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A petefészek attéti tumorai,
a szovettani diagnosztika problémai

Tamads Judit, Vereczkey Ildiko, Téth Erika

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Daganatpatoldgiai Kézpont, Sebészeti és Molekuldris Patologiai Osztaly, Budapest

A petefészek az egyik leggyakoribb helye az dttétképzddésnek, a rosszindulatd daganatainak 3—40%-a metasztatikus ere-
dett. A primer tumor leggyakrabban — az esetek egyharmaddban — vastagbél-kiinduldsu, azonban a gyomor-, az emlé- és az
endometriumtumorok is gyakran adnak dttétet a petefészekbe. Az attéti tumorok mind klinikai, mind széveti megjelenésiikben
petefészek-kiinduldsu tumort utanozhatnak. Elkiilonitésiik a beteg onkoldgiai kezelése szempontjabdl dontd fontossdgu. Azonban
a diagnozis feldllitdsa kiilbnosen nehéz lehet, amikor az Gttéti folyamat hamarabb keriil felismerésre, mint a primer tumor. A pe-
tefészek-elvaltozasokndl gyakran indokolt intraoperativ fagyasztdsos vizsgdlatok sordn is komoly diagnosztikus kihivdst jelenthet
a primer vagy szekunder jelleg megitélése. Munkdnkban 152, intézetiinkben 2000 és 2014 kbzbtt mdsodlagos petefészektumorként
diagnosztizalt esetet tekintettiink at. Legtébbszdr, 58 esetben vastagbél-kiinduldst igazoltunk, amit az emld (33 eset), az endometrium
(30 eset) és a gyomor (13 eset) tumorai kbvettek. Az Gttéti jelleqg megitélése a mucinosus és endometrioid tumorok esetén bizonyult
a legnehezebbnek. A vastagbél- és gyomortumorok Gttétei benignus vagy borderline cystadenoma morfoldgidjdt is utdnozhattdk,
ilyenkor a dignitds megitélése is problémdt jelentett. Ezekben az esetekben a klinikai adatok ismerete és az immunfenotipus vizsgd-
lata dontd fontossdgu volt. Munkank sordn ezen dttéti tumorok diagnosztikus nehézségeit foglaljuk Gssze, kitérve az intraoperativ
fagyasztdsos vizsgdlatok nehézségeire is. Magyar Onkoldgia 59:205-213, 2015
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The ovary is a common site of metastases. Secondary tumors account for 3—40% of all ovarian malignancies. Most ovarian
metastases arise from the colon, although tumors of the breast, stomach and endometrium are also common places of origin.
Clinical and histological features of metastatic tumors frequently mimic primary ovarian malignancies, causing serious diagnostic
problems for the surgical pathologist. However, differentiation between primary ovarian cancer and ovarian metastasis is important
in order to prevent inappropriate management and suboptimal treatment. The distinction between primary and secondary ovarian
malignancies is especially difficult in cases when the metastasis is diagnosed before the primary tumor. Frozen section is widely
used in the intra-operative assessment of patients with ovarian tumors but it can be very difficult to distinguish certain types of
primary ovarian tumors and metastases from other sites. We examined 152 cases of secondary ovarian neoplasm diagnosed at
the National Institute of Oncology, Hungary from 2000 to 2014. Colorectal cancer was the most common primary tumor (58 cases),
followed by breast (33 cases), endometrium (30 cases) and stomach cancer (13 cases). The differential diagnosis proved the most
difficult in cases when endometrioid and mucinous tumors were presented in the ovaries. Metastases of colorectal and gastric
adenocarcinomas may simulate benign or borderline cystadenomas too. In these cases the knowledge of the patient’s history
and immunohistochemical stains were helpful. In our study we discuss the diagnostic challenge of distinguishing these secondary
ovarian tumors from primary ovarian neoplasms and the limits of the intraoperative frozen sections.
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BEVEZETES

A noéi genitalis traktusban attéti tumorral leggyakrab-
ban a petefészekben taldlkozhatunk (1). Az attétképzés
mechanizmusa egyel6re pontosan nem ismert: retrograd
lymphogen, illetve haematogen tton vald terjedés mellett
a peritonealis szorodas valdszintsithetd (2).

A petefészek attéti daganatainak irodalma 1896-ig nyulik
vissza, amikor Friedrich Ernst Krukenberg — német patolé-
gus, négyogyasz — 6 esetben, addig ismeretlen morfologiaju
petefészektumorrol szamolt be. Ennek mikroszképos meg-
jelenésére az ovarialis stroma sarcomatoid proliferacidja
volt jellemzd, melyet mucintermeld, pecsétgytirti alaka
epithelialis sejtek infiltraltak. Az Uj entitdst petefészek-
kiinduldst tumornak gondolta, és ,fibrosarcoma ovarii
mucocellulare carcinomatodes” névvel illette. 1902-re
az addig kozolt esetek alapjan nyilvanvaléva valt, hogy
a Krukenberg ltal leirt tumor a petefészek attéti tumora, és
a primer tumor lokalizdcidjanak a gastrointestinalis trak-
tust tartottdk. A késdbbi évek sordan azonban bebizonyo-
sodott, hogy az attétet adé tumor barmely szervbél kiindul-
hat (3).

