama normale.

Laparotomija sa klasicnom histerektomijom i

obostranom adneksektomijom i parcijalnom

resekcijom omentuma uradena u OETA.

Intervencija i postoperativni tok protekli uredno.

Preoperativna dijagnoza:
Tu pelvis per magna.
PH nalaz N.br. 4888 od 15.XI 2002.godine.

1. Uterus sa desnim adneksom tezine 80gr, mrko
prebojene glatke sjajne povrsSine. Uterus
nepravilno loptastog oblika precnika 65 mm,
na preseku zid debljine 8-12 mm, lumen u
potpunosti ispunjen troSnom karfiolastom
masom sivkasto ruziCaste boje. Grli¢c promera
20x15 mm, duZine 30 mm, sivkastozuckaste
glatke i sjajne povrsine, ovalno postavljenog
spoljnog otvora. Jajovodi izvijugani i prolazni,
duzine 40 mm, jajnik promera 30x20x15 mm
smede boje.

2. IseCak tkiva tezine 2220 g, sivkastozucka-
stomrke neravne povrsine, nepravilno loptastog
oblika, pre¢nika 270 mm. Na preseku su
uglavnhom kompaktna polja sivkastobelicaste
boje, veéim delom nekroti¢no i hemoragic¢no
izmenjena, manjim delom prisutne su Supljine
ispunjene te¢nim ili ¢vrstim Zelatinoznim
sadrzajem.

3. Masno tkivo omentuma tezine 100 g, bez

vidljivih patomorfoloskih poremecaja.

Oko 12 ml bistrog, smede zamucenog sadrzaja.

Adenocarcinoma endometrii, enndometrioidni,

sa poljima benigne skvamozne metaplazije,

(Adenocarcinoma endometrioides cum differe-

ntiatio squamosa), dobro diferentovan tip

(histoloski gradus I), nuklearni gradus II. Tumor

je pretezno egzofitnog rasta, bez prodiranja u

miometrijum. Dezmoplazija je slabog intenzi-

teta, stromalna mononuklearna reakcija skoro
odsutna. Na serijskim presecima analiziranih
iseCaka nema znakova invazije limfnih i krvnih
sudova. Ostale promene: Corpus albicans ovari.

Hyperkeratosis et papillomatosis epithelii

squamosi cervicis uteri. Cervicitis chronica,

lakog stepena.

6. Adenocarcinoma endometrioides ovari, sa poljima
benigne, skvamozne metaplazije (Adenoca-
rcinoma endometrioides cum differentiatio squa-
mosa), srednje diferentovan tip (histoloski
gradus II), nuklearni gradus II, sa masivnim
poljima nekroze i krvavljenja, sa prisutnom
invazijom limfnih i krvnih sudova, ali bez
probijanja kapsule.

7. Masno tkivo omentuma, prozeto bogato vasku-
larizovanim granulacionim tkivom i zapaljenskim
infiltratom, lakog do umerenog stepena, sa
retkim viSejedarnim dzinovskim celijama. U
dostavljenom materijalu nema elemenata
sekundarnih depozita.

8. Na ucinjenim razmazima od poslatog materijala
nalazi se bezstrukturan eozinofilan sadrzaj i vrlo
retke mezotelne Celije uobicajene morfologije.
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Imunohistohemijskom analizom tumora endo-
metrijuma i ovarijuma dobijeni su slededi rezultati:
u endometrijalnom tumoru, vise od 80% celija
pokazuje intenzivnu ekspresiju estrogenih i proge-
steronskih receptora, osim u zonama skvamozne
metaplazije koje su Er i Pr negativne. U ovarija-
Inom tumoru prisutna je, takode, difuzna proge-
steronska pozitivhost, dok je samo oko 10%
celija estrogen pozitivno. I u endometrijalnom i u
ovarijalnom tumoru, u zonama skvamozne meta-
plazije, uoCava se umerena ekspresija HER2
receptora (2+); vise od 10% Ccelija pokazuje
slabu i umerenu kontinuiranu i diskontinuiranu
membransku pozitivnost. Kod oba tumora, u polji-
ma sa Cistom endometrioidnom diferencijacijom,
ekspresija HER 2 receptora je negativna.

Diskusija

Pocetni izazov za ginekologa onkologa je
stadiranje bolesti kod Zena sa udruzenim genitalnim
malignitetima, a posebno kod endometrijalnih
karcinoma uterusa i ovarijuma. Prognoza bolesti
kod Zena sa nezavisnim primarnim endome-
trijalnim tumorima uterusa i ovarijuma slicna je
prognozi kao i kod zena kod kojih se bolest javi
pojedinacno (8,9).

Patolozi ukljucuju histoloske kriterijume.
Tumor je u nasem slucaju povrsan (Slika 1 i 2),
ne prodire u miometrijum, Sto ga stadira u IA
stadijum. Tumor koji duboko prodire u miometrijum
moze da ukaze na to da ¢e dati metastaze u
ovarijumu, jer je poznato da je kod nezavisnih
tumora invazija superficijalna ili je nema. Kod
metastaza iz ovarijuma u uterus imamo veliki
ovarijalni, a mali endometrijalni tumor. Pretezno
je egzofitnog rasta. Nema znakova invazije limfnih i
krvnih sudova, sa poljima benigne skvamozne
metaplazije. Nema prodiranja u jajovode, Sto bi
govorilo u prilog nezavisnog rasta. Ovarijum je
velicine 270 mm, dakle preko 50 mm, takode
unilateralan, doduse srednje diferentovan tip
(histoloski gradus II), nuklearni gradus II, sa
masivnim poljima nekroze i krvavljenja, sa
prisutnom invazijom limfnih i krvnih sudova, ali
bez probijanja kapsule i bez malignih celija iz
ascita, sto bi ga svrstalo u IA stadijum (10, 11).