Az irodalmi adatok alapjan leggyakrabban (37-45%)
vastagbél-kiindulast tumorok adnak attétet a petefészekbe,
de gyakori attétképzé tumornak szamitanak a gyomor, az
emld, az endometrium, a cervix, a hasnyalmirigy és a féreg-
nyulvany tumorai is (1, 4).

A petefészek masodlagos tumorainak az 6sszes malignus
tumorhoz viszonyitott aranya orszagonként igen eltéro,
melynek hatterében a petefészekbe gyakran attétet ad6 da-
ganatok orszagonkénti eltérd incidencidja all. Az azsiai or-
szagokban - ahol a gyomorrak incidenciaja kiemelkedéen
magas — ez az arany a 40%-ot is eléri, szemben az afrikai
orszagokban jellemz6 3%-kal (5, 6).

A petefészek attéti tumorai mind klinikai jellemz6ikben,
mind széveti megjelenésiikben petefészek-kiindulasu daga-
natokat utdnozhatnak (5). Az esetek 17-38%-aban a primer
tumor ismeretlen a petefészekattét diagnoézisa idépontja-
ban, ami még inkabb megneheziti a petefészektumor elséd-
leges vagy masodlagos jellegének eldontését. Elkiilonitéstik
nagyon fontos, mivel a primer és az attéti tumorok eltéré
onkoldgiai kezelést igényelnek (7-9).

A szovettani diagnosztikdban f6ként a mucinosus és az
endometrioid morfol6giaju tumorok esetén okoz gondot
a primer vagy attéti jelleg megitélése. Egyes masodlagos
tumorok benignus vagy borderline morfolégiat is utanoz-
hatnak, ezekben az esetekben a dignitds megitélése is kihi-
vast jelenthet a patologus szamara (9). A helyes szovettani
diagnozis felallitasat a beteg korel6zményének, a részletes
klinikai adatoknak az ismerete, illetve immunhisztokémiai
reakciok elvégzése segitheti (10).

Az intraoperativ fagyasztasos vizsgalat is csak korlato-
zott diagnosztikus értékkel rendelkezik a petefészek primer
és attéti tumorainak elkiilonitésében (11).

Munkank soran az Orszagos Onkoldgiai Intézet 2000 és
2014 kozotti beteganyagat attekintve 0sszegytjtottiik a pe-
tefészek attéti tumoraként diagnosztizalt eseteket. Vizsgal-
tuk el6forduldsi gyakorisagukat, az attétet adé tumorok
megoszldsat, makroszkdpos jellemzdiket. Osszefoglaljuk
a leginkabb diagnosztikus nehézséget jelentett attéti tu-
morok hisztologiai és immunhisztokémiai jellemzdit, az
intraoperativ fagyasztasos vizsgdlatok eredményességére
vonatkozo, illetve a tulélési idé vizsgalata soran nyert ta-
pasztalatainkat.

ANYAG ES MODSZER

Osszegyjtottitk az Orszdgos Onkoldgiai Intézetben 2000
és 2014 kozott diagnosztizalt rosszindulatu petefészek-da-
ganatokat. Vizsgaltuk, hogy ezek koziil hany esetben diag-
nosztizaltunk attéti tumort a petefészkekben.

Fénymikroszképos vizsgalatra alkalmas, hematoxilin-
eozinnal (HE) festett metszeteket rutineljarassal készitet-
tink. A mutéti anyagokat 24 éran 4t 8%-os formalinban
fixaltuk, majd részletes inditds utan (1 blokk/cm, a legna-
gyobb dtmérének megfeleléen mérve) paraffinos beagyazast
kévetden, 5 um vastag metszeteket hematoxilin-eozinnal
festettiink meg. A konziliumi vizsgalatra kiild6tt paraffinos
blokkokbdl hasonlé eljarassal készitettiink metszeteket.

Ventana BenchMark Ultra festéautomataval tortént az
immunhisztokémiai vizsgdlat. Az alidbbi immunhiszto-
kémiai markereket alkalmaztuk a primer és attéti tumorok
elkiilonitésére: citokeratin 7 (DAKO, OVTL klén, 1:200
higitas), citokeratin 20 (DAKO, Ks20,8 klén, 1:50 higitas),
CDX2 (BioGenex, CDX2 8x klon, RTU (ready to use)),
laminin (DAKO, 4C7 klén, 1:5 higitds), dsztrogénreceptor
(Ventana, SP1 klon, RTU), progeszteronreceptor (Ventana,
1E2 klon, RTU). A detektalds a citokeratin 7 és citokeratin
20 esetében Ventana gyartmanya ultraView Universal
Alkaline Phosphatase Red Detection Kit-tel, a tobbi reagens
esetében Ventana gyartmanyu ultraView Universal DAB
Detection Kit-tel tortént.

A betegek klinikai adatait a Medworks adatbazisbol
gyujtottitk ki. A talélési id6 vizsgdlata a Nemzeti Rakregisz-
ter adatai alapjan tortént.

EREDMENYEK

Klinikum

2000 és 2014 kozott — a WHO-klasszifikacio kritériumai
alapjan - 973 esetben diagnosztizalt rosszindulatu pete-
fészek-daganat kozil 152 esetben (15,6%) attéti tumor
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diagndzisa sziiletett. Az intéze-
tinkben operalt esetek szama 124

A petefészek attéti tumorai

1. tablazat. Az attétet add tumorok kiinduldsi hely szerinti megoszlasa, illetve a petefé-
szekéattét és a primer tumor diagnézisdnak idépontja szerinti csoportositasuk

volt, a konziliumi vizsgélat céljabol fttét diagnézisa a primer
intézetlinkbe kiildott anyagban 28 A . . ... | Esetszam | Metakron | Szinkron ke el
. o Primer tumor lokalizacidja . tumor diagndzisa elétt/

esetet talaltunk. Tovébbi 20 esetben (%) tumor tumor e
a szoveti kép és az immunfenotipus - ;
alapjan felmerilt az attéti tumor le- Vastagbél 58 (38,2%) ¥ 7 63
hetdésége, de a primer tumor keresé- Emld 33(217%) 5 0 /
sére iranyul6 vizsgilatok vagy nem Endometrium 30(197%) 7 4 9N
igazoltak az't, vagy a bej[.eg kivizs- Gyomor 13(8,6%) 9 0 41
galasa mas 1nt,ezetben tort,ent, igy Méhnyak 3(2%) 3 0 0
erre vonatkozé adat nem allt ren- . - ;
delkezésiinkre. Ezt a 20 esetet nem Br (melanoma malignum) 3(2%) 2 0 /
vettiik be a vizsgalatunkba. A bete- Hasnyalmirigy 3(2%) 1 0 2
gek atlagéletkora a petefészekattét Nyirokszerv 2(1,3%) 1 0 1
dizigrzézlisé;lak 1ii(’;’)pontjéban 551 év Fpehdlyag 1(0,6%) 0 0 1
volt (a legfiatalabb 22 éves, a leg- " )
idGsebb 81 éves). TU?O IY6.0) ] 0 0

A primer tumor kiindulasi hely M3 (NED) 106%) 1 0 0
szerinti megoszlésa, illetve a petefé- Vékonybél 1(0,6%) 1 0 0
szekattét és a primer tumor diagno- Vese 1(0,6%) 0 0 1
zisanak idépontja szerinti csoporto- Meéhtest (leiomyosarcoma) 1(0,6%) 1 0 0
sitas az 1. tabldzatban lathat6. Egy ~

e , , Petevezet( 1(0,6%) 0 1 0

konziliumi anyag esetében nem allt .
rendelkezésiinkre adat arra vonat- Usszesen 152 7 2 32

kozoan, hogy ismert volt-e a primer
tumor a petefészekattét diagnozisa
idépontjaban.

Az dttétet adé tumor leggyakrabban (38,2%) vas-
tagbél-kiindulasa volt, ezt kovették az emlé (21,7%),
az endometrium (19,7%) és a gyomor (8,6%) tumorai.
Melanoma malignum (2%), méhnyaktumor (2%) és
hasnydlmirigytumor (2%) attétét 3-3 esetben igazoltuk.
Lymphomas besztirtség 2 esetben (1,3%) volt jelen. Tovab-
bi egy-egy esetben (0,6%) epehdlyag-, maj-, tiid6-, vékony-
bél-, vese-, méhtest-, illetve petevezeté-kiindulast tumor
adott attétet a petefészekbe.

97 esetben (64%) a primer daganat és a petefészekattét
metakron eléforduldsat lattuk. A primer és attéti tumor
diagnoézisa kozott eltelt id6 az endometriumtumorok és at-
téteik esetén volt a legrévidebb, 2 honap. Ezzel szemben az
eml6tumorok esetében ez az id6 atlagosan 7 év volt (leg-
hosszabb 40 év). 32 esetben (21%) a primer tumor nem volt
ismert a petefészekattét diagnosztizalasakor.

E csoporton belil 5 esetben (3 vastagbéltumor, 1
endometriumtumor és 1 gyomortumor esetében) csak
retrospektiven, a korlefolyas alapjan deriilt fény a ko-
rabban petefészek-kiindulast daganatnak véleménye-
zett elvaltozds metasztatikus jellegére. Ezekben az ese-
tekben a korabbi szévettani diagnézis revidealdsara volt
sziikség.