U trenutku operacije, nasa bolesnica je
imala 55 godina, a poznato je da se nezavisni
tumori javljaju c¢esc¢e kod mladih zena, za razliku
od samostalnih tumora karcinoma endometrijuma
ili karcinoma ovarijuma koji se naj¢esce javljaju u
sedmoj deceniji Zivota (12,13).

Bolesnica je bila gojazna sa BMI od 28,5.
Poznato je da se kod gojaznih osoba, onih sa BMI
od preko 25 povecava rizik za nastanak
endometrijalnog karcinoma tela materice. Razlog
za to lezi u dosta poznatoj Cinjenici da dolazi do
periferne konverzije androstenediona u estron u
masnom tkivu. Ta hiperestronemija moZe dovesti
do proliferacije endometrijuma, endometrijalne
hiperplazije i u nekim slu¢ajevima endometrijalnog
karcinoma. Korelacija izmedu gojaznosti i karcinoma
ovarijuma nije tako jasna. Neke studije govore
da gojaznost u adolescentnom periodu povecava
rizik za ovarijalni karcinom (12,14).
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Slika 2. Ovarijum-receptori

Bolesnica je rodila dvoje dece. Poznato je
da su bolesnice sa sinhronim tumorima uterusa i
ovarijuma nerotkinje u trec¢ini do polovini svih
slucaja. Za to postoje nekoliko razloga. Hormonalan
uticaj je vrlo bitan (8,15).

Pojedine studije govore da su telo materice,
jajovodi i epitel ovarijuma jedna morfoloska celina i
tako mozZe da se objasni nezavisni razvoj tumora

u razlic¢itim kompartmanima milerovih cevi. Uticaj
estrogena je presudan (12, 16).

Porodice sa hereditarnim nepolipoznim kolo-
rektalnim karcinomom (HNPCC), Lynch-ovim sindro-
mom, imaju vecu verovatnocu za nastanak endome-
trijalnih karcinoma u mladem dobu (17,18).

Imunohistohemijska analiza pojedinih rece-
ptora moze biti dobar pokazatelj rasprostranjenosti
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procesa i uspesnosti leCenja. Kod nase bolesnice
uradena je klasi¢na histerektomija sa obostranom
adneksektomijom i parcijalnom omentektomijom.
Bolesnica je u nedostaku adekvatnih pokazatelja
o tome da li se radi o sinhronom (¢emu u prilog
govore klinicki i PH nalaz), ili o metastatskom
endometrioidnom karcinomu endometrijuma ovari-
juma, stadirana kao visi stadijum, pa je prime-
njena kompletna zracna i hemioterapija. Bolesnica
je do 01.03.2008.godine bez recidiva bolesti.
Poznato je da je petogodisnje i desetogodisnje
prezivljavanje kod sinhronih tumora odli¢no, 86 i
80%, za razliku od metastaske bolesti, koja je
viSeg stadijuma (1,19,20,21).

Zakljucci

Faktori rizika i klinicki pokazatelji ishoda
kod Zena sa sinhronim tumorima razliciti su od
onih koji se baziraju na histoloskoj podeli. Zene
sa sinhronim tumorima su najéesée mlade, gojazne,
u premenopauzalnom periodu i nerotkinje. Bolesni-
ce sa ozbiljnim endometrijalnim karcinomima vise
lice na bolesnice sa ovarijalnim karcinomima. U
buduénosti ¢e biti potrebno pruziti bolju evalu-
aciju etiologije ovih bolesti. Takode, molekularno
dijagnostikovanje tumora u endometrijumu i
ovarijumu pruzi¢e nam pravu potvrdu.
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ENDOMETRIOID TUMOR OF OVARY AND UTERUS,
METASTASIS OR NOT - CASE PRESENTATION

Momcilo Djordjevic, Slobodanka Mitrovic, Gordana Djordjevic and Bozidar Jovanovic

The presence of two genital tumors at the same time is a relatively unknown fact.
They are rare and account for 0,63% of all genital malignancies. If endomertial
carcinoma has affected only endometrium, then this is called stage (IA), if endometrial
carcinoma has affected only one half of the miometrium, this is (IB), while (IIIA) tumor
spreads to serosa or adnexa. In carcionoma localized on the ovary, without rupture of
the capsule, the stage is (IA), while ovary carcinoma that affected the oviduct or uterus
is (IIA).

A female, 55 years old, was hospitalized in the Gynecology and Obstetrics Clinic
Kragujevac, Clinical Centre Kragujevac because of the surgical operation, and the tumor
that filled the whole of the small pelvis. Imunohistochemically, the expressions of ER, PR
and HER 2 receptors were determined.

Women with independent primary endometrial uterus and ovary tumors have the
prognosis similar to those of women with a separate form of this disease.

Risk factors and clinical indicators of results in women with synchronized tumors are
different from those based on histological division. Women with synchronized tumors are
mostly younger, obese, premenopausal and barren. Patients with serious endometrial
carcinomas look like patients with ovary carcinomas. In the future, it will be necessary
to provide better evaluation of etiology of these diseases. In addition, the molecular
diagnoses of tumor in endometrium and ovary will provide us with real confirmation.
Acta Medica Medianae 2008,47(2):33-37.

Key words: synchronized tumors, independent tumors, metastatic tumors, joined
tumors
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