Szinkron el6fordulds 22 esetben (15%) volt jelen. Ez leg-
gyakrabban a colorectalis adenocarcinomak petefészekatté-
teire volt jellemz6, amikor a primer tumort a hasi szervek
mitét kozbeni atvizsgalasa soran észlelték.

Mabkroszkopos jellemzdk

Makroszképos megjelenésiikre — a petefészek elsédleges
tumorai esetén szintén megfigyelheté — solid teriileteket
is tartalmazd, nydkos bennékkel kitoltott, tobbrekeszes,
cysticus megjelenési forma mellett, a tomott, sziirkésfehér,
fibroadenomaszert kép, illetve a nodularis mintazat volt jel-
lemz6. A serosai felszin tébbnyire sima volt, tumoros felra-
kodas ritkan latszott rajta. A tumormeéret 1 és 30 cm kozott
valtozott. Az attéti tumorokra jellemzdnek tartott kétoldali
petefészek-érintettség és 10 cm-nél kisebb tumormeéret (9)
altalunk is a leggyakrabban latott (46 eset) megjelenési for-
ma volt, melyet gyakorisagi sorrendben - petefészek-kiin-
duldst daganatokra inkabb jellemz6 — egyoldali, 10 cm-nél
nagyobb mérett tumorok (26 eset) kovettek.

Szovettani vizsgalat

A kiindulasi helyre specifikus szoveti képpel és immun-
fenotipussal rendelkezé tumorok diagnosztikaja (példaul
melanoma malignum, pecsétgytiriisejtes gyomor-adeno-
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1. abra. Benignus cystadenoma morfol6gidjat utdnzé intesti-
nalis tipust gyomor-adenocarcinoma attéte, melyet cysticusan
tdgult egyrétegli hdmmal bélelt mirigyek alkotnak (HE, 4X).
A hamban kifejezett citoldgiai atipia jeleit mutatd sejtek mutat-
koznak (,a” inzert, HE, 20X), illetve atipusos mitosis (,b” inzert,
nyil, HE, 20X) is megfigyelheté

carcinoma, ductalis és lobularis emlécarcinoma) nem je-
lentett nehézséget. Mikroszkopos jellemzék tekintetében
csak a vastagbél, gyomor és endometrium - a petefészek
primer daganatait utanz6 morfoldgiaju, komoly diag-
nosztikus nehézséget okoz6 - attéti tumorait foglaljuk
Ossze.

Gyomor-kiindulasu tumorok kozil 10 esetben pecsét-
gylriisejtes carcinoma, 3 esetben jol, illetve kozepesen
differencidlt intestinalis adenocarcinoma attéte volt jelen
a petefészekben. Az intestinalis gyomor-adenocarcinomak
petefészekattéteit valtozatos méretti, tobbnyire cysticusan
tagult, egyrétegli kob-, illetve hengerhammal bélelt mi-
rigyek alkottdk, a mirigyeket bélel6 hamsejtek apicalis
felszinén csillosz6roket utanzd, Osszecsapzodott, ho-
mogén eosinophil secretummal (I. dbra), ami gyakran
benignus cystadenomadt utanzott. A cystakat bélel6 ham
vizsgalata sordn azonban malignitds gyanujat keltd, sa-
lyosan atipusos sejtek és atipusos mitosisok mutatkoztak
(1. dbra ,a” és ,b” inzert). A ham proliferaciéjanak hidnya
petefészek-kiindulasi malignus tumor ellen szolt. Az at-
téti jelleg igazolasara elvégzett immunhisztokémiai re-
akciok soran a tumorsejtekre CK7- és CK20-expresszi6
mellett fokalis CDX2-pozitivitas volt jellemzd, az
Osztrogén- és progeszteronreceptor csak a stromdban
adott pozitiv reakciét. Az immunfenotipus a hozzd
tarsulé hisztomorfolégiaval egyiitt leginkabb a felsd
gastrointestinalis tractusbol, elsésorban gyomorbol kiin-
dulé attéti tumort valdszintisitett. Az attéti tumor diag-
nézisanak felallitasa a primernek gondolt gyomortumor
és a petefészek-daganat szoveti képének dsszehasonlitasa
soran latott azonos morfoldgia alapjan tortént.

A vastagbél-eredetli adenocarcinomak petefészekattétei
valtozatos hisztomorfoldgiat mutattak, eltéré differencial-
diagnosztikai problémaékat vetve fel. A colorectalis adeno-
carcinomak intestinalis tipusu szoveti megjelenésével rendel-
kezd attéti tumorokra a valtozatos méretti, néhol cysticusan
tagult, szabalytalan alakd, toébbnyire cribriform mintazatot
mutaté mirigyek infiltrdcidja volt jellemzd, a mirigylume-
nekben tgynevezett ,dirty necrosis”sal. A mirigyeket bé-
lel6 hamot tobb rétegbe rendezédott, zavart orientdcioju,
polymorph, atipusos tumorsejtek alkottak. Necrosis alta-
laban kiterjedten jelen volt. A szoveti kép alapjan primer
mucinosus petefészek-adenocarcinoma mellett a colorectalis
kiindulast attét merilt fel. Immunhisztokémiailag a CK7-
negativitas, CK20- és CDX2-pozitivitas a colorectalis eredet(i
metasztatikus tumor jelenlétét timasztotta ald.

A vastagbél-eredetti mucinosus adenocarcinoma petefé-
szekattétei egyes esetekben borderline mucinosus cystade-
nomat utanzé hisztomorfolégiaval rendelkeztek. A cyst-
cusan tagult mirigyeket papillaris, illetve villoglandularis
megjelenést ham bélelte, melyet tobb rétegbe rendezédott,
altalaban kisfoku atipia jeleit mutaté nyaktermeld, magas
hengerhamsejtek alkottak (2. dbra). A tumorsejtek CK7-
negativitasa és CK20-pozitivitasa (2. dbra ,a” és ,b” inzert)
azonban a petefészek-eredetet kizarta, a tumor colorectalis
eredetét tdmasztotta ala.

El6fordult, hogy az immunhisztokémiai reakciok elvég-
zése sem segitett a petefészektumor kiindulasi helyének
meghatdrozasaban. Az elsdsorban a petefészek intestinalis
tipust mucinosus tumoraira jellemzé CK7- és CK20-
koexpresszi6 colorectalis mucinosus adenocarcinomak at-

2. abra. Intestinalis tipust mucinosus borderline cystadenomét
uténzé colorectalis adenocarcinoma attéte. A villoglandularis
megjelenésl hdmot tobb rétegbe rendezddétt, kisfokd atipia
jeleit mutato, nydktermeld hengerhdmsejtek alkotjak (HE, 4X).
A differencidldiagnézist CK7-negativitds (,a” inzert, CK7, 20X)
és CK20-pozitivitas (,b” inzert, CK20, 20X) segiti
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3. dbra. Benignus cystadenoma morfolégidjat utdnzé colorec-
talis adenocarcinoma attéte (HE, 4X). A cysticusan tagult miri-
gyek hdmjadban monomorph, citolégiai atipia jeleit nem mutaté
hamsejtek (,a” inzert, HE, 20X) mellett kifejezetten atipusos
sejtek (,b” inzert, HE, 20X) és atipusos mitosisok (,b” inzert,
nyil) is azonosithatéak

tétei esetében is megfigyelhetd volt. Ilyenkor a pontos kiin-
dulas meghatarozasdhoz a petefészektumor és a korabban
mar diagnosztizalt colorectalis adenocarcinoma széveti
képének és immunprofiljanak (CK7- és CK20-pozitivitas)
Osszehasonlitasara volt sziikség.

Colorectalis adenocarcinomak petefészekattétei benig-
nus cystadenoma morfoldgiat utanzé széveti megjelenést is
mutattak. E tumorok esetében cysticusan tagult, tobbnyire
egyrétegli kob-, illetve hengerhammal bélelt mirigyeket lat-

4. abra. Laminin immunhisztokémiai reakciéval (laminin, 4X)
a mirigyek koriil basalis membran nem lathaté, malignus tumor
jelenlétét igazolva

A petefészek attéti tumorai 209

tunk (3. dbra). A hamot alkotd sejtek egy része viszonylag
monomorph volt, kerek, hyperchrom maggal rendelkezett,
jelent6s citologiai atipia nélkil (3. dbra ,a” inzert). Azon-
ban a ham egyéb teriiletein megfigyelt, kifejezett citologiai
atipia jeleit mutatd, polymorph sejtek és atipusos mitosisok
(3. dbra ,b” inzert) malignus tumor jelenlétére hivtak fel
a figyelmet, melyet a mirigyek koriili - lamininnel sem
azonosithato — basalis membran hidnya is alatdmasztott (4.
dbra). Immunhisztokémiailag a tumorsejtek a colorectalis
eredetet alatamaszté CK20- és CDX2-pozitivitast és CK7-
negativitast mutattak.

Az endometrioid morfologidji colorectalis adenocarci-
noma petefészekattétére a zsufoltan elhelyezkedd, egymasra
torlodott, valtozatos méretti és alaka mirigyek infiltraci-
6ja volt a jellemz6. A hamot tébb magsorba rendez8dott,
szivar alakd, hyperchrom magvt, nem nyaktermeld sejtek
alkottak (5. dbra). A szoveti kép alapjan differencidldiag-
nosztikailag felmeriilt petefészek-kiinduldst endometrioid
adenocarcinomatdl val6 elkiilonitése a colorectalis eredetet
igazold, CK7-negativitassal, CK20- és CDX2-pozitivitassal

» 7

jaré immunfenotipus alapjan tortént (5. dbra ,a” és,,b” inzert).

5. dbra. Endometrioid morfolégidju colorectalis adenocarci-
noma éattéte (HE, 10X). A petefészek endometrioid carcinoma-
jatél valé elkiilonités a tumorsejtek CK7-negativitdsa (,a” inzert,
CK7, 10X) és CK20-pozitivitésa (,b” inzert, CK20, 10X) alapjan
tortént

Endometrioid endometrium-adenocarcinoma mellett
a petefészekben egyidejtileg jelen 1év6 endometrioid adeno-
carcinoma esetében a petefészektumor primer vagy sze-
kunder jellegének eldontésében sem a hisztomorfologia,
sem az immhunhisztokémia nem segitett. A primer vagy
attéti jelleg megitélését Young és Scully (1), valamint Prat
(12) ajanlasa alapjan, numerikus alapokon végeztiik, mely-
nek szempontjai a 2. tdbldzatban lathatéak. Legalabb kettd
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2. tabldzat. Endometriumban és petefészekben szinkron di-
agnosztizalt endometrioid adenocarcinoma attéti vagy primer
ovarialis jellegének meghatarozdsaban alkalmazott klinikopa-
tolégiai paraméterek. Legaldbb kett6 attéti tumorra jellemzd
paraméter jelenléte metasztatikus eredetet tdmasztott aléd

Endometriumtumor Szinkron
petefészekattéte petefészektumor
id6sebb életkor fiatalabb életkor
high-grade endometrium- low-grade endometrium-
adenocarcinoma adenocarcinoma

a tumor a myometriumot mélyen
infiltrdlja

atumor a myometriumot nem vagy
csak felszinesen infiltralja

endometriosis jelen van a petefészekben
és az invaziv tumor mellett atipusosan
proliferald mirigyek ldthatak

endometriosis nincs jelen a petefé-
szekben

multinodularis petefészek-érintettséq | diffliz petefészek-érintettséq

petefészek felszini érintettsége jelen | petefészek felszini érintettsége nincs
van jelen

vaszkuldris invdzié jelen van vaszkuldris invazié nincs

egyéh metasztdzis jelen van egyéh metasztdzis nincs

attéti tumorra jellemz6 paraméter jelenléte metasztatikus
eredetet tamasztott ala.

A petefészekben endometrioid morfologiaju tumor je-
lenléte esetén differencialdiagnosztikailag a fentebb leirt
endometrioid morfoldgidju colorectalis adenocarcinoma
attéte is felmerilt, de az immunhisztokémiai reakciok se-
gitségével kizarhato volt.

6. abra. Colorectalis adenocarcinoma petefészekattétének
fagyasztott metszete (HE, 4X). Egyértelm( infiltrativ mintdzat
nem lathatd, a sejtmagok a fagyasztdsos technika okozta mu-
termék kovetkeztében optikailag ,lresnek” tlinnek, az intra-
operativ patoldgiai megitélést korlatozva (inzert, HE, 10X)

Intraoperativ fagyasztdsos vizsgalat

A 152 esetb6l 74 esetben intraoperativ fagyasztasos vizsga-
lat tortént, melynek diagnozisa 32 esetben (43%) egyezett,
21 esetben (28%) eltért a végleges szovettani diagnozistol.
Legnagyobb nehézséget a colorectalis adenocarcinomak pe-
tefészekattéteinek felismerése jelentette, ugyanis a 21 eset-
bdl 11-ben a fagyasztasos vizsgélat soran petefészek-kiindu-
lasinak gondolt tumor a késGbbi szovettani vizsgalat soran
vastagbél-kiindulast metasztatikus tumornak bizonyult.
Borderline cystadenoma morfoldgidjat utanzé colorectalis
adenocarcinoma attéte fagyasztott metszetének képe a 6.
dbrdn, a paraffinba agyazott blokkbol késziilt, HE-festett
metszet képe a 7. dbrdn lathatd. A beagyazott metszetekben
megfigyelhet$ colorectalis adenocarcinomakra jellemzd,
tobb rétegbe rendezddott, zavart orientacidju, polymorph,
hyperchrom magvu tumorsejtek alkotta ham (7. dbra in-

7. abra. Colorectalis adenocarcinoma petefészekattétének pa-
raffinba dgyazott blokkbdl késziilt metszete (HE, 4X). Invaziv mi-
rigyek azonosithatdak (nyil), a colorectalis adenocarcinomékra
tipusos ham felismerhet6 (inzert, HE, 10X)

7 i

zert) a fagyasztott metszetekben - a fagyasztas okozta cito-
légiai elvéltozds miatt — nem ismerhetd fel (6. dbra inzert).
A fagyasztott metszetekben az attéti tumor felismerését to-
vabb neheziti, hogy a nagyméretti elvaltozasokbdl egy vagy
két kimetszés torténik fagyasztdsos vizsgalatra, melyek
nem feltétleniil reprezentaljak az infiltrativ mintdzatot. Az
invazivitds megitélése beagyazott metszetekben is sokszor
gondot jelent, laminin immunhisztokémiai reakcié alapjan
torténik.

Tovabbi 21 esetben (28%) felmerilt attéti tumor lehetd-
sége, de a daganat primer vagy szekunder jellege a fagyasz-
tasos szovettani vizsgalattal egyértelmiien nem volt megal-
lapithatd.

© Professional Publishing Hungary



Tulélési ido

134 esetben (88%) a petefészekattét diagnozisanak idépont-
jaban egyéb attét is jelen volt. Ezen beliil 7 (5%) esetben csak
nyirokcsomo-, 127 (95%) esetben viszont egyéb szervi attét
is leirasra keriilt.

esetet a rovid kovetési id6 miatt nem vettiik be. A Nemze-
ti Rakregiszterben 113 beteg statuszardl volt adat, misze-
rint 31 beteg él, 82 beteg meghalt. A leggyakrabban attétet
ad6 tumorok esetében vizsgaltuk az atlagos tulélési idét
a petefészekattét diagnozisanak idépontjatol szamitva.
A leghosszabb, 35 hénapos tulélési idé6 az emlétumorok
esetében volt megfigyelhet6. A legrosszabb prognozist
a gyomor-adenocarcinoma petefészekattéte jelentette, az
atlagos tulélés fél év volt. Vastagbéltumorokra 25 hénapos,
endometriumtumorokra 28 hénapos atlagos tulélés volt jel-
lemz6.

MEGBESZELES

Irodalmi adatok alapjan a petefészek malignus tumorainak
3-40%-a attéti tumor, mely aranyt a petefészekbe gyakran
attétet képez6é daganatok orszagonként eltéré incidencidja
befolyasolja (5, 6). Az esetek egyharmadaban a primer tu-
mor vastagbél-kiindulast, de gyakran képeznek attétet
a gyomor, az emld, az endometrium, a cervix, a hasnyalmi-
rigy és a féregnyulvany tumorai is (1, 4).

A mi vizsgalatunkban a 2000 és 2014 kozott diagnosz-
tizalt rosszindulati petefészek-daganatok 15,6%-a volt
attéti tumor. Legtobbszor (38,2%) vastagbéltumor attéte
volt jelen, melyet gyakorisagi sorrendben az emld (21,7%),
az endometrium (19,7%) és a gyomor (8,6%) daganatai k-
vettek.

A patologusok szamdra a petefészek attéti tumorainak
diagnosztikdja sok esetben nehézséget okoz, mert széveti
megjelenésitk petefészek-kiinduldsi malignus, st egyes
esetekben benignus vagy borderline tumor morfolégidjat
utdnozhatja. Még inkabb neheziti az attéti jelleg felismeré-
sét, ha a petefészektumor a primer tumor diagnoézisa el6tt
kertil felismerésre (7), ami az altalunk vizsgalt esetek 21%-
aban volt megfigyelhetd. 5 ilyen esetben a petefészektumor
masodlagos jellege csak retrospektiven, a késdbbi korlefo-
lyas alapjan deriilt ki.

Szovetimegjelenésiik alapjan azattétijelleg megitélésében
a legtobb problémat a vastagbél-, endometrium- és gyomor-
tumorok attétei okoztak, ezeket a petefészek mucinosus és
endometrioid adenocarcinomajatol, illetve benignus vagy
borderline cystadenomatol kellett elkiilonitentink. A diffe-
rencidldiagnosztikahoz a kell6 koriiltekintéssel torténd
szovettani vizsgalat, illetve megfelel6 immunhisztokémiai

A petefészek attéti tumorai

reakciok elvégzése alapvetd fontossagu volt, a korel6zmé-
nyi adatok ismerete és a korabban diagnosztizalt daganat
szoveti képének és immunprofiljanak a petefészektumorral
valo 6sszehasonlitdsa mellett. A mindennapi rutin szévet-
tani diagnosztikdban altalunk alkalmazott differencialdi-
agnosztikai algoritmus a 8. dbrdn lathato.

Megemlitjiikk, hogy szinkron endometrioid endometri-
umrdk, illetve endometrioid petefészekrak esetén a pete-
fészektumor primer vagy szekunder jellegének megité-
lésében molekularis patologiai vizsgalatok segithetnek.
Amalinei és munkatdrsai a génmutdcio-analizis, klonalitas
és DNS-ploiditas vizsgalatanak szerepét foglaljak 0Ossze,
mint a differencialdiagnosztika molekularis patoldgiai esz-
kozeit. A mutacidéanalizis sordn microsatellita-instabilitast,
a PTEN, K-ras és CTNNBI1 gének mutdcioit vizsgaltak.
A klonalitds meghatarozasa X-kromoszoma-inaktivacids
mintdzat, valamint LOH vizsgalataval tortént. Eredmé-
nyeik szerint metasztatikus tumor valdszintsithets, ha
a két tumor mutacids profilja, illetve kariotipusa megegye-
zik. Szinkron primer tumorok jelenlétére utal, ha a két tu-
morban eltéré gének mutaciéi azonosithatéak vagy a két
tumor kariotipusa kiilonbézik (13). Irving és munkatar-
sainak megfigyelése alapjan a szinkron endometrioid pete-
fészektumorokban kialakult CTNNBI-mutdcié nuklearis
B-catenin-expressziot eredményez, szemben az attéti tu-
morokra jellemz6 membrandzus [-catenin-expresszidval,
CTNNBI-mutaci6 jelenléte nélkiil (14). Véleményiik szerint
az eltéré p-catenin immunhisztokémiai reakcié is segitheti
a differencidldiagnosztikat. Azonban a molekularis pato-
légiai vizsgalatok eredményei mindig a klinikopatologiai
paraméterekkel egytitt értékelhetSek, ugyanis az attéti tu-
morokban tumorprogresszié kovetkezményeként a primer
tumorban jelen 1évé génmutacioktol eltéréek is megjelen-
hetnek. Ugyanakkor szinkron primer tumorokban is ki-
alakulhat azonos génmutdcié a mindkét szervre hatd kozos
karcinogén agensek kovetkeztében (12, 13).

Az irodalmi adatok alapjan 30%-ban nem egyezik a fa-
gyasztasos vizsgalat diagnozisa a végleges szovettani diagnd-
zissal, igy az intraoperativ fagyasztasos vizsgalat csak korla-
tozott diagnosztikus értékiinek tarthaté a petefészek primer
és szekunder tumorainak elkiilonitésében (11). Ezt a mi vizs-
galatunk is aldtaimasztotta, az esetek 28%-4dban nem egyezett
az intraoperativ diagnozis a végleges szovettani diagnozissal,
tovabbi 28%-ban is csak felmeriilt az 4ttéti tumor lehetdsége,
de az biztonsaggal nem volt megallapithato.

A petefészekattét jelentkezése az alapbetegség el6rehala-
dott stddiumat jelentette, ugyanis egyéb szervi attét is jelen
volt az esetek 95%-aban, illetve a talélési id6 is atlagosan
kevesebb mint 2 év volt.

Fontos szem el6tt tartani, hogy attéti tumor lehe-
téségét az anamnézisben szerepld daganatos megbe-
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8. abra. Differencidldiagnosztikai algoritmus a petefészektumor primer vagy szekunder jellegének megitélésére

Atipusos hdmsejtek,
mitosisok

Benignus morfoldgia

Laminin-, CK7-,
K20+, CDX2+

Vastagbéltumor
attéte

Laminin-, CK7+,
(K204, CDX2+

Felsd Gl tumor dttéte,
dsszehasonlitds sziikséges

tegedés és a petefészektumor kialakuldsa kozott eltelt
hosszt id6 sem zarja ki. Vizsgalatunkban ez leginkabb
az emlétumorokra volt jellemz6é (a primer tumor és
a metasztazis megjelenése kozott eltelt leghosszabb 1d6
40 év).

A helyes szovettani diagnoézis feldllitasdhoz megfeleld
klinikopatolédgiai egyiittmiikodés nélkiilozhetetlen. Foként
kétoldali daganat és kisebb tumorméret esetén mind klini-
kai, mind patoldgiai szempontbol fel kell vetni attéti tumor
lehet6ségét. Ugyanakkor egyoldali, nagyméret(i tumor sem
zarja ki 4ttéti tumor lehetéségét, ami az altalunk vizsgalt
esetek kozott is a masodik leggyakrabban ldtott megjelenési
forma volt.

A klinikum vonatkozasaban a kdrel6zményi adatok is-
merete mellett fontos a beteg részletes preoperativ kivizs-

Atioia, mitosis nincs Laminin+, CK7+, Petefészek-
P, (K20+/-, CDX2+/- cystadenoma
Laminin-, CK7-, Vastagbéltumor
K20+, (DX2+ dttéte
Borderline morfoldgia
Laminin+, CK7+, Borderline petefészek-
Petefészek- CK20+/-, CDX2+/- cystadenoma
tumor
(K7-, CK20+, (DX2+ Vastaghéltumor dttéte
Endometrlgld Szinkron Endometrioid
megjelenés ; : 2
endometrium-cc. nincs petefészek-cc.
K7+, CK20-, (DX2-
Szinkron Diff. dg. numerikus
Malignus morfoldgia endometrium-cc. van alapokon
(K7-, CK20+, (DX2+ Vastagbéltumor-dttét
Mucinosus carcinoma

Mucinosus petefészek-carcinoma vagy vastagbéltumor

(K74, CK20+, CDX2+

dttéte, Gsszehasonlitds sziikséges

galdsa egyéb tumoros folyamat irdnyaba. A hasi szervek
- féként a vastagbél, féregnyulvany, epehdlyag és hasnyal-
mirigy - mutét kdzben torténé atvizsgalasa szintén nélkii-
16zhetetlen.
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